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Введение 
Успехи в области медицины, достигнутые в по-

следние десятилетия, позволили существенно увели-
чить продолжительность жизни населения, что, в свою
очередь, привело к его старению. К началу 2013 г. доля
лиц в возрасте 65 лет и старше составила в среднем по
России около 13%, а в некоторых регионах – около 28%
[1]. По прогнозам, доля лиц пожилого возраста к 
2050 г. будет составлять в глобальной структуре насе-
ления 21%, а в России число людей в возрасте 65 лет
и старше к началу 2021 г. должно составить 22,9 млн
человек, 80 лет и старше – 5,5 млн человек; 100 лет и
старше – 7266 человек [1]. 

Постарение населения ставит новые проблемы пе-
ред клиницистами, регуляторными органами и соци-
альными службами. Наиболее важной медицинской
проблемой является адекватное лечение пациентов по-
жилого возраста и, прежде всего, фармакотерапия. 

К факторам, осложняющим лечение пожилых боль-
ных, относятся:

• возрастные изменения фармакокинетики и фар-
макодинамики лекарственных средств (ЛС);

• соматическая и психическая коморбидность, вле-
кущая за собой назначение ЛС несколькими врачами;

• снижение когнитивных функций и низкая об-
учаемость пациентов;

• социальные факторы, включая одиночество, бес-
помощность, бедность;

• низкая приверженность лечению;
Комплекс этих факторов обусловливает более вы-

сокую частоту полипрагмазии и других проблем фар-
макотерапии у лиц пожилого возраста, в том числе:

• применение ЛС в случаях, когда фармакотерапия
не показана;

• неправильный выбор ЛС, включая не рекомендо-
ванные пожилым лицам;

• недостаточное применение эффективных ЛС; 
• применение неадекватной дозы ЛС и/или про-

должительности лечения;
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• повышенный риск развития нежелательных реак-
ций (НР) ЛС и неблагоприятных последствий взаимо-
действия ЛС между собой, с растительными сред-
ствами, БАДами, пищевыми продуктами и алкоголем;

• неадекватный мониторинг терапии [2].

В США, где люди в возрасте 65 лет и старше состав-
ляют в настоящее время примерно 13% населения, так
же, как в России, пожилые потребляют 33% всех ре-
цептурных препаратов [3,4]. По мере старения населе-
ния и увеличения числа сопутствующих заболеваний по-
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Таблица 1. Изменения фармакокинетики ЛС у лиц пожилого возраста [6, 9, 10]

Фармакокинети-
ческий параметр

Всасывание

Распределение

Метаболизм

Экскреция

ЛС – лекарственное средство; ЖКТ – желудочно-кишечный тракт; Vd – объем распределения; Т1/2 – время полувыведения; НР – нежелательные реакции; СКФ – ско-
рость клубочковой фильтрации

Физиологические изменения 
у пожилых

• ↓желудочной секреции
• ↑ pH в желудке
• ↓ площади всасывания
• ↓ моторики ЖКТ
• ↓ кровотока в ЖКТ
• атрофия мышц
• ↓ кровотока на периферии

• ↓ сердечного выброса
• ↓общего содержания воды в
организме (часто усугубляется
дегидратацией)
• ↓ тощей массы тела
• ↑ жировой массы тела 
• ↓альбуминов 
• ↑ α1-кислого гликопротеина

• ↓общего количества изофер-
ментов цитохрома P450
• индукция ферментов
• ↓ массы печени 
• ↓ кровотока в печени
• ↓ активности оксидазных 
систем со смешанной 
функцией 

• ↓ размеров почек
• ↓ скорости клубочковой фильт-
рации
• ↓ почечного кровотока

Комментарии

• Снижение всасывания многих ЛС; возможна отсрочка начала действия ЛС при перораль-
ном и внутримышечном введении.
• Возможно усиление всасывания ЛС, подвергающихся метаболизму при первом проходе
через печень (описано при применении нитратов, липофильных β-адреноблокаторов,
опиоидов, метоклопрамида), в связи с чем рекомендуется снижение стартовой дозы этих
препаратов. 
• Активация некоторых пролекарств (например, эналаприла или периндоприла) при первом
проходе через печень может уменьшаться или замедляться, однако это не имеет клиниче-
ского значения при хроническом применении этих ЛС.

