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ВВЕДЕНИЕ
Тиоктовая кислота (ТК), также известная как  ли-

поевая или  альфа-липоевая кислота  — органиче-
ское соединение, в состав которого входят два ато-
ма серы (рис. 1). ТК синтезируется в  организме, так 
как  является незаменимым кофактором для  пяти 
классов ферментов, необходимых для  превраще-
ния питательных веществ в  энергию, в  частности, 
для клеточного дыхания (цикл Кребса). Наиболее ак-
тивно синтез TК происходит в сердце, печени и яич-
ках, но  образующаяся там  ТК содержится, главным 
образом, в митохондриях и практически не поступа-
ет в системный кровоток. ТК содержится в некоторых 
продуктах (мясо, шпинат, броколли), но плохо усваи-
вается с пищей [1].

Физиологические эффекты TК [2]:
• инсулиномиметическое действие  — препарат 

стимулирует поглощение глюкозы клетками;
• антиоксидантное действие (причем, в  отличие 

от  витаминов-антиоксидантов, антиоксидатной ак-
тивностью обладает как восстановленная (дигидро-
липоевая кислота — рис. 1), так и окисленная форма 
ТК [3];

• противовоспалительный эффект (благодаря 
снижению уровня фактора некроза опухолей, ин-
терлейкинов IL-1β и  IL-6, и  через ингибирование 
нуклеарного фактора κB [15]), кроме того, ТК увели-
чивает продукцию ацетилхолина и уменьшает выра-
женность биологического стресса;

• образование неактивных хелатных комплексов 
с ионами цинка, меди и свинца (но не железа), что по-
зволяет удалять тяжелые металлы из кровотока.

Благодаря своим свойствам, ТК давно использует-
ся для лечения диабетической нефропатии и нейро-
патических болей [4, 5]. При этом эффективность ТК 
была хорошо доказана в ряде контролируемых [6, 7] 
и  наблюдательных исследований [8]. Имеются по-
ложительные результаты назначения ТК для профи-
лактики диабетической нефропатии [9]. В последние 
годы появились работы по  применению ТК у  боль-
ных ожирением и  метаболическим синдромом [10]. 
Еще одной перспективной областью применения ТК 

может стать терапия болезней Альцгеймера и  Пар-
кинсона [2].

Следует иметь в виду, что в большинстве клиниче-
ских исследований ТК использовался Тиоктацид® — 
референтный препарат ТК. Распространять ре-
зультаты исследований на  другие лекарственные 
формы ТК следует с  большой осторожностью, так 
как  препараты ТК могут существенно отличаться 
друг от  друга по  степени биодоступности и  своим 
фармакокинетическим характеристикам. Дело в том, 
что для ТК характерно сочетание относительно низ-
кой пероральной биодоступности с коротким пери-
одом полувыведения из организма. ТК подвергается 
значительной пресистемной элиминации [12]. Таким 
образом, условием эффективной терапии является 
применение лекарственных форм, которые могут 
обеспечить лучшую биодоступность и быстрое нача-

Рис. 1. Восстановленная и окисленная формы ТК: alpha-липо‑
евая и дигидролипоевая кислоты [2].
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ло действия при удобном для больных режиме дози-
рования (один раз в день).

Настоящий обзор посвящён фармакокинетике ТК 
и различиям между имеющимися в нашем распоря-
жении препаратами ТК.

ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКИЕ  
ОСОБЕННОСТИ ТК

ТК — твердый кристаллический порошок (C8H14O2S2 
(рис. 1)), с  молекулярной массой 206,318  г/моль.  
ТК отличается относительно низкой температурой 
плавления (около 60  °C), что  может создавать про-
блемы при  производстве твёрдых лекарственных 
форм.

