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В статье проведен обзор литературы по оптимизации путей введения лекарственных средств. Про-
веден анализ основных действующих способов доставки фармакологических препаратов с описанием их 
преимуществ и недостатков. Более широко освещен ингаляционный путь введения, как наиболее совре-
менный и перспективный.
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Разработка новых фармакологических пре-
паратов — процесс зачастую долгий и дорого-
стоящий, в основном отстающий от растущей 
потребности рынка медицинских услуг. Поэто-
му более простой и эффективный способ удов-
летворить растущий спрос, это оптимизировать 
существующие фармакологические методы ле-
чения. Этого можно добиться путем разработ-
ки новых способов доставки лекарственных 
средств к органам-мишеням [1], либо расшире-
нием существующих показаний для их приме-
нения [2, 3].

Человеческий организм представляет собой 
полузакрытую структуру, с комплексом защит-
ных систем и барьеров. Данная фундаментальная 
особенность лежит в основе строго регламенти-
рованных путей и механизмов доставки биологи-
чески активных веществ, способных вмешиваться 
в процессы как внутренней регуляции, так и вли-
ять на адаптационные механизмы, отвечающие за 
взаимодействия с внешней средой.

Энтеральный (пероральный) путь — наиболее 
древний из доступных способов доставки фар-
макологического агента. Он обладает как не-
оспоримыми преимуществами, так и явными 
недостатками [4].

Преимущества: многообразие доступных ле-
карственных форм (суспензии, растворы, сиро-
пы, таблетки, гранулы и др.) Оральный путь вве-
дения является основным при длительном лече-
нии многих хронических заболеваний, особенно 
в тех случаях, когда прием лекарственного сред-
ства контролируется самим пациентом. Боль-

шинство оральных форм лекарственных средств 
(ЛС) не требуют специальных условий хранения, 
специального ограничения температурной среды, 
влажности, отсутствия контакта со световым из-
лучением, и/или дополнительного оборудования 
для введения [5].

Недостатки: высокая метаболическая (фер-
ментативная) активность желудочно-кишечно-
го тракта (ЖКТ) [6], которая требует введения 
в лекарственную форму различных эксципиен-
тов, предотвращающих действие агрессивной 
среды пищеварительного тракта и позволя-
ющих достичь всасывания ЛС лишь в необ-
ходимых отделах ЖКТ [7]. Наличие эффекта 
«first-pass», обусловленного высокой фермен-
тативной активностью печени, в результате ко-
торого во много раз снижается биодоступность 
многих ЛС [8]. Длительное ожидание насту-
пления эффекта ЛС. Нередко — строгая связь 
приема ЛС и пищи. Невозможность использо-
вания многих ЛС в предоперационном перио-
де из-за проблемы «полного желудка». Многие 
лекарственные формы (особенно твердые — 
таблетки, капсулы, гранулы) недоступны для 
применения у маленьких детей и больных с не-
врологическими нарушениями, из-за нару-
шения процесса глотания [9, 10]. Врожденная 
антипатия к некоторым вкусовым маркерам, 
приводит к необходимость вкусового контроля 
лекарственных форм и введения ароматизато-
ров [11].

Ректальный путь доставки ЛС применяется 
при, как при несостоятельности перорального 
пути (сопутствующей тошноте и рвоте, судорож-
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ном синдроме и др.), так и у детей (включая воз-
растную группу новорожденных) [12].

Преимущества: благодаря особенностям кро-
воснабжения прямой кишки, поступление ЛС 
частично происходит непосредственно в систем-
ный кровоток, минуя систему воротной вены 
[13]. Этот путь введения может быть использован 
в любой возрастной группе [5].

Недостатки: небольшая площадь абсорб-
ции [14] и низкий комплаенс накладывают на 
данный способ введения значительные огра-
ничения.

Интраназальное введение предлагает, как пря-
мые, так и косвенные пути доставки психофар-
макологических средств в центральную нервную 
систему, минуя системный кровоток [15]. Дости-
гается это путем прямого переноса лекарствен-
ного средства по ходу обонятельного и тройнич-
ного нервов [16].

