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СТРАНИЦЫ НАЦИОНАЛЬНОГО ОБЩЕСТВА
ДОКАЗАТЕЛЬНОЙ ФАРМАКОТЕРАПИИ

В настоящее время фармацевтическая отрасль яв-
ляется одной из самых быстро развивающихся и при-
быльных отраслей экономики многих стран мира. Ко-
личество фармацевтической продукции растет с ог-
ромной скоростью даже в странах с весьма жестким
контролем вывода пищевых и лекарственных про-
дуктов на рынок [1-4]. Данные по российскому фар-
мацевтическому рынку, состоящему из коммерческо-
го и государственного сегментов, приводятся в коли-
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В связи с ростом фармацевтического рынка нежелательные эффекты лекарственных средств становятся все более серьезной проблемой здравоохранения и общества
в целом. Одним из важных аспектов этой проблемы являются далеко не полные сведения о нежелательных явлениях (НЯ) лекарственной терапии. Использование ме-
тода регистра представляется весьма перспективным при изучении проблемы нежелательных лекарственных реакций в условиях реальной клинической практики. 
Цель. Изучить НЯ лекарственной терапии в рамках амбулаторного регистра ПРОФИЛЬ. 
Материал и методы. За период с января 2011 г. по август (включительно) 2015 г. в амбулаторный регистр ПРОФИЛЬ был включен 1531 первичный пациент. Сред-
ний возраст пациентов составил 63 (54;71) года. В рамках регистра были использованы регистрационные карты больных, проведено анкетирование пациентов, на
основании этих сведений создана база данных. Выполнен анализ ретроспективных данных регистра. 
Результаты. У 223 (14,6 %) больных были зарегистрированы различные НЯ. Всего была собрана анамнестическая информация о 301 случае НЯ: 223 случая зафик-
сированы однократно, 63 – двукратно, 15 – троекратно. Пациенты с НЯ были старше, чем больные без НЯ (р<0,0001). Наиболее часто регистрировались НЯ при прие-
ме ингибиторов АПФ и ацетилсалициловой кислоты: в среднем по 15% от всех случаев НЯ. По структуре НЯ лидирующие позиции занимали различные аллергиче-
ские реакции и симптомы со стороны ЖКТ (боли, тошнота, рвота, диарея и др.). Среди больных, не принимавших лекарственных препаратов, закономерно преобла-
дала группа без НЯ, а среди пациентов, принимавших от 6 до 10 препаратов в день, было в 1,5 раза больше человек, у которых было зарегистрировано хотя бы одно
НЯ (p<0,0001).
Заключение. Использование метода регистра позволяет дополнить сведения о безопасности различных лекарственных препаратов, однако наиболее перспективным
решением данной проблемы представляется анализ данных проспективной части регистра ПРОФИЛЬ.
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Adverse events (As) of medicines are becoming a more serious problem of health care and society due to the growth of the pharmaceutical market. Incomplete information about
AEs of drug therapy is an important aspect of this problem. The use of the register method is very promising in the study of adverse drug reactions in clinical practice.
Aim. To study the AEs of drug therapy in the PROFILE outpatient register.
Material and methods. Primary patients (n=1531) were included into the PROFILE outpatient register from January 2011 to August 2015. The median age of patients was 63
(54; 71) years. The registration card of patients and patient questionnaires were used within the register for the database creation. Analysis of retrospective data of the register
was fulfilled 
Results. Various AEs were reported in 223 (14.6%) patients. Total anamnestic information on 301 cases of AEs was collected: 223 cases were recorded once, 63 – twice, 15 –
three times. Patients with AEs were older than patients without AEs (p<0.0001). AEs were registered most frequently in the use of ACE inhibitors and acetylsalicylic acid: an av-
erage of 15% of all cases, each. Various allergic reactions and symptoms of gastrointestinal disorders (pain, nausea, vomiting, diarrhea, etc.) were leaders in the structure of AEs.
Naturally there were more patients without AEs among those, who did not take medications. Among patients treated with 6 to 10 medications per day, there were 1.5 times more
people who had at least one AE (p<0.0001).
Conclusion. The use of the register method allows to add information about the safety of various drugs. However, analysis of the prospective data of the PROFILE register looks
the most promising for the solution of this problem.
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честве упаковок лекарственных препаратов и млрд. 
рублей, затраченных на их покупку. Только в январе 
2015 г. эти показатели по данным маркетингового
агентства «DSM Group» составили 337,8 млн. упаковок
лекарственных средств (ЛС) и 46,3 млрд. рублей, со-
ответственно [5]. 