• К 80 годам доля жидкости в организме уменьшается на 10–15%. Содержания жира у лиц
65–85 лет снижается на 18–36% у мужчин и на 33–45% у женщин по сравнению с лицами
18–25 лет. 
• В результате, происходит увеличение Vd жирорастворимых препаратов (например, бензо-
диазепинов, морфина и амиодарона), что приводит к увеличению их T½. Это может приве-
сти к развитию длительно продолжающихся эффектов и НР после прекращения терапии.
Повышение Vd и T½ описано для диазепама, тиопенатала и лидокаина. 
• Vd водорастворимых препаратов (например, гентамицина, дигоксина, лития, теофиллина)
имеет тенденцию к снижению, что приводит к повышению их сывороточных концентраций,
особенно у пациентов с дегидратацией. Возможно развитие токсических эффектов. Реко-
мендуется снижение нагрузочной дозы водорастворимых ЛС.
• Снижение Vd водорастворимых ЛС может уравновешиваться снижением почечного кли-
ренса. 
• Влияние возраста на T½ водорастворимых ЛС небольшое.
• Снижение тощей массы тела может приводить к снижению Vd ЛС, связывающихся с мыш-
цами (например, дигоксина, гентамицина).
• Снижение связывания с белками плазмы приводит к повышению свободной фракции ЛС,
возможно усиление фармакологических эффектов. Усиление эффекта и повышение частоты
НР при низком уровне альбуминов описаны для фенитоина, вальпроевой кислоты, диазе-
пама, варфарина.
• Повышение уровня α1-кислого гликопротеина приводит к снижению концентрации актив-
ной фракции ряда ЛС, включая лидокаин, хинидин, пропранолол, эритромицин и амитрип-
тилин.

• У пациентов старше 70 лет общее количество изоферментов цитохрома P450 снижается на
30%. 
• Показано существенное снижение клиренса многих ЛС, метаболизирующихся с помощью
реакций I фазы (окисление и восстановление). 
• Метаболизм при помощи реакций II фазы (например, глюкуронирование) существенно не
изменяется. Вследствие отсутствия активных метаболитов такие ЛС не кумулируют в орга-
низме и более предпочтительны для применения в гериатрии.
• Изменения метаболизма могут быть причиной повышенного риска лекарственных взаимо-
действий у пожилых.

• Размеры почек к 70 годам снижаются на 20–30%.
• Почечная экскреция, начиная с 30 лет, снижается в среднем на 1% в год (на 10 мл/мин за
десятилетие). Эффективный почечный плазмоток снижается в большей степени, чем СКФ:
если в молодом возрасте СКФ в среднем составляет 120 мл/мин, то в возрасте 80 лет и
старше она не превышает 75–60 мл/мин, а эффективный почечный плазмоток снижается
соответственно с 650 до 250 мл/мин.
• Возможна кумуляция ЛС, выделяющихся почками.
• Пожилых лиц рекомендуется рассматривать как лиц с легкой степенью почечной недоста-
точности и корректировать им дозу ЛС, выделяющихся почками.
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требление ЛС возрастает. В период с 1988 по 2010 гг.
медиана количества лекарственных средств (ЛС), по-
требляемых данной возрастной группой, в США уд-
воилась (с 2 до 4), а доля лиц пожилого возраста, од-
новременно принимающих более 5 ЛС утроилась – с
12,8% до 39,0% [5]. Пять и более ЛС в неделю при-
нимают свыше 40% амбулаторных пожилых пациентов,
10 ЛС и более — 12%. При этом около 50% пожилых
пациентов получают, по крайней мере, 1 неадекватный
препарат [3, 4]. Прогнозируется, что к 2040 г. пожилые
лица, доля которых возрастет в США до 25%, будут по-
треблять 50% всех рецептурных ЛС [5].

