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АннотацияАннотация
В обзоре приведены данные из зарубежных медицинских публикаций, посвящённых наркогенному (аддиктивно-

му) потенциалу сильных опиоидов. Приводятся оценки рисков развития зависимости от применения сильных опио-
идов, его диверсификации (утечки) в нелегальный оборот для немедицинского применения. Данные оценки имеют 
сравнительный характер со  многими опиоидами. В  рассматриваемых статьях авторами использовались различные 
методические подходы к определению наркогенности (аддиктивности) сильных опиоидов, в частности анализ резуль-
татов популяционных когортных исследований, крупных баз данных, аккумулирующих в себе сведения о злоупотре-
блении различными лекарственными средствами, включая опиоиды, сведения об отравлениях препаратами группы 
и ряд других. На основании опубликованных статей с анализом потенциальных рисков применения сильных опиоидов 
даётся оценка организации их учёта и выписки в России.
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AbstractAbstract
In the review, data from foreign medical publications are presented, which are dedicated to the narcogenic potential of a 

strong opioid. Risk assessments of drug addiction development, of its diversification into illegal trafficking for non-medical 
use are given. Assessment data have a comparative character with opioids. In analyzed articles, the authors used different 
methodological approaches to the assessment of strong opioids narcogenicity, in particular to the evaluation of the results of 
population-based cohort studies, to the analysis of large databases accumulating data on different drug abuse, including opioids, 
data on intoxication with preparations of the group, and some others. Based on the analysis of published assessment results of 
potential risks of strong opioids use, the author gives the evaluation of the organization of its accountability and prescription 
in the Russian Federation.
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АктуальностьАктуальность
Адекватное обезболивание — это одна из важ-

нейших задач в  работе врача. Болевой синдром 
слабой интенсивности эффективно купируется не-
наркотическими анальгетиками безрецептурного 
отпуска или нестероидными противовоспалитель-
ными препаратами. Но при острой и хронической 
боли средней и  высокой интенсивности опиоиды 
остаются безальтернативными средствами анальге-

тической терапии. К сожалению, опиоидным аналь-
гетикам присущ ряд нежелательных реакций, кото-
рые ограничивают их применение. Одним из самых 
существенных недостатков препаратов группы яв-
ляется способность вызывать пристрастие, что при-
водит к злоупотреблению этими веществами и раз-
витию зависимости от  них. Помимо медицинских 
рисков для пациента, наркогенный (аддиктивный) 
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потенциал опиатов и  опиоидов вызывает интерес 
к ним у нелегальных потребителей психотропных 
препаратов  — больных наркоманией (наркозави-
симых). Потенциальный риск перехода препара-
тов из  легального в  нелегальный оборот с  целью 
немедицинского использования наркозависимыми 
лицами (диверсификация) является причиной стро-
гой регламентации порядка применения сильных 
опиатов и опиоидов в медицинской практике. Срав-
нительные оценки выраженности наркогенного (ад-
диктивного) потенциала препаратов группы весьма 
важны при их использовании для лечения пациен-
тов, а также для определения необходимой степени 
административной регламентации учёта, контроля, 
формы выписки рецепта и т. п.

В полной мере оценить способность психотроп-
ного препарата вызывать зависимость можно толь-
ко при наблюдении и  сборе информации на  этапе 
после регистрации, то  есть в  условиях реальной 
клинической практики. Отпускаемые по  рецепту 
врача лекарства, которыми пациенты могут начать 
злоупотреблять, включают опиоидные анальгетики, 
психостимуляторы, седативные, снотворные сред-
ства, противосудорожные средства и  другие клас-
сы препаратов. Надзор за  этими лекарственными 
препаратами отличается от  надзора за  лекарства-
ми, не обладающими психоактивными свойствами, 
поскольку пациент скрывает их  злоупотребление, 
чтобы избежать его обнаружения, и  не  сообщает 
врачу о проблеме. Пациент, у которого развивается 
зависимость, для получения большего количества 
психотропного препарата от врача может усиливать 
описание симптомов заболевания. Очень маловеро-
ятно, чтобы больной симулировал, например, сим-
птомы гипертонической болезни, чтобы получить 
дополнительную дозу антигипертензивного лекар-
ства, а  вот люди, злоупотребляющие опиоидными 
анальгетиками, симулируют или преувеличива-
ют боль, чтобы получить дополнительный рецепт 
на лекарственный анальгетический препарат.

Обычно заболевания имеют объективные пока-
затели эффективности терапии (например, оценка 
уровня глюкозы в крови, целевые показатели арте-
риального давления и т. п.). Уникальным аспектом 
лечения боли является её субъективность, то  есть 
то, что оценка интенсивности боли в значительной 
степени определяется пациентом (интенсивность 
боли практически невозможно объективизировать). 
Врач опирается на жалобы больного при назначе-
нии лечения и при оценке его результатов. Пациент 
может при желании увеличить потребление опио-
идных препаратов (легальную выписку их врачом), 
преувеличив выраженность боли.