В связи с бурным ростом фармацевтического рын-
ка проблема нежелательных явлений (НЯ) лекарст-
венных препаратов становится одной из самых акту-
альных не только для здравоохранения, но и для все-
го общества в целом [3,4]. Остроту данной проблема-
тики подтверждает целый ряд фактов: в первое деся-
тилетие 21 века летальность от лекарственных ослож-
нений заняла 4-6 место в структуре общей смертности
в развитых странах мира, опередив легочные заболе-
вания, сахарный диабет, ВИЧ, несчастные случаи и ав-
томобильные катастрофы [6-9]. По результатам ана-
литического исследования Makary M.A. и Daniel M. ме-
дицинские ошибки, среди которых лидирующую по-
зицию занимают лекарственные осложнения, и вовсе
являются третьей среди ведущих причин смерти в
США, уступая фатальное первенство лишь сердечно-
сосудистым заболеваниям (ССЗ) и онкопатологии [10].
По данным FDA в США от осложнений лекарственной
терапии погибает более 120000 человек в год, а еже-
годные затраты здравоохранения, связанные с неже-
лательными эффектами ЛС, составляют свыше 150 млрд
долларов, что больше финансирования, затраченного
на сердечно-сосудистую и диабетологическую помощь
вместе взятые. Каждый год отмечается неуклонный рост
обоих показателей [3-4,11-12]. 

Среди пациентов и многих медицинских работ-
ников широко распространено ошибочное мнение,
что разрешенные к применению ЛС хорошо изучены,
и это гарантирует их эффективность и безопасность,
что весьма далеко от истины [13,14]. Большинство све-
дений, отраженных в инструкциях к лекарственным
препаратам, почерпнуты из результатов рандомизи-
рованных клинических исследований (РКИ). Одна-
ко РКИ, хотя и занимают одну из высших ступеней в
иерархической лестнице доказательной медицины,
тем не менее, имеют целый ряд существенных
ограничений, заведомо не обеспечивающих сбор пол-
ной базы сведений о НЯ изучаемых лекарственных
препаратов:

• В РКИ включаются пациенты, соответствующие
жестким критериям включения и не имеющим кри-
териев исключения, т.е. «искусственные» условия
РКИ существенно отличаются от применения ЛС в
условиях реальной клинической практики.

• РКИ ограничены по времени и количеству паци-
ентов, принимающих препарат. Однако для ре-
гистрации НЯ, встречающегося с частотой 1 на
10000 случаев, необходимо, чтобы лекарственный

препарат принимали не менее 30000 человек, 
что практически не достижимо в рамках РКИ 
[13-15]. 

• По этическим соображениям в исследуемые в
рамках РКИ группы пациентов, как правило, не вхо-
дят пожилые люди, дети, беременные женщины
[15-17].

Поэтому в РКИ обычно регистрируются только частые
НЯ лекарственных препаратов. О необходимости дли-
тельного отслеживания лекарственных осложнений
после выхода ЛС на рынок свидетельствует исторический
пример аспирина: его ульцерогенное действие было вы-
явлено лишь через 50 лет после начала использования
ацетилсалициловой кислоты в клинической практике. Це-
лый ряд лекарственных препаратов фирмы-произво-
дители были вынуждены отзывать с рынка продаж в свя-
зи с выявленными в результате постмаркетингового
мониторинга серьезными НЯ, которые не были обна-
ружены на этапах клинических испытаний этих ЛС. В ряде
случаев препарат остается на рынке, однако в инструк-
цию ЛС добавляется предупреждение в черной рамке
(Boxed Warnings) о серьезных НЯ препаратов. Так, в 
2001 г. фирмой Bayer был отозван новый зарегистри-
рованный гиполипидемический препарат – церивастатин
в связи со значительным числом случаев рабдомиоли-
за (десятикратно превышавшим частоту этого НЯ по
сравнению с другими статинами) при приеме этого пре-
парата [18]. В 2004 г., спустя 5 лет после получения одоб-
рения FDA, с фармацевтических рынков всех стран
мира фирмой-производителем (Merck&Co., Inc,) был
изъят оригинальный препарат класса нестероидных
противовоспалительных средств рофекоксиб из-за су-
щественного повышения риска сердечно-сосудистых
осложнений при приеме этого ЛС [19]. По этой же при-
чине и по настоятельной рекомендации FDA с рынка США
был удален вальдекоксиб (Pfizer) [20], а регуляторные
органы Европейского союза и США (EMEA и FDA) по-
требовали внести соответствующие предупреждения в
инструкции ко всем остальным препаратам группы
коксибов. 