Особенности фармакокинетики и фарма-
кодинамики ЛС в пожилом возрасте

Известно, что возрастные изменения организма мо-
гут приводить к выраженным изменениям фармакоки-
нетики ЛС (табл. 1), У лиц пожилого возраста может из-
меняться количество, плотность и чувствительность ре-
цепторов, что способствует усилению или ослаблению ос-
новного фармакологического эффекта. В частности, с воз-
растом снижается плотность рецепторов паратиреоид-
ного гормона, опиоидных рецепторов, холинергических
и допаминергических D2-рецепторов в центральной
нервной системе (ЦНС), а также β-адренорецепторов
[6,7]. Одновременно снижается чувствительность β-ад-
ренорецепторов к ЛС. Поэтому, несмотря на более вы-
сокую концентрацию в крови у пожилых пропранолола
и агонистов β2-адренорецепторов, возможно снижение
эффекта этих препаратов. Изменение количества ре-
цепторов и медиаторов в ЦНС, а также повышение
проницаемости гематоэнцефалического барьера (ГЭБ)
делает пожилых пациентов особенно уязвимыми в от-
ношении центральных побочных эффектов, которые
часто проявляются спутанностью сознания [8].

Особенного внимания требует тот факт, что у по-
жилых людей снижается содержание ацетилхолина в
ЦНС, поэтому они значительно более чувствительны к
антихолинергическим эффектам ЛС, чем молодые, и эти
эффекты могут клинически проявляться у пожилых па-
радоксальными нежелательными реакциями (НР).

Изменению фармакодинамики ЛС в пожилом воз-
расте также способствуют нарушения контррегули-
рующих (гомеостатических) механизмов. Это приводит
как к усилению терапевтического ответа, так и к боль-
шей частоте и интенсивности НР. 

Лекарственные средства, фармакодинамика кото-
рых может изменяться в пожилом возрасте, представ-
лены в табл. 2.

К сожалению, данные об изменениях фармакоки-
нетики и фармакодинамики в пожилом возрасте
имеются лишь для ограниченного числа ЛС, посколь-
ку подавляющее большинство из них не изучались в кли-
нических исследованиях у этой категории пациентов.

Еще более ограничены доказательные данные об эф-
фективности и безопасности ЛС у пожилых и, особен-
но, у лиц старше 80 лет [13], т.к. пожилые пациенты про-
должают исключаться из клинических исследований. Це-
ленаправленное исследование PREDICT (Increasing the
PaRticipation of the ElDerly In Clinical Trials) показало, что
из 251 проанализированного исследования по изу-
чению сердечной недостаточности пациенты старшего
возраста исключались только на основании возрастного
ограничения в 25,5%, а еще в 43,4% случаев – на ос-
новании одного или большего количества плохо об-
основанных критериев [14].

Наиболее часто изменения фармакокинетики и
фармакодинамики ЛС приводят к снижению клирен-
са, и, как следствие, к повышению чувствительности к
эффектам ЛС, что требует для пожилых людей сниже-
ния доз ЛС, удлинения интервала между введениями,
медленной титрации доз. В связи с тем, что, начиная с
30-летнего возраста, почечная экскреция в среднем сни-
жается на 10 мл/мин за 10 лет, всех пациентов пожи-
лого возраста исходно рекомендуется рассматривать как
лиц с легкой степенью почечной недостаточности и кор-
ректировать им дозу ЛС, выделяющихся почками.
Лечение рекомендуется начинать с низкой дозы с
последующей постепенной титрацией. Проблеме рас-
чета доз пожилым пациентам с почечной недостаточ-
ностью будет посвящена отдельная статья.