При надзоре после регистрации, в условиях ре-
альной клинической практики за злоупотреблени-
ем психотропных препаратов, включая опиоидные 
анальгетики, необходима интеграция результатов 
различных подходов оценки злоупотребления, где 
каждый подход имеет разные и не связанные меж-
ду собой источники, что позволяет снизить ошиб-
ки в интерпретации получаемых данных, которые 
возникают в связи с ограничениями тех или иных 
методических подходов [1, 2]. Этот интегратив-
ный подход в  полной мере используется для на-
блюдения за выявлением и оценки степени злоупо-
требления опиоидами. Например, отравление ле-
карствами этой группы может вызвать необходи-
мость обращения в токсикологический центр или 
в службу скорой и неотложной помощи. Соответ-
ственно, число людей, пострадавших от смертель-
ной передозировки, фигурирует в статистических 
данных о смертности. Человек может официально 
пройти курс лечения от расстройства, связанного 
со  злоупотреблением опиоидов, и  попасть в  базу 
данных пациентов с  наркозависимостью. К  этим 
источникам можно добавить использование ано-
нимного сбора данных (анонимные опросы). Мно-
гие пользователи наркотиков охотно предоставля-
ют информацию о своём злоупотреблении психо-
активными веществами, в  том числе опиоидами, 
до тех пор, пока их нельзя идентифицировать. Так, 
в  США проводится финансируемое из  федераль-
ного бюджета обследование населения по  вопро-
сам употребления наркотиков и  злоупотребления 
ими. Также проводится опрос о  немедицинском 
использовании отпускаемых по рецепту лекарств. 
Это анонимный национальный веб-опрос, на кото-
рый ежегодно поступает 60 000 ответов [3]. Из ре-
зультатов каждого опроса можно получить под-
робную информацию об  используемых наркоти-
ках, их утечке и методах злоупотребления. Другим 
примером является интернет-ресурс StreetRx.com, 
бесплатный общедоступный веб-сайт, где потре-
бители наркотиков могут сообщать о препаратах, 
которые они купили на  улице, и  о  том, сколько 
они за них заплатили. На сайте они могут видеть, 
сколько другие наркозависимые заплатили за нар-
котики, продававшиеся нелегально на  улице, ка-
кие и  где. Наконец, в  базах правоохранительных 
органов регистрируются люди, задержанные или 
арестованные по  подозрению в  участии в  утечке 
наркотиков в нелегальный оборот или злоупотре-
блении ими. Полученные с  использованием этих 
разнообразных подходов данные используют-
ся для анализа рисков злоупотребления тем или 
иным препаратом (см. таблицу).
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Таблица. Данные, оценка которых позволяет определить риски и степень злоупотребления опиоидами 
в условиях реальной клинической практики

№№ Вид данных

1 Информация о степени использования препарата в легальном и нелегальном обороте

2 Информация о частоте и степени утечки (диверсификации) препарата из легального в нелегальный оборот

3 Данные об отравлениях препаратами вследствие передозировки

4 Данные о смертности от препарата вследствие передозировки

5 Анонимные опросы (в том числе в Интернете) о злоупотреблении препаратами

6 Анализ дискуссий на web-сайтах, в которых участвуют наркозависимые

7 Сбор информации о цене на лекарственную форму препарата, за которую он предлагается в рамках нелегальной 
продажи «на улице»

В  США факты, позволяющие оценить риски 
развития зависимости от  психотропных препа-
ратов, включая опиоиды, входящие в  различные 
базы данных, включены в систему RADARS® (англ. 
The Researched Abuse, Diversion and Addiction-
Related Surveillance; Исследование результатов 
надзора за  злоупотреблением, диверсификацией 
в  нелегальный оборот и  развитием зависимости, 
связанной с  употреблением препаратов). Система 
RADARS® — это национальная пострегистрацион-
ная некоммерческая система общественного здра-
воохранения по надзору за злоупотреблением отпу-
скаемыми по рецепту лекарствами, неправильным 

их  использованием и  утечкой в  нелегальный обо-
рот. Система RADARS® была создана в 2001 году 
и  в  настоящее время состоит из  семи программ, 
каждая из которых предназначена для предоставле-
ния различных взаимодополняющих данных о зло-
употреблении отпускаемыми по  рецепту в  США 
лекарствами. Данные системы RADARS® показы-
вают, что, по результатам 20 лет мониторинга, наи-
более часто злоупотребляли следующими опиоид-
ными препаратами (см. рис. 1) [1]:

гидрокодон = оксикодон > метадон = 
бупренорфин = трамадол = фентанил >  
морфин > гидроморфон = оксиморфон

Рис. 1. Случаи преднамеренного злоупотребления опиоидами на 100 000 населения США

Другим важным наблюдением в рамках систе-
мы RADARS® была оценка роли различных ле-
карственных форм опиоидных препаратов: формы 
с  немедленным высвобождением (англ. immediate 
release; IR; немедленного, быстрого высвобожде-
ния действующего вещества из  таблетки) и  фор-
мы с  пролонгированным высвобождением (англ. 
extended-release; ER; замедленного, пролонгиро-
ванного высвобождения действующего вещества 