По данным систематического обзора Onakpoya I.J.
и соавт. за период с 1953 по 2013 гг. в мире было ото-
звано 462 ЛС [21]. По данным американских ученых за
35 лет – с 1975 по 2009 гг. на рынок США было допу-
щено 748 новых молекул ЛС, из них за этот период 32
ЛС были отозваны, а у 114 в инструкции были добав-
лены предупреждения в черных рамках (Boxed Warn-
ings) о возможных жизнеугрожающих осложнениях [22].

По результатам аналогичного исследования, опуб-
ликованного в журнале BMJ, было выявлено, что с 2002
по 2011 гг. по требованию EMЕA с фармацевтическо-
го рынка Евросоюза отозвали 19 лекарственных пре-
паратов [23]. Авторы подчеркивают, что за последнее
десятилетие существенно улучшилась доказательная
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база, на основании которой и были выявлены НЯ, по-
служившие причиной изъятия препаратов с рынка. По-
мимо данных РКИ и мета-анализов сбору этих сведе-
ний помогли наблюдательные исследования (случай-
контроль, когортные и др.) [23]. 

Таким образом, результаты, полученные в наблю-
дательных исследованиях, в том числе и в регистрах,
могут оказаться весьма полезны для пополнения базы
сведений о НЯ лекарственной терапии. Регистры имеют
целый ряд преимуществ в решении этой проблемы пе-
ред РКИ: в регистрах проводится наблюдение за боль-
шим количеством больных в течение продолжительного
времени, причем, группы больных не ограничены
жесткими критериями включения и исключения, и на-
блюдение ведется в условиях реальной клинической
практики, при действии различных факторов, которые
могут оказать влияние на переносимость и безопасность
лекарственной терапии – возраста, сопутствующих за-
болеваний, приема других лекарственных препаратов,
которые могут взаимодействовать между собой, упо-
требления каких-то продуктов питания и прочих
[17,23]. Поэтому использование метода регистра пред-
ставляется весьма перспективным при изучении про-
блемы нежелательных лекарственных реакций в усло-
виях реальной клинической практики. 

Терминология и классификации 
нежелательных явлений

По определению Б.Е. Вотчала (1965) «любое дей-
ствие лекарственного препарата, которое не отвечает за-
дачам лечения, называется его побочным эффектом»
[24]. 

Терминология по проблеме НЯ весьма разнообразна.
Наиболее общим является понятие нежелательного яв-
ления (НЯ), заимствованное из стандарта ICH-GCP
[25] – это любое неблагоприятное изменение состоя-
ния здоровья пациента, принимающего лекарственный
препарат, причем независимо от выявления причинно-
следственной связи между этими двумя фактами. Бо-
лее узкими являются понятия побочного эффекта (ПЭ)
и неблагоприятной лекарственной реакции (НЛР), ко-
торые включаются в обобщенный термин НЯ [26]. ПЭ
обычно связан с фармакологическими свойствами
препарата (например, избыточное снижение АД при ис-
пользовании антигипертензивных средств), а к НЛР от-
носятся действия препаратов, как правило, не связан-
ные с их фармакологическими свойствами (например,
развитие агранулоцитоза при приеме метамизола нат-
рия). Термины «побочные реакции» (неблагоприятные
реакции – adverse reactions) и «побочные эффекты» (не-
благоприятные эффекты – adverse effects) взаимоза-
меняемы, за исключением того, что о реакциях говорят
со стороны пациента, а об эффектах – в отношении ЛС
[27,28].

Классификации НЯ также весьма многочисленны и
разнообразны. НЯ подразделяют на группы в зависи-
мости от тяжести, механизма развития, поражения
различных систем органов и т.д. [27]

Наиболее часто используется классификация Mey-
boom R.H.B. и соавт., одобренная ВОЗ, в которой учи-
тываются время развития НЯ, механизмы развития, про-
гнозируемость, клинические особенности [28]. Со-
гласно данной классификации выделяют 4 типа НЛР: 

• реакции типа А могут развиться у любого челове-
ка, принимающего лекарственный препарат, они
дозозависимы, предсказуемы, наиболее много-
численны – до 75%-80% всех НЛР. 