Преимущества: интраназальное введение мо-
жет обеспечить простоту использования, снизить 
системное воздействие, ускоренное наступление 
лекарственного эффекта и относительно высо-
кую биодоступность (из-за отсутствия first-pass 
эффекта) [17, 18, 19].

Недостатки: существует и ряд ограничений 
на использование данного метода. Например, 
существуют верхние пределы концентраций, ко-
торые могут быть достигнуты в разных областях 
головного и спинного мозга. Эффективность 
доставки лекарственного средства имеет тенден-
цию к уменьшению с увеличением молекуляр-
ной массы лекарственного средства. Кроме того, 
следует избегать этого пути введения при вос-
палении слизистой оболочки, вызванной ЛОР-  
патологией [20].

Парентеральный (внутривенный, внутри-
мышечный) путь. После изобретения врачами 
А. Вудом и Ш.Г. Правазом в 1853 году специ-
ального устройства для введения ЛС непосред-
ственно в системный кровоток — шприца, в ар-
сенале врачей появился парентеральный путь 
введения ЛС.

Преимущества: при помощи данного типа вве-
дения достигается крайне быстрое наступление 
эффекта ЛС, с хорошей контролируемостью кон-
центрации [21].

Недостатки: применение данного способа 
возможно только с использованием специали-
зированных средств и компетентными лицами, 
а также, сопряжено с неприятными болевыми 
ощущениями и как следствие — фобиями. Не-
обходимо особенно строгое соблюдение сте-

рильности как инструментария, так и раствора 
ЛС [4, 5].

Ингаляционный путь введения ЛС долгое 
время интересовал практикующих врачей ис-
ключительно как один из способов лечения 
респираторных заболеваний. Лишь относи-
тельно недавно, на протяжении последних че-
тырех десятилетий, ингаляционная терапия ста-
ла привлекательным неинвазивным способом 
системного введения биологически активных 
компонентов из-за уникальных особенностей 
легочной ткани [22].

Легкое способно поглощать ЛС как для мест-
ного действия, так и для системного, посколь-
ку поверхность легких (площадью примерно 
70–140 м2) обладает высокой проницаемостью 
и большой абсорбирующей площадью [23]. Ко-
личество альвеол колеблется от 200 до 600 мил-
лионов, что в сумме приводит к огромной эпи-
телиальной поверхности, состоящей из тонкого 
одноклеточного слоя (толщина 0,2–0,7 мкм) [24]. 
Что несопоставимо ни с одной поверхностью че-
ловеческого организма. Основная функция лег-
ких — газообмен, поэтому данный орган получает 
не только артериальную, но и венозную кровь. 
Последняя притекает через ветви легочной арте-
рии, самые мелкие ветви которой образуют сеть 
капилляров, оплетающую альвеолы. Венозная 
кровь, притекающая к легочным капиллярам че-
рез ветви легочной артерии, вступает в осмотиче-
ский обмен (газообмен) с содержимым альвеол. 
Из капилляров затем складываются вены, образу-
ющие более крупные венозные стволы. Послед-
ние сливаются в дальнейшем в vv. pulmonales, 
впадающие в левое предсердие, а оттуда, посред-
ством левого желудочка, кровь попадает непо-
средственно в большой круг кровообращения, 
минуя метаболическую систему печени [25]. Та-
ким образом, легкое — единственный орган, че-
рез который проходит весь сердечный выброс. 
Поэтому системная био доступность макромоле-
кул, осажденных в легком, может достигать уров-
ня в 10–200 раз больше, чем при интраназальном 
или пероральном пути введения [26].