Коморбидность
Коморбидность наблюдается у подавляющего боль-

шинства пожилых пациентов. В зарубежных исследо-
ваниях 1-4 сопутствующих заболевания выявляли у 70-
75% пожилых [15-17], в РФ у больных пожилого воз-
раста, госпитализированных в гастроэнтерологиче-
ские отделения, одновременно диагностировали 5-8
нозологических форм [18]. В целенаправленном по-
пуляционном исследовании, проанализировавшем
17 заболеваний, был продемонстрирован сложный пат-
терн мультиморбидности и коморбидности в пожилом
возрасте, который авторы подразделили на несколько
кластеров (сосудистый, метаболический, нейродеге-
неративный, ментальный в сочетании с другим кла-
стером, и мышечноскелетный в сочетании с другим кла-
стером) [17]. В свою очередь, хроническая комор-
бидность, особенно гипертензия, сахарный диабет
(СД), деменция, хроническая обструктивная болезнь лег-
ких, сердечная недостаточность, ишемическая болезнь
сердца, фибрилляция предсердий, рак и дисфункция
щитовидной железы способствуют развитию гериат-
рических синдромов (головокружение и высокий риск
падений, когнитивные дисфункции, депрессия, анемия,
недержание мочи, нарушения сна и др.) [19].

Особое внимание следует уделять профилактике и
лечению депрессии, которая отрицательно влияет на ис-
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Таблица 2. Лекарственные средства, фармакодинамика которых может изменяться у пожилых пациентов [10-12]

Класс ЛС

ЛС, угнетающие
ЦНС 

Антикоагулянты

Антигипертензив-
ные ЛС

Верапамил

Дилтиазем

Производные ди-
гидропиридина

ЛС для наркоза

Антихолинергиче-
ские ЛС

Бензодиазепины

β-адреноблокаторы
(например, пропра-
нолол)

β2-адреномиме-
тики

Диуретики

Антипсихотики

Потенциальные 
последствия изменения 
фармакодинамики 

Усиление эффекта

Усиление эффекта антагонистов
витамина К, повышенный риск
кровотечений

Повышенный риск развития ор-
тостатической гипотензии

• Усиление антигипертензивного
эффекта
• Усиление влияния на ЧСС
• Снижение влияния на атрио-
вентрикулярную проводимость

• Усиление антигипертензивного
эффекта
• Удлинение интервала PR при
внутривенном болюсном введе-
нии

Усиление антигипертензивного
эффекта возможно вследствие
возрастного снижения ответа ба-
рорецепторов 

Усиление анестезирующего эф-
фекта большинства внутривен-
ных и ингаляционных ЛС для
наркоза

Повышение чувствительности

Повышенная чувствительность
(например, сонливость, спутан-
ность сознания, ортостатические
реакции)

• Снижение ответа β–адреноре-
цепторов
• Снижение антигипертензив-
ного эффекта 

Снижение бронходилятирую-
щего эффекта

Повышение чувствительности,
более выраженная гипокалие-
мия, гипонатриемия и гипомаг-
ниемия

Усиление седации, повышения
риска экстрапирамидных симп-
томов, сердечных аритмий и ор-
тостатической гипотензии

Комментарии

Возможно развитие делирия, спутанности сознания, возбуждения или седации

• Начинать лечение с низкой дозы
• Тщательно мониторировать МНО
• Риск кровотечений, особенно желудочно-кишечных, повышается при одновременном при-
менении с НПВС 

• Факторами, предрасполагающими к развитию ортостатических реакций, являются: сниже-
ние сердечного выброса и эластичности сосудов, уменьшение чувствительности адреноре-
цепторов миокарда к стимулирующему действию катехоламинов, нарушение
барорецепторной регуляции в ответ на гипотензию.
• Применять с осторожностью
• Лечение следует начинать с низких доз
• АД и частоту сердечных сокращений пациентам пожилого возраста, особенно с сердечно-
сосудистыми симптомами или склонностью к падениям, следует измерять в горизонтальном
и вертикальном положении 

Усиление антигипертензивного эффекта и ЧСС менее выражено, чем при применении вера-
памила и может не иметь клинического значения

Усиление антигипертензивного эффекта может носить транзиторный характер и исчезать в
течение 3 месяцев

• ЛС с антихолинергическим действием могут вызывать когнитивные расстройства и нару-
шать ориентацию особенно у пациентов с холинергическим дефицитом (например, при бо-
лезни Альцгеймера).
• Возможно развитие делирия и деменции.
•Применения следует избегать.