• Реакции типа В развиваются лишь у чувствитель-
ных лиц, дозонезависимы, непредсказуемы, со-
ставляют до 20% от всех НЛР (к ним относятся ал-
лергические реакции, идиосинкразия, псевдо-
аллергия). 

• На реакции типов С и Д приходится лишь 5% всех
НЛР, к ним относятся эффекты при длительном при-
менении (толерантность, синдром отмены, ле-
карственная зависимость) и отдаленные эффекты
(терато-, канцерогенные, эмбриотоксичные и др.)
[28,29].

Определение причинно-следственной связи – обя-
зательный этап диагностического процесса при ре-
гистрации НЯ. Шкал для оценки вероятности связи пре-
парат-НЛР очень много, наиболее известна шкала На-
ранжо [30].

Цель исследования: в рамках амбулаторного рет-
роспективно-проспективного регистра ПРОФИЛЬ из-
учить НЯ лекарственной терапии – частоту регистрации,
структуру, взаимосвязь с различными независимыми
факторами. 

Материал и методы
Исследование проведено на основании базы дан-

ных ретроспективно-проспективного регистра ПРО-
ФИЛЬ – регистра специализированного кардиологи-
ческого подразделения научно-исследовательского
центра.

Для изучения проблемы НЯ в рамках регистра ПРО-
ФИЛЬ были использованы регистрационные карты
всех первичных больных, проведено анкетирование па-
циентов, у которых первичные визиты состоялись в
2014-2015 гг. На основании этих сведений создана база
данных. В карте пациента была проанализирована
информация о принимаемых лекарственных препаратах,
их дозах, регулярности приема и наличии НЯ, а также
необходимости в связи с этим отмены или замены пре-
парата. В анкету входили вопросы, позволяющие оце-
нить приверженность пациентов к терапии и перено-
симость применяемых препаратов. Исследовались
случаи развития НЯ, отмеченные пациентами в анам-
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незе или представленные в медицинских документах
(амбулаторные карты, эпикризы). Выполнен анализ рет-
роспективных данных регистра.

Статистический анализ проведен с помощью паке-
та SPSS Statistics 20.0 (IBM, США) с использованием опи-
сательной статистики, параметрических и непарамет-
рических аналитических методов для количественных
и качественных переменных.

Статистический анализ выполнен на основании
данных регистрационных карт пациентов регистра
ПРОФИЛЬ. Результаты описательной статистики пред-
ставлены в виде М±σ (М – среднее значение, σ– сред-
неквадратичное отклонение) для количественных пе-
ременных с нормальным распределением; в виде Ме
(25%;75%) (Ме – медиана, 25% и 75% – соответ-
ствующие квартили) – для количественных переменных
с распределением, отличным от нормального, в виде
долей (процентов) – для качественных переменных. Для
статистического анализа были использованы t-крите-
рий Стьюдента, тест Манна-Уитни (для количественных
переменных), критерий независимости χ2 Пирсона, точ-
ный критерий Фишера (для таблиц сопряженности 2х2),
z-критерий для сравнения пропорций. Различия счи-
тались статистически значимыми при р<0,05.

Результаты 
За период с января 2011 г. по август (включитель-

но) 2015 г. в регистр ПРОФИЛЬ был включен 1531 пер-
вичный пациент: 830 (54,2%) мужчин и 701 (45,8%)
женщина. Медиана возраста пациентов составила 63
(54;71) года. У 80,3% больных была диагностирова-
на артериальная гипертония (АГ), у 34,9% – ишеми-

ческая болезнь сердца (ИБС), верифицированная пе-
ренесенным инфарктом миокарда (ИМ) и/или ре-
зультатами коронароангиографии (КАГ), в 30,4% слу-
чаев были выявлены симптомы хронической сердеч-
ной недостаточности (ХСН), а у 14,7% – фибрилляция
предсердий (ФП). 

Из 1531 пациента различные НЯ были зарегистри-
рованы у 223 (14,6 %) больных, из них 103 женщины
(15,3%) и 116 (14%) мужчин. Всего у 223 больных был
зарегистрирован 301 случай НЯ: 223 случая зафикси-
рованы однократно, 63 – двукратно, 15 – троекратно. 