из  таблетки)  — в  развитии злоупотребления [4]. 
Составы ER более привлекательны для злоупотре-
бления, поскольку содержат гораздо большее коли-
чество опиоида в  таблетке, чем содержится в  та-
блетке в  форме IR. Но, хотя они желательны для 
диверсификации, их  доступность для неправиль-
ного использования низка по сравнению с опиои-
дами IR, потому что общий объём продаж опио-
идов в форме ER мал по сравнению с опиоидами 

https://bpspubs.onlinelibrary.wiley.com/cms/asset/33c6744c-147f-4f2d-af10-8bb50d3600bc/bcp14791-fig-0004-m.jpg
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в форме IR. Также важно учитывать, что первыми 
опиоидами, которые стали применять для лечения 
боли, были IR. Опиоиды в форме IR часто исполь-
зуются для лечения хронической боли. Если по-
требность в  опиоидном анальгетике сохраняется, 
тогда пациент может быть переведён при хрони-
ческой боли на препарат в форме ER, хотя данные 
свидетельствуют о  том, что большинство людей 
с хронической болью постоянно лечат препарата-

ми в форме IR [5]. Большая доступность составов 
IR продемонстрирована в  исследованиях, кото-
рые изучали конкретные продукты, используемые 
не по назначению (для диверсификации). В США 
на  опиоиды в  форме IR выписывают в  12‑16 раз 
больше рецептов, чем на опиоиды в форме ER [5]. 
Данные токсикологических центров показывают, 
что в большинстве случаев передозировки прини-
маются препараты IR (см. рис. 2) [1].

Рис. 2. Случаи преднамеренного злоупотребления на  100 000 населения США опиоидами в  формах IR 
(immediate release; немедленного, быстрого высвобождения действующего вещества из таблетки) и ER 
(extended-release; замедленного, пролонгированного высвобождения действующего вещества из таблетки)

Данные исследований утечки наркотиков в  не-
легальный оборот также указывают, что составы IR 
являются самыми распространёнными продуктами, 
продаваемыми на улице [6].

В настоящей статье хотелось бы подробно оста-
новиться на оценке рисков злоупотребления тапен-
тадолом, новым сильным опиоидом, с  двойным 
механизмом анальгетического эффекта. Эти оценки 
сделаны по  материалам из  реальной клинической 
практики с  помощью различных методических 
подходов, упоминавшихся выше. Необходимо ещё 
раз напомнить, что исследования препаратов на по-
стрегистрационном этапе в условиях реальной кли-
нической практики сегодня признаны очень важ-
ными для глубокой оценки как эффективности, так 
и безопасности лекарственных средств [7, 8].

Результаты
Тапентадол является одним из  последних вве-

дённых в  клиническую практику сильных опиои-
дов, который начал широко применяться для лече-
ния умеренной и  интенсивной острой и  хрониче-
ской боли в России и других странах мира. Препарат 
был создан немецкой фармацевтической компанией 

Grünenthal в конце 80‑х годов ХХ века под руковод-
ством Buschmann Helmut [9]. В качестве отправной 
точки для его создания была использована молекула 
трамадола. При разработке тапентадола пытались 
сделать препарат, который обладал  бы достаточно 
сильным агонизмом в отношении μ-опиоидных ре-
цепторов и одновременно сильным ингибировани-
ем обратного захвата норадреналина, но минималь-
но вмешивался бы в обмен серотонина. В отличие 
от трамадола, тапентадол — фармакологически вы-
сокоактивная молекула с сильным анальгетическим 
действием, метаболизм которой в печени проходит 
без участия ферментов-цитохромов Р450, в частно-
сти цитохрома 2D6. В 2008 году тапентадол полу-
чил одобрение FDA для клинического применения 
и поступил на рынок США. В 2010 году тапентадол 
был одобрен для применения в Европе. В 2011 году 
лекарственная форма с  пролонгированным высво-
бождением тапентадола была зарегистрирована 
в  США для лечения умеренной и  сильной хрони-
ческой боли, а в 2012 году препарат получил одо-
брение FDA для лечения нейропатической боли, 
связанной с  диабетической периферической поли-
невропатией. В России тапентадол был зарегистри-