ТК слабо растворима в  метаноле, хлорофор-
ме и  диметилсульфоксиде (ДМСО). Растворимость 
ТК в  воде составляет всего 0,24 г/л. Вещество не-
стабильно при  воздействии тепла, света и  низкого 
уровня pH. Поэтому, в лекарственных формах часто 
используются ощелачивающие агенты (карбонат 
и гидрокарбонат натрия и т. д.), что позволяет увели-
чить стабильность и растворимость ТК. Сообщалось, 
что комплексы ТК с β-циклодекстрином или гидрок-
сипропил-β-циклодекстрином также повышают рас-
творимость ТК [29].

ТК имеет два энантиомера (S и R), которые являют-
ся зеркальными отражениями друг друга. Синтети-
ческая ТК представляет собой рацемическую смесь 
S и R-изомеров, в то время как в организме и пище-
вых продуктах содержится только функционально 
активный R-изомер [35]. Синтез ТК в  организме че-
ловека не покрывает потребностей в этом веществе, 
поэтому часть ТК усваивается с пищей [12]. Было об-
наружено, что  после приема внутрь препаратов ТК 
R-изомер лучше всасывается в желудочно-кишечном 
тракте (ЖКТ), поэтому максимальная концентрация 
(Cmax) R-энантиомера в  плазме крови на  40–50 % 
выше, чем S-энантиомера [19].

В ряду антиоксидантов ТК занимает особое место. 
Дело в том, что часть антиоксидантов отличаются вы-
раженной гидрофильностью (например, витамин  С) 
и  поэтому действуют в  плазме крови и  цитоплазме 
клеток, то есть, только в жидкой среде. Другая часть 
антиоксидантов — растворимы в фосфолипидах (на-
пример, витамин Е) и, следовательно, активны в мем-
бранах клеток и липопротеинах плазмы. ТК является 
редким исключением, так как обладает умеренными 
липофильными свойствами, что позволяет одинако-
во успешно нейтрализовать активные формы кисло-
рода и в жидкой среде, и в фосфолипидах, как вну-
три, так и снаружи клеток [13].

ТК образует труднорастворимые соединения 
с сахарами, поэтому не должна назначаться паренте-
рально с раствором глюкозы и раствором Рингера.

ФАРМАКОКИНЕТИКА ТК
ТК отличается низкой растворимостью и  лекар-

ственной проницаемостью (способность пересекать 
биологические барьеры, в  данном случае  — стенку 
кишечника). Кроме того, ТК нестабильна в  кислой 
среде желудка, а в кишечнике абсорбция ТК зависит 
от уровня pH и заметно снижается при одновремен-
ном приеме пищи [16]. ТК отличается эффектом пер-
вого прохождения через печень. Все это приводит 
к  снижению пероральной биодоступности (< 30 %) 
и обуславливает очень короткий период элиминации.

Биодоступность и  пиковая концентрация ТК по-
сле приема внутрь у  лиц среднего возраста 75  лет 
оказалась существенно выше, чем  у  испытуемых 
18–45 лет. При этом, в одних исследованиях не удава-
лось выявить отличий в фармакокинетике ТК между 
мужчинами и женщинами [17], хотя в других исследо-
ваниях такие отличия наблюдались [18].

ПРЕПАРАТЫ ТК ДЛЯ ИНЪЕКЦИЙ
Низкая растворимость ТК не  позволяет исполь-

зовать это вещество в  виде раствора для  инъекций. 
Поэтому для  создания инъекционных форм приме-
няются растворимые соли ТК [21, 22]: трометамоло-
вая (например, Тиоктацид® 600 Т), этилендиаминовая 
(Берлитион®) или меглюминовая (Тиогамма®) (табл. 1).

Клинические исследования показали, что этилен-
диаминовая соль ТК чаще других вызывает местные 
(в  области инъекции) нежелательные побочные ре-
акции, включая боли и  жжение в  месте инъекции. 
Кроме того, были описаны случаи контактного дер-
матита и  аллергических реакций, обусловленных 
этилендиамином [30]. Риск нежелательных явлений 
подтолкнул к  поиску решения, и  оно было найдено 
в виде замены этилендиаминовой соли на тиоктата-
трометамола (реализовано в  препарате Тиокатцид 
600T) этилендиаминовой соли ТК в пользу тиоктата-
трометамола (препарат Тиоктацид® 600 Т).