Средний возраст пациентов в группах с зареги-
стрированными НЯ и без них составил 65,0±10,8 и
60,9±13,3 лет, соответственно (р<0,0001), т.е. паци-
енты с НЯ были значимо старше, чем больные без НЯ.
Процентное соотношение мужчин и женщин было
примерно одинаковым в обеих группах (рис. 1). 

Наиболее часто у пациентов с НЯ, как и у всех па-
циентов регистра ПРОФИЛЬ, имелись следующие сер-
дечно-сосудистые заболевания (ССЗ): артериальная ги-
пертония (АГ), хроническая сердечная недостаточ-
ность (ХСН), ишемическая болезнь сердца (ИБС), при-
чем эти заболевания встречались значимо чаще в
группе пациентов с НЯ. 

При более подробном анализе было выявлено,
что пациенты с зарегистрированными НЯ значимо
чаще по сравнению с пациентами без НЯ страдали АГ
3 степени, верифицированной ИБС, ХСН (табл. 1).

Наиболее часто НЯ регистрировались при приеме
препаратов класса ингибиторов АПФ и ацетилсали-
циловой кислоты в дозах 50-100 мг/сут: в среднем по
15% от всех случаев НЯ (рис. 2). 

Figure 1. Characteristics of patients from the register PROFILE in the groups with and without AEs
Рисунок 1. Характеристика первичных пациентов регистра ПРОФИЛЬ в группах с НЯ и без НЯ

Patients who applied in preventive pharmacotherapy department during 
2011-2015, included in the register PROFILE (n = 1531)

Больные, обратившиеся в отдел профилактической фармакотерапии в период 
2011 – 2015 гг., включенные в регистр ПРОФИЛЬ (n=1531)

Patients without AEs / Больные без НЯ (n=1308)
The average age / Средний возраст 60,9±13,3

Men /
Мужчины

(n=714)
54,6%

Women /
Женщины

(n=594)
45,4%

Men /
Мужчины

(n=116)
52,0%

Women /
Женщины

(n=107)
48,0%

Patients with AEs / Больные с НЯ (n=223; 14,6%)
The average age / Средний возраст 65,0±10,8

AE - adverse event 

НЯ – нежелательное явление



Adverse events of drug therapy
Нежелательные явления лекарственной терапии

310 Ration Pharmacother Cardiol 2016;12(3) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2016;12(3)

По структуре НЯ лидирующие позиции занимали раз-
личные аллергические реакции и симптомы со сторо-
ны ЖКТ (боли, тошнота, рвота, диарея и др.) (рис. 3). 

При распределении пациентов на группы в зави-
симости от количества принимаемых препаратов была
выявлена следующая зависимость: среди больных,
не принимавших лекарственных препаратов, законо-
мерно преобладала группа без НЯ, а среди больных,
принимавших от 6 до 10 препаратов в день, было в 1,5
раза больше пациентов, у которых было зарегистри-

ровано хотя бы одно НЯ (p<0,0001). У пациентов, при-
нимавших от 1 до 5 лекарственных препаратов, значи-
мых различий по числу больных в группах с НЯ и без
НЯ выявлено не было (рис. 4). 

Обсуждение
Регистр ПРОФИЛЬ является амбулаторным регистром

специализированного кардиологического научного от-
дела, что определяет нозологический профиль на-
блюдающихся в рамках регистра пациентов. Частота ре-

Сердечно-сосудистые заболевания Наличие НЯ (по данным карты пациента регистра)
нет да

АГ, n (%) 1 ст 203 (15,5) 30 (13,5)
2 ст 559 (42,7) 96 (43,0)
3 ст 273 (20,9) 69 (30,9)***
нет 273 (20,9) 28 (12,6)***
Всего 1308 (100) 223 (100)

ИБС, n (%) верифицирована 439 (33,6) 96 (43,0)*
не верифицирована 51 (3,9) 7 (3,1)
нет 818 (62,5) 120 (53,8)*
Всего 1308 (100) 223 (100)

ИМ в анамнезе, n (%) да 226 (17,3) 49 (22,0)
нет 1082 (82,7) 174 (78,0)
Всего 1308 (100) 223 (100)