https://bpspubs.onlinelibrary.wiley.com/cms/asset/5768fedf-f1e9-4033-b2a4-113bb090d88c/bcp14791-fig-0005-m.jpg
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рован в 2014 г. под коммерческим названием «Па-
лексия». С 2018 года препарат поставляется в стра-
ну. На сегодняшний день в России зарегистрирова-
ны таблетки с быстрым высвобождением препарата 
в дозе 50, 75, 100 мг и таблетки пролонгированного 
действия в дозах 50, 100, 150, 200 и 250 мг. Тапента-
дол вошёл в клинические рекомендации Министер-
ства здравоохранения РФ по терапии хронической 
боли у взрослых пациентов паллиативного профиля 
[10]. Согласно этим рекомендациям он может быть 
использован для лечения умеренной боли (2‑я сту-
пень «анальгетической лестницы ВОЗ»), в  дозе 
до 200 мг / сут, и для лечения сильной боли (3‑я сту-
пень «анальгетической лестницы ВОЗ») в диапазо-
не доз от 200 до 500 мг / сут. Учитывая, что тапен-
тадол за рубежом широко применяется в клиниче-
ской практике с 2008 года, к настоящему времени 
в  медицинских журналах опубликованы оценки 
рисков возможности злоупотребления, привыка-
ния, зависимости и  утечки в  нелегальный оборот 
данного препарата. Эти оценки опираются на опыт 
его практического использования на большом кон-
тингенте пациентов. В имеющихся зарубежных пу-
бликациях оценены различные данные, включая ре-
зультаты надзорных общенациональных программ, 
предназначенных для изучения и  предотвращения 
зависимости, проведён анализ аптечных и  меди-
цинских баз данных, онлайн-дискуссионных фору-
мов в  Интернете и  ряд других [11]. Как уже упо-
миналось выше, система RADARS® включает ком-
бинацию нескольких программ для мониторинга 
немедицинского применения опиоидов и их утечки 
в  нелегальный оборот на  всех этапах возможного 
злоупотребления наркотиками в США. С помощью 
RADARS® была проведена оценка возможностей 
немедицинского использования тапентадола в  те-
чение первых 24 месяцев (с июля 2009 г. по июнь 
2011  г.) после начала его применения в  форме IR 
[12]. Результаты показали, что общие популяцион-
ные показатели (на  100 000  населения) злоупотре-
бления и утечки тапентадола IR были ниже по срав-
нению с таковыми для оксикодона и гидрокодона. 
Когда были проанализированы показатели злоупо-
требления и утечки на 1000 пациентов, которые по-
лучали опиоиды, то оказалось, что частота предна-
меренного злоупотребления тапентадолом IR была 
низкой: от 0,003 до 0,02 случая на 100 000 населения 
(от 0,3 до 0,33 на 1000 лечившихся тапентадолом) 
в течение оцениваемого периода времени. В другой 
работе этого автора [13] исследовались показате-
ли немедицинского использования тапентадола IR 
среди студентов с  помощью программы College 
Survey (программа входит в  систему RADARS®). 
В  программе отражаются результаты интернет-о-
проса студентов колледжей США. Ответы студен-
тов с июля 2009 г. по сентябрь 2011 г. были проа-

нализированы на  предмет уровня немедицинского 
использования тапентадола IR. Из  13 514 респон-
дентов, 1626 (12 %) сообщили о  немедицинском 
употреблении различных рецептурных опиоидов 
в  течение предшествующих 90 дней и  только 101 
(0,7 %) учащийся сообщил о  немедицинском упо-
треблении тапентадола IR. После пикового исполь-
зования тапентадола IR (0,013 на 100 000 населения 
в четвёртом квартале 2009 г.), то есть вскоре после 
введения препарата в  медицинскую практику, его 
последующее использование снизилось до 0,004 на 
100 000 населения в третьем квартале 2011 г.

Выполненный анализ данных с октября 2011 г. 
по  сентябрь 2014  г. с  использованием двух про-
грамм из  системы RADARS® (программы Drug 
Diversion и StreetRx), исследовавших злоупотребле-
ние тапентадолом в формах IR и ER по сравнению 
с другими опиоидными препаратами (оксикодоном, 
гидроморфоном, оксиморфоном, морфином, мета-
доном), показал, что тапентадол редко продавался 
незаконно, а при незаконной продаже имел низкую 
розничную «уличную» цену. Средние розничные 
цены за миллиграмм тапентадола ER и IR состав-
ляли 0,10 и 0,18 доллара США соответственно, обе 
эти цены были значительно ниже, чем средняя цена 
за миллиграмм других опиоидов в формах IR и ER. 
Средняя ежеквартальная частота утечки состави-
ла 0,003 на  100 000 населения для тапентадола IR 
и 0,001 на 100 000 населения для тапентадола ER. 
Для других таблеток опиоидов в  формах IR и  ER 
показатель составил 1,495 на  100 000 населения. 
Показатель для тапентадола ER был достоверно 
ниже, чем для других опиоидов в форме ER (скор-
ректированный p < 0,001). У тапентадола IR скор-
ректированный показатель p был равен 0,004 [14]. 
Возможность злоупотребления тапентадолом (как 
для формы IR, так и для формы ER) была оценена 
с октября 2011 г. по июнь 2016 г. в статье Vosburg 
SK, Severtson SG, Dart RC, et al. [15]. В этом ретро-
спективном когортном исследовании склонность 
пациентов к  злоупотреблению различными лекар-
ственными формами тапентадола сравнивалась 
со злоупотреблением аналогичными лекарственны-
ми формами опиоидов, содержащими оксикодон, 
гидрокодон, оксиморфон, гидроморфон, морфин 
и трамадол. Сравнение проводилось с использова-
нием трёх программ, входящих в систему RADARS® 
(Poison Center, Drug Diversion, Opioid Treatment). 
Частота случаев злоупотребления и  утечки тапен-
тадола в обеих лекарственных формах была ниже, 
чем у всех других опиоидов сравнения (<0,5 случая 
на 1 000 000 населения).