• Применение бензодиазепинов – основная причина падений и переломов 
у пожилых пациентов.
• Применять с осторожностью в минимальной переносимой дозе.
• Избегать одновременного применения других препаратов центрального действия

Для достижения эффекта необходимо применение в более высоких дозах 

• В период лечения необходимо мониторировать АД и уровень электролитов
• Действие фуросемида ослабляется с возрастом, однако клиническая значимость этого на-
блюдения до конца не выяснена 

Применение антипсихотиков, антидепрессантов, бензодиазепинов и седативных/снотвор-
ных средств у пожилых людей следует ограничивать в связи с риском падений.
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ход многих соматических заболеваний, включая сер-
дечно-сосудистые и СД, и часто развивается у пожилых
на фоне социальных проблем (одиночество, бед-
ность, зависимость от помощи посторонних лиц и др.)
[20,21].

Полипрагмазия
Одной из наиболее важных проблем фармакотера-

пии у пожилых пациентов является полипрагмазия. Од-
нако само понятие полипрагмазии окончательно не опре-
делено. В большинстве клинических исследований под
полипрагмазией понимали одновременный прием бо-
лее 4-5 ЛС. Однако существует и другое определение –
«применение большего числа ЛС, чем это необходимо

с медицинской точки зрения, или применение ненуж-
ных ЛС (не показанных при данной нозологии, с недо-
казанной эффективностью, дублирующих ЛС)» [4, 22].
Основными причинами полипрагмазии у пожилых яв-
ляются назначения ЛС врачами разных специальностей,
сложные режимы фармакотерапии, рекомендуемые в
руководствах по лечению различных заболеваний, пси-
хосоциальные проблемы (самолечение, агрессивный
маркетинг производителей ЛС, в том числе направ-
ленный на промоцию off-label назначений), а также НР
ЛС и связанный с ними «каскад назначений» (рис. 1).

Среднее число ЛС, ежедневно принимаемых па-
циентами пожилого и старческого возраста в РФ, пред-
ставлено в табл. 3. Аналогичные данные получены в ев-

ропейских и североамериканских
исследованиях [16, 23-28].

Негативные последствия поли-
прагмазии включают в себя: по-
вышение частоты НР и лекарствен-
ных взаимодействий, развитие ге-
риатрических синдромов, снижение
эффективности лечения и привер-
женности к нему, снижение качества
жизни пациента, повышение ча-
стоты госпитализации и смертности
вследствие снижения эффектив-
ности и безопасности терапии, по-
вышение стоимости лечения.

При этом следует иметь в виду,
что пациенты пожилого возраста
особенно уязвимы к НР ЛС. Ре-
зультаты большого мета-анализа

Таблица 2 (продолжение). Лекарственные средства, фармакодинамика которых может изменяться у пожилых 

пациентов [10-12]

Класс ЛС

Дифенгидрамин

Морфин и другие
опиоиды

Потенциальные 
последствия изменения 
фармакодинамики 

Повышение риска 
ортостатической гипотонии

• Усиление анальгезирующего
эффекта и седации
• Влияние на дыхание суще-
ственно не изменяется

Комментарии

Чувствительность к опиоидам повышается на 50%

ЛС – лекарственное средство; ЦНС – центральная нервная система; МНО – международное нормализованное отношение; НПВС – нестероидные противовоспалитель-
ные средства; ЖКТ – желудочно-кишечный тракт; Vd – объем распределения; Т1/2 – время полувыведения; НР – нежелательные реакции

Группа Возраст (лет)

60 66 71 76 81 старше

Физически активные 6,7 6,0 5,5 5,8 5,9 5,6

Физически неактивные 5,8 6,3 6,5 8,2 8,0 5,3

Таблица 3. Среднее число ЛС, ежедневно принимаемых пациентами пожилого и старческого возраста в РФ [по 18]

Рисунок 1. Каскад назначений вследствие развития побочных эффектов
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позволяют предположить, что риск развития НР у лиц
в возрасте 65 лет и старше в 4 раза превышает та-
ковой у взрослого населения в целом [29]. Еще бо-
лее уязвимы в этом отношении «хрупкие» пациенты
и пациенты с некоторыми гериатрическими син-
дромами, например, падениями или зависимостью
в повседневной жизни от посторонних лиц [30].