ХСН, n (%) нет 940 (72,0) 122 (55,0)***
да 366 (28,0) 100 (45,0)
Всего 1306 (100) 222 (100)

ФП, n (%) нет 238 (56,4) 69 (62,7)
да 184 (43,6) 41 (37,3)
Всего 422 (100) 110 (100)

*p<0,05; ***p<0,001 по сравнению с аналогичным значением в противоположной группе
ИМ – острый инфаркт миокарда; ФП – фибрилляция предсердий

Table 1. CVD and AEs in patients of the PROFILE register

Таблица 1. ССЗ и НЯ у пациентов регистра ПРОФИЛЬ

Figure 2. Drugs that cause adverse events in the PROFILE register
Рисунок 2. Лекарственные препараты, вызвавшие НЯ, в регистре ПРОФИЛЬ
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Others / Другие, 14,7%CCB / АК, 11,7%

Antibiotics / 
Антибиотики, 9,3%

Statins / Статины, 7,7%

BB / ББ, 7,0%

Nitrodrugs / Нитраты, 4,3%

ACEI - ACE inhibitors, 

ASA - acetylsalicylic acid, 

CCB - calcium channel blockers, 

BB - beta-blockers

ИАПФ – ингибиторы ангиотензин-

превращающего фермента; 

АСК – ацетилсалициловая кислота;

АК – антагонисты кальция; 

ББ – бета-адреноблокаторы
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гистрации НЯ по результатам проведенного исследо-
вания составила около 15%, что меньше частоты вы-
явления НЯ у пациентов стационаров, по данным Rut-
berg H. и соавт. – 20,5% [31], по результатам иссле-
дования Classen D.C. и соавт. – 33,2% [32]. Это, скорее
всего, обусловлено тяжестью заболеваний госпитали-
зированных больных, количеством назначаемых пре-
паратов, а, возможно, применением одного из наиболее
эффективных современных методов выявления НЯ –
Global Trigger Tool, специального способа анализа ме-
дицинской документации [31,32]. Кроме того, в ис-
следовании Rutberg H. и соавт. был приведен средний
процент, учитывающий НЯ у больных хирургического

(26%) и терапевтического профиля (15%), последний
совпадает с нашими результатами [31]. 

По данным проведенного исследования выявлено,
что пациенты с зарегистрированными НЯ в анамнезе
были старше больных без НЯ, у них чаще диагности-
ровались АГ 3 степени, верифицированная ИБС и
симптомы ХСН, что согласуется с данными литературы,
подтверждающими, что частота выявления и тяжесть НЯ
находятся в прямой зависимости от возраста пациен-
та, тяжести основного заболевания [27,32,33]. Про-
центное соотношение по полу среди пациентов с НЯ в
анамнезе и без НЯ в регистре ПРОФИЛЬ было при-
близительно одинаковым, что согласуется с результа-

Figure 3. Structure of AEs in patients of the PROFILE register
Рисунок 3. Структура НЯ у первичных пациентов регистра ПРОФИЛЬ

Allergic reactions /
Аллергические реакции, 18,2%
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ЖКТ-симптомы, 14,8%
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Отеки ног, 8,4%
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Life-threatening status / 
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Bronchial obstruction / Бронхообструкция, 3,7%
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3,4%

ЖКТ – желудочно-

кишечный тракт

Figure 4. Comparison of patient groups (with registered AEs and without it), taking a different amount of drugs

Рисунок 4. Сравнение групп пациентов (с зарегистрированными НЯ и без них), принимающих 
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тами некоторых исследований [31]. По данным лите-
ратуры НЯ лекарственных препаратов чаще разви-
ваются у женщин [27,33]. Возможно, отсутствие значи-
мого влияния фактора пола в нашем исследовании объ-
ясняется изначально большим количеством мужчин
(54,2%) в регистре. Тем не менее, НЯ у женщин и по
результатам нашего исследования тоже регистрирова-
лись несколько чаще, чем у мужчин: в 15,3% случаев
против 14%, хотя различия и не достигли статистиче-
ской значимости.

Обнаруженная нами более высокая частота НЯ в слу-
чаях полипрагмазии – приема пациентом более 6
препаратов, также подтверждается данными фарма-
коэпидемиологических исследований, проведенных в
Шотландии и Нидерландах [34-36]. При приеме боль-
ным более 5 препаратов в день резко возрастает ве-
роятность лекарственного взаимодействия, являюще-
гося одной из ведущих причин развития неблагопри-
ятных лекарственных реакций: при приеме до 5 ЛС в
день НЯ развиваются в 4-5% случаев, а при лечении пя-
тью и более лекарственными препаратами риск развития
НЯ возрастает до 45-50%, достигая практически 100%
при увеличении количества ЛС более 10 [34-36]. 