Также для оценки аддиктивности тапентадо-
ла была использована Национальная программа 
вмешательства и  профилактики наркомании (англ. 
The National Addictions Vigilance Intervention and 
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Prevention Program; NAVIPPRO). Она обеспечива-
ет пострегистрационный надзор за  применением 
лекарств с  помощью мультимедийной версии ин-
декса тяжести зависимости (англ. Addiction Severity 
Index-Multimedia Version; ASI‑MV). Для проведения 
оценки собирают данные о лицах, у которых было 
выявлено наличие проблем, связанных с  употре-
блением психоактивных веществ [16]. ASI‑MV  — 
это структурированное, самостоятельно проводи-
мое пациентом компьютеризированное интервью, 
которое позволяет оценить и измерить серьёзность 
проблем злоупотребления наркотиками и  алкого-
лем, медицинским и  психиатрическим статусом, 
семейными / социальными отношениями, право-
вым статусом и  занятостью. В  исследовании, по-
свящённом оценке самоотчётов о злоупотреблении 
тапентадолом IR, тапентадолом ER и  16 другими 
опиоидными препаратами (оксикодоном, оксимор-
фоном, гидрокодоном, гидроморфоном, морфином, 
фентанилом, трамадолом, бупренорфином и рядом 
других) среди 113 914 человек в  период с  янва-
ря 2011  г. по  сентябрь 2012  г., о  злоупотреблении 
тапентадолом сообщалось достоверно реже, чем 
о  злоупотреблении опиоидами сравнения. Распро-
странённость злоупотребления тапентадолом IR 
была достоверно ниже, чем у опиоидов сравнения 
в  формах IR. Также распространённость злоупо-
требления тапентадолом ER была ниже, чем у всех 
опиоидов сравнения в формах ER, за исключением 
гидроморфона. Скорректированный по назначению 
риск злоупотребления тапентадолом (на 10000 на-
значений) был значительно ниже для тапентадола 
IR (p < 0,001) по сравнению со всеми препаратами 
сравнения, кроме трамадола IR, а  относительный 
риск для тапентадола ER был достоверно ниже, чем 
для всех препаратов сравнения в форме ER, кроме 
гидроморфона ER [17]. Ещё в  одной работе [18], 
выполненной с  использованием мультимедийной 
версии индекса тяжести зависимости (ASI‑MV), 
были проанализированы данные, собранные с  ян-
варя 2014 г. по декабрь 2017 г. в 776 центрах, рас-
положенных в 43 штатах США. Данные показали, 
что тапентадол ER имел более низкие показатели 
злоупотребления, чем препараты сравнения. Также 
при диверсификации препарат редко использовал-
ся альтернативными путями введения, особенно 
вдыханием порошка, изготовленного из  таблеток, 
или курением, его принимали преимущественно 
внутрь.

В ежегодном отчёте Национальной информаци-
онной системы судебно-медицинской лаборатории 
США (англ. National Forensic Laboratory Information 
System; NFLIS) за  2017  год, в  котором собраны 
результаты химических анализов наркотиков, взя-
тых правоохранительными органами, тапентадол 
не был указан среди девяти самых популярных пре-

паратов-опиоидов, используемых для злоупотре-
бления, о которых сообщалось в отчёте: фентанил, 
оксикодон, гидрокодон, бупренорфин, трамадол, 
карфентанил, морфин, фуранилфентанил и кодеин 
[19]. В ретроспективном обсервационном исследо-
вании обращений в Национальную систему данных 
о  ядах (англ. National Poison Data System; NPDS), 
в  которой хранятся сведения из  55 национальных 
токсикологических центров США, за  6‑летний 
период (с  1 ноября 2008  г. по  31 декабря 2013  г.) 
показано, что воздействие тапентадола на  детей 
и подростков было редкостью по сравнению с дру-
гими опиоидами, отпускаемыми по  рецепту [20]. 
Из 104 обращений по поводу передозировок тапен-
тадола, о  которых сообщается в  NPDS, 93 случая 
были определены как непреднамеренные передо-
зировки, 3 были связаны с  употреблением тапен-
тадола с целью злоупотребления; 2 случая связаны 
с преднамеренным неправильным использованием 
по иным причинам, чем достижение психотропно-
го эффекта; 3 случая были признаны попытками 
самоубийства. Таким образом, результаты анализа 
различных национальных программ пострегистра-
ционного надзора показывают, что риск злоупотре-
бления препаратами тапентадола в формах IR и ER 
был низким по сравнению с риском злоупотребле-
ния другими опиоидами.