Нежелательные реакции, могут проявляться у па-
циентов пожилого и, особенно, старческого возрас-
та атипично (табл. 4). Наиболее часто атипичные
проявления НР (делирий, деменция) встречаются
при применении ЛС с антихолинэргическими свой-
ствами, в связи с чем применения этих препаратов сле-
дует избегать.

Приверженность терапии
Назначенный режим фармакотерапии хрониче-

ских заболеваний не соблюдают более 50% пожи-

лых пациентов [33-35]. Приверженность терапии
снижается по мере усложнения режимов фармако-
терапии и увеличения кратности приема ЛС в сутки
– для ЛС, предназначенных для однократного прие-
ма в сутки, она составляет 73-79%, для двукратного
– 69-70%, трехкратного – 52-65%, четырехкратного
– 42-51% [36,37]. Ухудшению приверженности
лечению могут способствовать и некоторые ле-
карственные упаковки и устройства, например,
флаконы с «защитой от детей» и устройства для ин-
галяционного введения ЛС, которые трудно ис-
пользовать пожилым пациентам с некоторыми со-
матическими заболеваниями или с когнитивными
дисфункциями.

Заключение 
Таким образом, множественные проблемы фар-

макотерапии у пожилых пациентов требуют, чтобы «ле-

Таблица 4. Примеры атипичных НР у лиц пожилого возраста [по 31,32]

Лекарственное средство

ЛС с антихолинэргическим эффектом (снотворные,

антипаркинсонические, антигистаминные, антими-

гренозные, антидепрессанты, ЛС, влияющие на

функции органов пищеварения, и др.)*

Петлевые диуретики

Прокаинамид (новокаинамид)

Папаверин

Хлорпропамид

Пропранолол

Препараты наперстянки

Фуросемид

НПВС

Соли лития

Карбамазепин

Метилдопа

Леводопа

Фенотиазины

Тиоридазин

Теофиллин

Трициклические антидепрессанты

Клонидин

Метоклопрамид

Нежелательная реакция

Спутанность сознания, потеря памяти, нарушения ориентации и зрения, беспокойство, тахи-

кардия, развитие симптомов делирия и деменции. Нарушение координации движений вслед-

ствие антихолинергического эффекта является причиной частых падений и связанных с ними

переломов шейки бедра 

Недержание или острая задержка мочи, ортостатическая гипотония (частые падения и повы-

шение риска переломов)

Периферическая нейропатия, аритмия, депрессия, лейкопения, агранулоцитоз, тромбоцито-

пения, кожные реакции

Поражение печени, повышение АД

Гемолитическая анемия

Тяжелая диарея, галлюцинации

Анорексия, аритмия, нарушения зрения

Электролитный дисбаланс, нарушения слуха, нарушения функции печени, панкреатит, лейко-

пения, тромбоцитопения

Нефротический синдром, нарушения слуха, гастрит, нефротоксичность

Диарея, анорексия, спутанность речи, тремор, нарушения зрения, полиурия, судороги

Сонливость, атаксия

Нарушения функции печени, депрессия, тахикардия, тремор

Некротический васкулит, гипотензия

Тахикардия, аритмия, гипертермия, антихолинергические эффекты

Изменения психики

Анорексия, желудочнокишечные кровотечения, тахикардия, аритмия, инсомния, судороги, 

задержка мочи

Аритмия, сердечная недостаточность, судороги, галлюцинации, гипертермия, антихолинерги-

ческие эффекты

Обострение псориаза

Изменения психики

*Антихолинергические НР усиливаются при одновременном применении нескольких ЛС с антихолинергическим действием
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карственная терапия в гериатрии начиналась с момента
разработки и производства ЛС, их адекватного те-
стирования в клинических исследованиях, рацио-
нального и безопасного назначения, надежного и без-
опасного введения и применения с использованием,
в том числе, мониторинга эффективности ЛС» [38]. Бо-
лее подробному обсуждению мер, направленных на

повышение эффективности и безопасности фарма-
котерапии у пожилых пациентов, будет посвящена от-
дельная статья.

Конфликт интересов. Все авторы заявляют об от-
сутствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье.
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