В исследовании Sánchez Muñoz-Torrero J.F. и соавт.
при проведении многофакторного логистического ре-
грессионного анализа не было выявлено влияния
пола, возраста и количества назначенных препаратов
на частоту НЯ. Значимыми факторами, повышающими
риск НЯ, были длительность госпитализации более 12
дней, лекарственные взаимодействия и нарушение
почечной функции [37]. Следует подчеркнуть, что в дан-
ном исследовании оценивались НЯ, которые возник-
ли у больных в стационаре, что, вероятно, и объ-
ясняет специфику полученных авторами результатов. В
то же время по результатам исследования Rutberg H. и
соавт. именно возникновение НЯ удлиняло срок гос-
питализации на 5 дней, а не являлось следствием
длительного пребывания в стационаре [31]. 

Среди ЛС, наиболее часто вызывавших НЯ у паци-
ентов регистра ПРОФИЛЬ, были ингибиторы АПФ и
аспирин. Это практически полностью согласуется с
данными Passarelli M.C. и соавт., проводившими ис-
следование НЯ у пациентов старше 60 лет, госпитали-
зированных в стационар. Наибольшее число НЛР было
зарегистрировано при приеме каптоприла – у 18,1%
пациентов, получавших этот препарат [38]. По данным
других авторов лидирующие позиции в провоцировании
различных НЯ среди всех ЛС занимают антибиотики [27,
39]. В нашем исследовании антибактериальные пре-
параты явились причиной НЯ в 9,3% случаев, что
объясняется преимущественно кардиологическим про-
филем заболеваний у больных регистра ПРОФИЛЬ. Сле-
дует также отметить, что НЯ антибиотиков регистри-

ровались, в основном, при стационарном лечении
больных (где НЛР на антибиотики составляли до 30%
от всех НЯ [39]), в то время как ПРОФИЛЬ – это амбу-
латорный регистр, что также объясняет специфику па-
циентов и их лечения. 

В структуре НЯ на первое место вышли различные ал-
лергические реакции, отмеченные в 18,2% случаев, НЯ
со стороны желудочно-кишечного тракта, что характерно
и для результатов других исследований НЛР [37], хотя
у пациентов стационара лидирующую позицию среди
НЯ занимает госпитальная инфекция [31]. Если же ис-
пользовать классификацию НЯ, предложенную ВОЗ [28],
то все остальные (за исключением аллергических) ле-
карственные осложнения будут отнесены к реакциям
типа А и составят более 70% от всех случаев НЯ. Ал-
лергические реакции должны быть классифицирова-
ны, как реакции типа В, и их частота, выявленная в на-
шем исследовании, согласуется с общими сведениями
по данной классификации [28].

Заключение 
Согласно первым результатам исследования в рам-

ках регистра ПРОФИЛЬ было выявлено, что нежела-
тельные явления лекарственной терапии у амбула-
торных кардиологических больных выявляются при-
близительно в 15% случаев, лидирующие позиции по
частоте вызываемых неблагоприятных лекарственных
реакций у пациентов с ССЗ принадлежат ингибиторам
АПФ и ацетилсалициловой кислоте, а среди НЯ пре-
обладают аллергические реакции и симптомы со сто-
роны желудочно-кишечного тракта. На переносимость
лекарственного лечения оказывают влияние возраст па-
циента, тяжесть основного заболевания, количество при-
нимаемых препаратов.

Таким образом, использование метода регистра
позволяет дополнить сведения о безопасности раз-
личных лекарственных препаратов: частоте регистрации,
структуре НЯ, факторах, оказывающих влияние на пе-
реносимость лекарственной терапии. Вероятно, что наи-
более перспективной в изучении данной проблемы бу-
дет проспективная часть регистра ПРОФИЛЬ, в которой
ожидается получить углубленные конкретные данные
по нежелательным явлениям лекарственной терапии,
в том числе по результатам анкетирования пациентов,
и сведения о связи нежелательных эффектов лекарст-
венных препаратов с качеством назначенного лечения. 
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