Интересные результаты были получены при 
анализе базы данных LRx (англ. Longitudinal 
prescription database; база данных о  рецептах, вы-
писанных врачами за  определённый промежуток 
времени). LRx — это общенациональная база дан-
ных, в  которой содержится информация о  врачах, 
назначающих рецепты на  психотропные препара-
ты, включая опиоиды. Также туда входят данные 
обо всех розничных аптеках и  обо всех отпускае-
мых лекарствах, включая способ оплаты лекарств 
(т. е. наличные или страховка). На  основе исполь-
зования этой базы данных, было проведено ре-
троспективное когортное исследование сравнения 
риска развития так называемого покупательского 
поведения при приобретении опиоидов (то  есть 
желания и попыток пациента получения дополни-
тельных рецептов на опиоиды сразу от нескольких 
врачей, выписывающих эти рецепты). Оценива-
лось возникновение «покупательского поведения» 
у пациентов, ранее не получавших опиоиды, кото-
рые лечились тапентадолом IR или оксикодоном 
IR в период с июля 2009 г. по декабрь 2010 г. [21]. 
В общей сложности 112 821 человек получали окси-
кодон и 42 940 человек — тапентадол. «Покупатель-
ское поведение» наблюдалось у  0,8 % субъектов 
в  группе оксикодона и у 0,2 % субъектов в  группе 
тапентадола при скорректированном отношении 
шансов (ОШ) 3,5 [95 % ДИ, 2,8‑4,4]. Результаты 
показывают, что риск развития «покупательского 



Реальная клиническая практика: данные и доказательства 2023   3(1) myrwd.ru36

БЕЗОПАСНОСТЬ ЛЕКАРСТВ БЕЗОПАСНОСТЬ ЛЕКАРСТВ 

поведения» значительно ниже при приёме тапента-
дола, чем при приёме оксикодона. Ещё в одном ре-
троспективном когортном исследовании 2010 года 
сравнили риск злоупотребления тапентадолом IR 
и оксикодоном IR с использованием двух баз дан-
ных (Optum и  MarketScan). Субъекты, которые 
в последнее время не употребляли опиоиды, полу-
чали тапентадол IR или оксикодон IR, наблюдались 
в  течение 1  года. В  Optum было 13 814 субъектов 
(11 378 принимавших оксикодон, 2 436 принимав-
ших тапентадол). В MarketScan было 25 553 субъек-
та (21 728 получавших оксикодон, 3825 получавших 
тапентадол). Риск злоупотребления был выше при 
приёме оксикодона, чем в группе больных, прини-
мавших тапентадол, при анализе каждой базы дан-
ных. Сводная скорректированная оценка вероятно-
сти злоупотребления была на  65 % ниже при при-
ёме тапентадола, чем при приёме оксикодона (ОШ 
0,35 [95 % ДИ, 0,21‑0,58]) [22]. В  популяционном 
когортном исследовании [23] оценивались риски 
развития «покупательского поведения» и  злоупо-
требления опиоидами среди не  применявших ра-
нее опиоиды пациентов. Части этих пациентов был 
назначен тапентадол IR, а другим — оксикодон IR. 
Пациенты наблюдались в  период с  января 2010  г. 
по  июль 2011  г. Оценки проводились на  основе 
связанных баз данных рецептов (IMS LRx) и базы 
данных диагнозов (IMS DX). В обеих базах данных 
тапентадол IR был связан с меньшим количеством 
диагнозов злоупотребления опиоидами по  сравне-
нию с оксикодоном IR. Частота обращений к вра-
чу за опиоидами была ниже в группе тапентадола 
IR по сравнению с группой оксикодона IR — 0,25 
против 0,66 % соответственно; скорректированное 
ОШ: 0,45 [95 %  ДИ, 0,36‑0,55]. Частота злоупо-
требления также была ниже в  группе тапентадола 
IR по сравнению с группой оксикодона IR — 0,28 
против 0,83 % соответственно; скорректированное 
ОШ: 0,44 [95 % ДИ, 0,37‑0,54]. В целом, анализ баз 
данных продемонстрировал, что риск «покупатель-
ского поведения» и  злоупотребления препаратами 
был ниже для тапентадола по сравнению с оксико-
доном. Одним из  способов оценки наркогенности 
лекарственных средств является мониторирование 
и анализ записей на интернет-форумах, на которых 
потребителями наркотиков обсуждается злоупотре-
бление рецептурными препаратами. На этих фору-
мах можно получить не прошедшую цензуру инфор-
мацию о тенденциях и предпочтениях немедицин-
ского употребления опиоидов в режиме реального 
времени среди лиц, злоупотребляющих опиоидами 
и препаратами из других групп. Это интересный и, 
по‑своему, уникальный источник данных для оцен-
ки склонности к злоупотреблению теми или иными 
лекарствами, включая опиоиды. В  анализе, охва-
тившем около 2 000 000 (!) сообщений, размещён-