Трометамоловая соль имеет ещё одно существен-
ное преимущество: в  отличие от  препаратов на  ос-
нове меглюминовой и этилендиаминовой солей она 
не требует присутствия в растворе дополнительных 
веществ, увеличивающих растворимость (солюбили-
заторов) (табл. 1).

Таблица 1. Соли ТК и вспомогательные вещества, 
увеличивающие их растворимость (солюбилизаторы) 
[23, 24, 26].

Препарат Соль ТК Солюбилизатор

Тиоктацид® 600 Т трометамоловая —

Берлитион® 300 этилендиаминовая пропиленгликоль

Тиогамма® меглюминовая полиэтиленгликоль 
(макрогол) 
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Трометамоловая соль ТК может применяться 
только в виде раствора и не подходит для формиро-
вания таблеток. Если же тиоктаттрометамола назна-
чается в виде раствора внутрь, это не приводит к су-
щественному удлинению периода полувыведения 
препарата [18].

ПРЕПАРАТЫ ТК ДЛЯ ПРИЕМА ВНУТРЬ
Препараты ТК для  инъекций позволяют начать 

лечение тяжелых форм полинейропатии, однако че-
рез 2–4 недели больных следует перевести на  под-
держивающую терапию в виде таблеток или капсул. 
К  сожалению, препараты ТК для  приема внутрь су-
щественно отличаются по  своей фармакокинетике 
и поэтому не могут претендовать на взаимозаменя-
емость [26].

Чтобы больной получил суточную дозу ТК за один 
приём, таблетка должна содержать относительно 
большое количество (600  мг) действующего веще-
ства. Поэтому доля вспомогательных веществ в  та-
блетированных формах ограничена 25–50 % общей 
массы [29], в  противном случае пациентам будет 
трудно глотать слишком большие таблетки.

С  другой стороны, при  создании препаратов ТК 
обойтись без вспомогательных веществ невозможно. 
ТК отличается низкой растворимостью и лекарствен-
ной проницаемостью (способность пересекать био-
логические барьеры, в данном случае — стенку ки-
шечника). Классификация BCS (The Biopharmaceutics 
Classification System for Drugs) относит ТК к препара-
там IV класса  — с  критически низкой биодоступно-

стью [14]. Такие препараты обычно требуют присут-
ствия вспомогательных веществ и/или  выполнения 
дополнительных технологий (например, микрони-
зация, диспергирование и  т.  п.  [20]), направленных 
на  увеличение растворимости активного веще-
ства [25]. Обычно такие препараты не должны назна-
чаться вместе с  приёмом пищи (период в  два часа 
после еды и 30 минут перед едой).

В  препаратах ТК может встречаться целый ряд 
вспомогательных веществ: инертные наполнители, 
разрыхлители, связывающие вещества, лубриканты 
и  абсорбенты (табл. 2). Композиция из  нескольких 
подобных веществ призвана сделать лекарствен-
ную форму стабильной (напомним, что ТК легко раз-
рушается в  кислой среде, под  воздействием тепла 
и  света), решить проблемы, связанные с  изготовле-
нием препарата и  обеспечить лучшие показатели 
растворимости и биодоступности при приме внутрь. 
В табл. 2 мы приводим сведения о составе различных 
лекарственных форм ТК для  того, чтобы читатели 
могли убедиться: состав композиции каждого пре-
парата имеет большие качественные и количествен-
ные отличия. Такие отличия существенно влияют 
на  свойства препарата. Так, на  рис. 2 представлены 
результаты теста на  растворимость референтного 
препарата ТК (Тиоктацид® БВ) и  двух аналогов. Все 
три препарата производятся в Германии и отвечают 
стандартам надлежащей производственной прак-
тики. Но при этом референтный препарат содержит 
три вспомогательных компонента, а  аналоги име-
ют в  своём составе по  восемь вспомогательных ве-

Таблица 2. Вспомогательные вещества в составе различных препаратов ТК [29].