Однако, продолжительное время существо-
вали чисто технологические препятствия, огра-
ничивающие применение ингаляционных ле-
карственных форм препаратов. Дело в том, что 
частицы лекарственного средства, осажденные 
в проводящих дыхательных путях, практиче-
ски не оказывают системного действия [27], так 
как эта область обладает высокой фильтрующей 
способностью и удаляет до 90% доставленных 
частиц лекарственного средства посредством 
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мукоцилиарного клиренса [28]. Вдобавок круп-
ные частицы (> 5 мкм) незначительно проника-
ют в дыхательные пути при вдыхании на стан-
дартных скоростях вдоха, из-за больших потерь, 
вследствие ударов и седиментации, особенно 
в верхних дыхательных путях (вплоть до 4 поряд-
ка); чем меньше размер частиц, тем большая их 
часть осаждается в небольших периферических 
дыхательных путях [29].

Впрочем, за последнее десятилетие техниче-
ская эволюция вибрирующих сетчатых систем 
(так называемых mash-небулайзеров), позволила 
достигнуть оптимального диаметра аэрозольных 
частиц при компактном формате устройства [30] 
Данные новшества способствуют соединению 
положительных особенностей ингаляционного 
ПВ и нивелированию его недостатков даже в ус-
ловиях ограниченных ресурсов.

Преимущества: современные методики инга-
ляционного введения не требуют участия и по-
стоянного контроля со стороны квалифици-
рованного медицинского работника, при этом 
биодоступность немногим уступает эталон-
ному, внутривенному пути введения. Данные 
манипуляции способен выполнять либо сам 
пациент, либо родственник или опекун. Так-
же, в отличии от инъекций, данный способ не 
сопряжен с неприятными болевыми ощущени-
ями или чувством страха, что особенно важно 
в условиях психиатрических и педиатрических 
отделений [5].

Недостатки: неправильное использование 
ингаляторных устройств (особенно среди группы 
пожилых пациентов и у больных с когнитивными 
и/или психическими нарушениями [45], размер 
частиц аэрозоля напрямую коррелирует с эффек-
тивностью проводимой терапии и биодоступ-
ность [46], что требует использование как мож-
но более совершенных устройств доставки ЛС. 
Более того, очень мало лекарственных средств 
специально разработаны и сформулированы для 
ингаляционного пути введения [47]. Также, не-
которые, средства для ингаляционного введения 
способны раздражать дыхательные пути, вплоть 
до бронхоспазма [48].

Применение на сегодняшний день: бронходила-
таторы (беротек, сальбутамол, беродуал, атро-
вент) [31], глюкокортикостероиды (дексаметазон, 
будесонид, пульмикорт) [32], антибиотики (то-
брамицин, гентамицин, диоксидин) [33, 34, 35],  
муколитики (лазолван, флуимуцил) [36, 37], пре-
параты легочного сурфактанта [38], противогриб-
ковые (амфотерицин-Б) [39].

Перспектива (ведутся исследования): инсулин 
[40], противомигренозные средства (прохлорпера-

зин) [41], нейролептики (локсапин, дигидроэрго-
тамин) [41, 42], антибиотики (цифпрофлоксацин, 
амикацин) [43, 44], средства для премедикации, 
применяемые в анестезиологии [49].

Заключение:
Ингаляционный — это передовой высокотех-

нологичный способ доставки ЛС, с высокой био-
доступностью, сохраненным физиологическим 
барьерным контролем, удобным способом до-
зирования ЛС (при развитии неблагоприятного 
эффекта возможно резкое прекращение введения 
до достижения максимально введенной дозы пре-
парата). Характеризуется лучшим сочетанием со-
отношения преимушеств биодоступности и ин-
вазии. Является эмоционально приемлемым во 
всех возрастных группах. Может претендовать на 
роль оптимального, на данный момент, способа 
доставки ЛС, отвечающего современным требо-
ваниям сферы медицинских услуг.
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EVOLUTION OF METHODS OF INTRODUCTION OF PHARMACOLOGICAL 
PREPARATIONS. SEARCH FOR THE IDEAL WAY
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N.V. SHELUKHINA, E.V. NIKIFOROVA, A.R. TOKAREV, S.S. KIREEV

The article reviews the optimization of the ways of drug administration. The analysis of the main operating meth-
ods of delivery of pharmacological preparations with a description of their advantages and disadvantages is carried 
out. More widely illuminated inhalation route of administration, as the most modern and promising.
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