ных наркозависимыми на онлайн-форумах в пери-
од с 1 января 2011  г. по 30 сентября 2012  г., доля 
сообщений, обсуждающих тапентадол, составила 
0,0003 и была самой низкой по сравнению с други-
ми препаратами группы (оксикодон, оксиморфон, 
гидроморфон, гидрокодон, морфин, бупренорфин, 
трамадол и фентанил). Кроме того, число авторов, 
публиковавших на форуме обсуждения тапентадо-
ла, было значительно ниже по сравнению с количе-
ством авторов, обсуждавших другие опиоиды [24]. 
Для того чтобы охарактеризовать мотивацию и по-
следствия немедицинского использования тапента-
дола, был проведён интернет-опрос наркозависи-
мых на онлайн-форуме с января по май 2017 года 
[25]. Опрос 78 взрослых участников показал, что 
уровни утечки тапентадола были низкими. Средние 
рейтинги «желательности для злоупотребления» 
тапентадола IR и ER составили 41 балл и 37 бал-
лов соответственно, по  100‑балльной шкале, где 
100  баллов указывает на  «лучшее лекарство, ко-
торое только можно представить себе для немеди-
цинского применения». Сходство оценок желатель-
ности для злоупотребления тапентадола в  лекар-
ственных формах IR и ER потенциально указывает 
на то, что желательность злоупотребления связана 
с  молекулой тапентадола, и  лекарственная форма 
препарата не  оказывает на  этот показатель суще-
ственного влияния. В то же время для оксиморфона 
IR рейтинг составил 96 баллов, для оксиморфона 
ER — 86 баллов, для оксикодона ER — 80 баллов, 
для фентанила — 62 балла.

Очень интересные результаты веб-опроса, по-
свящённого немедицинскому применению тапен-
тадола, представлены в  статье Vosburg Suzanne K, 
Dailey-Govoni T, Beaumont J et al. [26]. В  рамках 
ответов на вопросы, в общей сложности 78 участ-
ников сообщили, что тапентадол для немедицин-
ского использования был получен от друзей и чле-
нов семьи (ER 11 / 30, 37 %; IR 18 / 67, 27 %), через 
Интернет (ER 11 / 30, 37 %; IR 12 / 67, 18 %) или 
выписывался на  рецептах врачом (ER 9 / 30, 30 %; 
IR 17 / 67, 25 %). Целями немедицинского использо-
вания тапентадола наркозависимыми было облегче-
ние боли (ER 18 / 30, 60 %; IR 33 / 67, 49 %) и полу-
чение психотропных эффектов, включая расслабле-
ние (ER 13 / 30, 43 %; IR 29 / 67, 43 %), уменьшение 
симптомов депрессии или тревоги (ER 7 / 30, 23 %; 
IR  30 / 67, 45 %), получение эйфории (ER  12 / 30, 
40 %; IR 33 / 67, 49 %). Тапентадол в основном при-
нимали внутрь (ER 22 / 30, 73 %; IR 55 / 67, 82 %), 
хотя некоторые наркозависимые его ингалировали 
(ER 2 / 30, 7 %; IR 8 / 67, 12 %) или вводили в инъек-
циях в  форме кустарного раствора (ER 2 / 30, 7 %; 
IR 5 / 67, 8 %). Предпочтительная доза для немеди-
цинского применения составляла 100 мг (как ER, 
так и  IR). Участники сообщили об  использова-
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нии тапентадола и  совместно с бензодиазепинами 
(ER 12 / 21, 57 %; IR 28 / 47, 60 %). Причины прекра-
щения немедицинского использования тапентадола 
в форме IR включали отсутствие доступа к получе-
нию препарата (26 / 55, 47 %) и найденные лучшие, 
с  точки зрения наркозависимого, варианты препа-
ратов для немедицинского применения (IR 21 / 55, 
38 %). Авторами исследования был сделан вывод, 
что несмотря на имеющиеся факты немедицинско-
го применения, тапентадол не  получил большого 
распространения для этой цели.

Были также проанализированы веб-сообщения, 
созданные в Австралии в период с 2017 по 2019 год 
[27]. Сообщения собирали с помощью исследова-
тельской программы веб-мониторинга системы на-
блюдения за  злоупотреблениями, диверсификаци-
ями и зависимостью. Результаты интернет-обсуж-
дений и  опросов показали, что наркозависимые, 
злоупотребляющие опиоидами, менее заинтересо-
ваны в  обеих лекарственных формах тапентадола 
по сравнению с другими препаратами этой группы. 
Было зарегистрировано 31  сообщение о  незакон-
ных продажах тапентадола (средняя цена за милли-
грамм: 0,12 австралийских доллара, или 0,09 долл. 
США) и  756 сообщений о  незаконных продажах 
оксикодона (средняя цена за миллиграмм: 1,28 ав-
стралийских доллара, или 0,91 долл. США). Мне-
ния жителей Австралии в Интернете в веб-постах 
свидетельствуют о  том, что тапентадол менее 
привлекателен для злоупотребления, чем окси-
кодон. В  целом, рассмотрение интернет-обсуж-
дений и  опросов показало, что наркозависимые, 
злоупотребляющие опиоидами, менее заинтересо-
ваны в  обеих лекарственных формах тапентадола 
по сравнению с другими препаратами этой группы. 
Также в Австралии изучение наркогенности тапен-
тадола в форме ER прошло в рамках пострегистра-
ционного исследования [28]. В ходе него был вы-
полнен анализ данных о продажах в медицинском 
обороте с 2011 по 2017  г. одиннадцати опиоидов, 
включая тапентадол. За  этот  же период времени 
анализировались обращения людей в три токсико-
логических центра, связанные с опиоидами и полу-
чившие трактовку сотрудников центров как «непра-
вильное использование» или «злоупотребление» 
препаратами. Проводились и анализировались ин-
тервью с  потребителями инъекционных наркоти-
ков (n = 888). Было выяснено, доступность тапен-
тадола ER для населения Австралии в рамках ме-
дицинского использования увеличилась с момента 
его выхода на рынок. Препарат составлял шестую 
по  величине рыночную долю всех продаж опио-
идов и  третью по  величине долю в  пероральном 
эквиваленте морфина в миллиграммах, проданных 
в декабре 2017 года. Несмертельная передозировка 
после применения тапентадола была отмечена ме-