Препарат Наполнитель Разрыхлитель Связывающее Лубрикант Абсорбент

Тиоктацид БВ ГН Г МС

Тиогамма ЛМ ЦМ, КН ГМ Т, МС КДК, С

Тиолепта ЛМ КК, КкН, ЦМ К-30 КС КДК

Берлитион ЛМ КкН, ЦМ К-30 МС КДК

Эспа-Липон ЛМ ЦМ, ЦП, КМК К-25 МС КДК, КД

Тиоктовая кислота-ВЕРТЕКС ЛМ, ГН ЦМ Г МС КДК

Липоевая кислота «Марбиофарм» ЛМ ЦМ, КкМ К-30 МС КДК

Тиоктовая кислота-Виал ЦМ КК, КМК, КкН К-30 МС, T КДК

Тиоктовая кислота «Атолл» ЦМ, ЛМ КкН К-25 МС КДК

Октолипен ГН Г МС КДК

Тиолипон ЦМ, ЛМ КМК ГМ МС, КС, НС, Т КДК

Сокращения: Г — гипролоза; ГМ — гипромеллоза; ГН — гипролоза низкозамещенная; КД — кремния диоксид; КДК — кремния 
диоксид коллоидный; КК — крахмал картофельный; КкН — кроскармеллоза натрия; КМК — карбоксиметилкрахмал натрия; 
КН — кармеллоза натрия; ЛМ — лактозы моногидрат; К-25 — повидон К-25; К-30 — повидон К-30; КС — кальция стеарат; 
МС — магния стеарат; НС — натрия стеарилфумарат; С — симетикон; Т — тальк; ЦМ — целлюлоза микрокристаллическая; 
ЦП — целлюлоза порошок.
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ществ, причём, только одно вспомогательное веще-
ство (магния стеарат) общее в  рецептуре всех трёх 
препаратов. В  результате, на  рис. 3 мы наблюдаем 
различия в  растворимости, которые, в  данном слу-
чае, обусловлены композицией вспомогательных 
веществ.

Вспомогательные вещества могут влиять не толь-
ко на  растворимость таблетированных форм ТК. 
К  примеру, таблетки ТК часто изготовляются мето-
дом прямого прессования. Однако ТК отличается 
низкой температурой плавления (примерно 60  °С) 

и  при  формовании может прилипать к  горячим 
прессовальным инструментам. Поэтому производи-
тели вынуждены включать в  состав лекарственной 
формы лубрикант. Если с  этой целью применяются 
соли двухвалетных металлов (кальция и/или магния 
стеарат) это может сделать препарат неустойчивым 
в  процессе хранения, так как  ТК образует соедине-
ния с двухвалетными металлами.

Альтернативной технологией, которая позво-
ляет избежать прилипание массы ТК к  прессоваль-
ным формам является метод влажной грануляции. 

Рис. 2. Различия результатов теста на растворимость между Тиоктацидом® БВ (референтный препарат) и двумя другими пре‑
паратами ТК [23].

Рис. 3. Фармакокинетические кривые Тиоктацида® БВ (референтный препарат) в сравнении с тремя другими препаратами ТК. 
Несмотря на  примерно сопоставимую величину AUC для  всех четырёх препаратов, форма кривых может принципиально 
отличаться [31].

Архипов В. В.
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Но создание гранулята требует введения в рецепту-
ру ряда вспомогательных веществ (лактоза, микро-
кристаллическая целлюлоза, кукурузный крахмал, 
поливидон, высокодисперсный диоксид кремния).

Другим путём для улучшения прессуемости табле-
ток является добавление вспомогательных веществ 
с  основными свойствами (аргинин, лизин, гидрок-
сиды, карбонаты или  гидрокарбонаты щелочных 
или  щелочноземельных металлов, гидроксид аммо-
ния и т. д.). Кроме того, для повышения фотостабиль-
ности таблетки ТК покрывают оболочкой [29].

Насколько различия в  композиции препарата 
влияют на  результаты терапии? К  сожалению, в  на-
шем распоряжении нет результатов сравнительных 
клинических исследований разных препаратов ТК. 
Большинство исследований в  мире были выполне-
ны с Тиоктацидом® БВ, который поэтому и в странах 
Западной Европы, и в России признан в качестве ре-
ферентного препарата ТК. Но мы можем обратиться 
к  результатам фармакокинетических исследований, 
в которых разные препараты ТК сравнивались с Тио
ктацидом® БВ.

В табл. 3 приведены основные фармакокинетиче-
ские показатели Тиоктацида® БВ в сравнении с тремя 
другими препаратами ТК. Исследование показало, 
что по величине Cmax ТК в плазме крови исследуе-
мые препараты могут отличаться от  референтного 
препарата на 80 % (отличия были статистически зна-
чимы для двух препаратов из трех). При этом, по вре-
мени достижения Cmax препараты могли опережать 
референтный препарат или отставать от него более 
чем в 2 раза [31].

БИОЭКВИВАЛЕТНОСТЬ ПРЕПАРАТОВ ТК
Требования регуляторов к  исследованиям био-

эквивалентности дженериков мало менялись за по-

следние годы и отражают классическую точку зрения 
о том, что два препарата с примерно одинаковой ве-
личиной площади под кривой «концентрация в плаз-
ме  — время» (AUC) являются биологически эквива-
летными друг другу. При этом, площадь под кривой 
«концентрация в  плазме  — время» является обще-
признанным интегральным показателем, который 
характеризует количество действующего вещества, 
попавшего в кровоток после однократного приема.

Препараты, перечисленные в табл. 3, имеют сопо-
ставимую величину AUC, но значительно отличаются 
по величине и времени наступления Cmax, а значит 
не  совпадают друг с  другом по  скорости наступле-
ния и  продолжительности терапевтического дей-
ствия. Особенно это заметно при  сравнении форм 
фармакокинетических кривых отдельных препара-
тов ТК (рис. 3). Таким образом, с  формальной точки 
зрения, препараты, перечисленные в  табл. 3, явля-
ются биоэквивалентными референтному препарату, 
но  если смотреть на  понятие биоэквивалентности 
шире, как  на  «отсутствие значительной разницы 
в скорости и степени, в которой активный ингреди-
ент … становится доступным в области своего дей-
ствия» [37], приходится констатировать, что перечис-
ленные препараты трудно признать эквивалетными 
друг другу.

ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ ФАРМАКОКИНЕТИКИ ТК
Отдельные индивидуумы могут отличаться 

по  степени абсорбции одного и  того  же препарата 
в ЖКТ, могут обладать разной скоростью метаболиз-
ма и  элиминации лекарственного средства (межин-
дивидуальная вариабильность). Обычно такие отли-
чия зависят от  врождённой активности ферментов, 
отвечающих за транспорт или метаболизм препара-
та в организме, поэтому изучением этих механизмов 
занимается особый раздел клинической фармако-
логии  — фармакогенетика. С  2005  г. американская 
Администрация по  лекарственным средствам и  пи-
щевым продуктам стала одобрять для  рутинного 
применения фармакогенетические тесты, которые 
позволяют предсказать эффективность и  безопас-
ность препаратов у конкретного больного [32].