нее чем в 1 % (95 % ДИ 0,1‑0,8) случаев. В период 
с 2013 по 2017 г. 1,1 % (n = 25) обращений, кото-
рые трактовались как «неправильное использова-
ние / злоупотребление» опиоидами, были связаны 
с тапентадолом, и преимущественно с ER-формой. 
При интервью лишь немногие респонденты со-
общили о  нерецептурном применении препарата 
с  немедицинскими целями в  течение последних 
6 месяцев. Авторы интерпретировали полученные 
результаты как низкий уровень наркогенного (ад-
диктивного) воздействия тапентадола с пролонги-
рованным высвобождением на  популяции людей, 
сведения о которых вошли в проанализированные 
базы данных [28].

Основные выводы
По  результатам рассмотренных публикаций, 

оценивающих риски наркогенности (аддиктивно-
сти) при применении тапентадола в  условиях ре-
альной клинической практики, можно сделать вы-
вод, что этот уровень, оценённый с использованием 
различных методологических подходов, является 
достаточно низким. Как тапентадол IR, так и тапен-
тадол ER демонстрируют низкие показатели неме-
дицинского использования, утечки в  нелегальный 
оборот и  злоупотребления по  сравнению с  други-
ми опиоидами. Это позволяет предположить, что 
лечение тапентадолом боли средней и  высокой 
интенсивности представляет меньшую опасность 
по  формированию зависимости у  пациентов, что 
особенно важно для больных с  неонкологической 
природой боли, которые имеют хороший прогноз 
на  продолжительность жизни. Также применение 
тапентадола несёт меньшие риски для структур 
здравоохранения и  общества в  целом по  дивер-
сификации препарата, его утечки в  нелегальный 
оборот с  целью немедицинского использования. 
В то же время недостаточный контроль за примене-
нием тапентадола, несомненно, таит в себе возмож-
ность его диверсификации, о чём свидетельствует 
опыт Индии, в  которой препарат отпускался без 
рецепта, в том числе в виде большого числа несанк-
ционированных дженериков [29].

В нашей стране на сегодня выписка и учёт пре-
парата регламентируется приказом Минздрава Рос-
сии от 24 ноября 2021 года № 1094н «Об утверж-
дении Порядка назначения лекарственных препара-
тов, форм рецептурных бланков на лекарственные 
препараты, Порядка оформления указанных блан-
ков, их учёта и хранения, форм бланков рецептов, 
содержащих назначение наркотических средств 
или психотропных веществ, Порядка их  изготов-
ления, распределения, регистрации, учёта и хране-
ния, а также Правил оформления бланков рецептов, 
в том числе в форме электронных документов». Та-
пентадол входит в перечень лекарственных средств, 
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подлежащих предметно-количественному учёту, 
который утверждён приказом Минздрава России 
от  22 апреля 2014  года № 183н «Об  утверждении 
перечня лекарственных средств для медицинско-
го применения, подлежащих предметно-количе-
ственному учёту»; раздел IV «Иные лекарственные 
средства, подлежащие предметно-количественному 
учёту». Для выписки тапентадола должен исполь-
зоваться рецептурный бланк формы № 148‑1 / у-88 
(подпункт 4 пункта 9 приказа № 1094н).

Учитывая изложенные в обзоре факты по изуче-
нию уровней риска применения тапентадола за ру-
бежом с точки зрения его наркогенного (аддиктив-
ного) потенциала и отсутствие этих исследований 
на  сегодня в  России, можно считать существую-

щие организационные и  административные меры 
по учёту и выписке тапентадола пациентам вполне 
адекватными и достаточными.

Несомненно, что необходимо активно прово-
дить сбор данных в нашей стране о потенциальных 
рисках, связанных с  использованием препарата, 
выявлять факты злоупотребления им и  факты его 
утечки в  нелегальный оборот. Также необходимо 
продолжать мониторинг и анализ публикаций в за-
рубежной медицинской литературе, посвящённых 
данной проблеме. Получение новых российских 
и зарубежных данных обеспечит снижение возмож-
ных рисков при применении препарата и обеспечит 
разумную и  адекватную систему контроля за  его 
медицинским оборотом.
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