Гораздо хуже изучены механизмы внутрииндиви-
дуальной вариабельности (ВВ), из‑за которой усвое-
ние препарата может варьировать у одного и того же 
больного от  одного приема к  другому. ВВ может 
иметь целый ряд возможных причин: непостоянный 
уровень pH в ЖКТ, приём пищи и напитков, изменяю-
щих усвояемость препарата, циркадные ритмы и т. д. 
О высокой ВВ принято говорить в том случае, когда 
показатели AUC или Cmax, измеренные при повтор-
ных приемах одного и того же препарата, отличаются 
друг от друга более чем на 30 % [33, 34].

Таблица 3. Основные показатели фармакокинетики 
четырёх различных препаратов ТК для приема внутрь 
у здоровых добровольцев [31].

Препарат AUC (нг·ч/г) Cmax (нг/г) Tmax (мин) 

Тиоктацид® БВ 600 мг 3271 ± 373 1266 ± 238 88 ± 34†

Тиокронал® БВ 600 мг 2925 ± 448 2291 ± 287*† 64 ± 10†

Биодинорал® QR 600 мг 3142 ± 332 2263 ± 393*† 34 ± 4†‡

Тиобекретард® 600 мг 3187 ± 153 1398 ± 70 180

Сокращения: AUC — площадь под фармакокинетической 
кривой, Cmax — максимальная концентрация, Тmax — время 
наступления максимальной концентрации. БВ — быстрое 
высвобождение.

* p < 0,05 по сравнению с Тиоктацидом® БВ; †p < 0,05 
по сравнению с Тиобекомретард®; ‡p < 0,05 по сравнению 
с Тиокроналом® БВ.
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ВВ незаметна в  исследованиях биодоступности, 
так как  в  таких исследованиях каждый испытуемый 
принимает только одну дозу трестируемого препа-
рата. Но при этом, высокий уровень внутрииндиви-
дуальных вариаций может поставить под  сомнение 
результаты исследований биоэквивалентности. Это 
было доказано в исследовании Siewert с соавторами. 
Исследователи воспроизвели стандартную процеду-
ру исследования биоэквивалентности, когда каждый 
из 16‑ти испытуемых последовательно получает два 
препарата: референтный и тестируемый, а исследо-
ватели сравнивают между собой средние значения 
величины AUC для  тестового и  референтного пре-
паратов. Но  в  отличие от  обычного исследования, 
Siewert с  соавторами оба раза дали испытуемым 
один и  тот  же препарат верапамила, для  которого 
была характерна высокая ВВ. В итоге, это исследова-
ние не смогло доказать биоэквивалентность препа-
рата самому себе [35].

Большинство препаратов ТК являются препарата-
ми с высокой ВВ. Например, для покрытых оболочкой 
таблеток альфа-липоевой кислоты с быстрым высво-
бождением, производства ILKO Pharmaceuticals, ко-
эффициент ВВ составляет 58–65 % [38], а у раствора 
для питья — 59 % [39].

Высокая ВВ ТК ставит под  сомнение результаты 
исследований биоэквивалентности, выполненных 
по обычной схеме [28]. Кроме того, назначая высоко 
вариабильный препарат, врач не  может рассчиты-
вать на  постоянный, устойчивый и  воспроизводи-
мый эффект терапии. Единственным решением по-
добной проблемы является выбор препарата:

1. С низким (< 30 %) коэфициентом ВВ;
2. С доказанным в ходе рандомизированных кли-

нических исследований лечебным эффектом.

Единственным препаратом ТК, который отвечает 
этим двум условиям, является Тиоктацид® БВ. Во-пер-
вых, это лекарственная форма с технологией быстро-
го высвобождения, что  позволяет ускорить посту-
пление препарата в  системный кровоток. Согласно 
закону Фика, поток молекул через полупроницаемые 
мембраны пропорционален разнице концентраций, 
поэтому, активно высвобождаясь из  лекарственной 
формы и создавая высокую концентрацию в просве-
те ЖКТ, молекулы ТК лучше и стабильнее абсорбиру-
ются. В ряду препаратов ТК Тиоктацид® БВ отличается 
большей биодоступностью [26] и минимальным зна-
чением коэффициента ВВ: всего 22 % [26] по сравне-
нию 58–65 % [38, 39] у других препаратов. На рис. 4 
представлены индивидуальные фармакокинетиче-
ские кривые двенадцати добровольцев, которым 
600 мг ТК были назначены в виде обычных таблеток 
(график слева) и  кривые двадцати четырех испыту-
емых, которые получили ту же дозу Тиоктацида® БВ 
с быстрым высвобождением (график справа) [23, 26]. 
Сравнивая графики, легко заметить меньшую вариа-
бельность и  относительно более высокие значения 
пиковой концентрации ТК в плазме после назначения 
Тиоктацида® БВ. Во-вторых, именно Тиоктацид®  БВ 
назначался в ходе двух самых крупных исследований 
ТК для  приёма внутрь у  больных с  диабетической 
нейропатией: NATHAN 1 и SYDNEY 2 [41, 42]. Эти ис-
следования доказали, что ТК в суточной дозе 600 мг 
при постоянном приеме:

• уменьшает выраженность основных симптомов 
диабетической нейропатии (боль, парестезии, ощу-
щение жжения и онемение) [41, 42];

• улучшает клиническую картину нейропатии 
по «шкале невропатических нарушений» (NIS) [41, 42];

• хорошо переносится больными [41,42].

Рис. 4. Концентрация ТК в плазме здоровых добровольцев после приема одинаковых доз в виде обычных таблеток (график 
слева) и таблеток с быстрым высвобождением препарата (график справа). Разъяснения в тексте [23, 26].

Архипов В. В.
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Клиническая фармакология тиоктовой кислоты

ВЫВОДЫ
ТК  — уникальное соединение, обладающее ин-

сулиномиметическим, антиоксидантным и  проти-
вовоспалительным действием. При этом ТК — одно 
из немногих лекарственных средств, у которых был 
доказан положительный эффект в отношении нейро-
патических нарушений у  больных с  диабетической 
нейропатией.

Применение ТК возможно, как в инъекционной 
форме, так и в виде таблетированных форм. Перо-
ральные формы с самого старта терапии также по-
казали эффективное снижение симптомов ДПН. При 
необходимости назначения инъекционных препа-
ратов стоит учитывать, что трометамоловая соль 
(например, Тиоктацид® 600 Т) отличается лучшим 
профилем безопасности, не  вызывает раздражения 
и  болей в  области инъекции и, в  отличие от  препа-
ратов на основе меглюминовой и этилендиаминовой 
солей, не требует присутствия в растворе дополни-
тельных веществ, увеличивающих растворимость 
(солюбилизаторов).

После завершения курса инъекций больные 
должны получать препараты ТК внутрь, причём ис-
следования подтвердили целесообразность их дли-
тельного приема. При выборе препарата стоит 
учесть, что ТК отличается очень низкой и крайне ва-
риабельной биодоступностью при  приеме внутрь. 
Исследования показали, что у одного и того же боль-
ного после приема одинаковых доз ТК концентрации 
действующего вещества в плазме могут варьировать 
более чем на 50–60 %. Причем из целого ряда препа-
ратов ТК, отличающихся по технологии производства 
и по составу вспомогательных веществ, коэффици-
ент вариаций никогда не был измерен. Высокая ВВ 
делает обычные исследования биоэквивалентности 
малоинформативными. Были описаны случаи, когда 
из‑за высокой ВВ один и тот же препарат давал в ис-
следованиях биоэквивалентности две несопостави-
мые фармкокинетические кривые.

Поэтому при выборе препарата ТК рискованно опи-
раться на результаты исследований биоэквивалентно-
сти [35]. Корректным решением проблемы в этом слу-
чае является выбор в пользу референтного препарата 
(Тиоктацид® БВ), для которого были доказаны:

1. Низкое значение коэффициента ВВ — 22 % [26];
2. Высокая клиническая эффективность в  рандо-

мизированных исследованиях у больных [41–45].
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