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Резюме 
Персонализированная медицина (ПМ) является главным вектором развития здравоохранения в 

XXI веке и включает направления, касающиеся факторов риска развития заболевания (предикатив-
ность), мероприятия по предотвращению заболевания (профилактика), индивидуализацию диагно-
стики и лечения (персонализация), информирование пациента по вопросам профилактики и лече-
ния заболевания (партисипативность). В последние годы ведется активная исследовательская 
работа, направленная на внедрение принципов ПМ в процесс оказания помощи пациентам, находя-
щимся в критических состояниях. Это касается выделения групп пациентов на основе исследования 
генома, разработки диагностических тестов с использованием молекулярных маркеров, создания 
нового класса лекарств с учетом индивидуальных характеристик пациентов.  

Цель обзора — обобщить имеющиеся данные о внедрении принципов ПМ в практику работы ме-
дицинских учреждений, обеспечивающих лечение пациентов, находящихся в критическом состоянии. 

Провели анализ более 300 источников литературы международных баз данных Pubmed, Scopus 
и РИНЦ. Из общего массива отобрали 85 источников, которые в наибольшей степени соответствуют 
цели обзора. 

В обзоре представили сведения об организации и результатах внедрения принципов и передовых 
технологий ПМ, таких как банк образцов неотложной медицины — EMSB, в работу клиник, оказы-
вающих неотложную помощь при критических состояниях. Рассмотрели формирование представле-
ний о ПМ, в том числе признаки новой концепции, ориентированной на лечение пациентов в крити-
ческом состоянии. Изложили сведения о специфике развития конкретных критических состояний 
(острых нарушений мозгового кровообращения, острого респираторного дистресс-синдрома, че-
репно-мозговой травмы, шока, инфаркта миокарда, нарушений ритма и проводимости), а также об 
эффективности применения лекарственных препаратов, в зависимости от индивидуальных генети-
ческих особенностей пациентов.  

Ограничений исследований по вопросам темы не выявили. 
Заключение. Анализ данных литературы свидетельствует о позитивных результатах внедрения 

принципов ПМ в профилактику, диагностику и лечение больных в критических состояниях. Создание 
биобанков, разработка учебных программ и нормативной документации, активизация научных ис-
следований, внедрение новых методов диагностики и лечения способствуют реализации принципов 
ПМ в практическом здравоохранении. 
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Summary 
Personalized medicine (PM) is a major trend in health care development in the 21st century. This area in-

cludes studying risk factors for disease development (prediction), interventions for preventing diseases (pro-
phylaxis), individualization of diagnosis and treatment (personalization), informing the patient on disease 
prevention and treatment (participation). In the recent years, an intense research to introduce the personalized 
medicine principles into the management of critically ill patients, has been under way. This includes identifi-
cation of patient groups based on genomic research, development of diagnostic tests using molecular markers, 
creation of novel classes of drugs based on individual patient characteristics. 
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The aim of the review is to summarize the available data on the implementation of the principles of PM in 
the routine practice of critical care institutions. 

We analyzed more than 300 sources of literature from the Pubmed and Scopus databases, as well as the 
RSCI database. Eighty five most relevant sources were selected for the review. The paper reports data on the 
organization and results of implementation of PM principles and advanced technologies, such as Emergency 
Medicine Sample Bank (EMSB), in the daily activity of clinics providing emergency critical care. The formation 
of the novel PM concept focused on the treatment of critically ill patients has been discussed. The review con-
tains detailed data on the patterns of development of specific critical illnesses such as acute cerebrovascular 
events, acute respiratory distress syndrome, traumatic brain injury, shock, myocardial infarction, cardiac 
rhythm and conduction disturbances. Medication efficacy in view of individual genetic patient characteristics 
has also been highlighted. No research limitations on the subject were identified. 

Conclusion. The analysis of literature has demonstrated positive results of implementing PM principles in 
prevention, diagnosis and treatment of critically ill patients. Creation of Biobanks, development of training 
programs and regulatory documentation, advancing the scientific research, introduction of new methods of 
diagnosis and treatment will contribute to the implementation of PM principles in practical healthcare. 
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Введение 
Индивидуальный подход к процессу лече-

ния заболеваний известен в течение многих 
столетий. Значительный вклад в развитие этого 
направления внесли основоположники отече-
ственной медицины М. Я. Мудров, С. П. Боткин, 
И. М. Сеченов и другие.  

В конце двадцатого века Лео Голланд (США) 
сформулировал направление, получившее на-
звание «Пациент-ориентированная диагностика 
и лечение» и символизирующее начало развития 
персонализированной медицины (ПМ). В 1999 г. 
был предложен термин «персонализированная 
медицина»  [1], отражающий парадигму здра-
воохранения 21 века  [2]. Основными принци-
пами ПМ (медицина 4П) являются: предика-
тивность (возможность «предсказать» болезнь), 
профилактика (мероприятия по предотвраще-
нию заболевания), персонализация (индиви-
дуальное лечение), партисипативность (актив-
ная роль пациента в процессах профилактики 
и лечения заболевания) [3].  

Повышение внимания, уделяемого ПМ, 
вызвано переходом от парадигмы «один размер 
для всех» к парадигме, включающей индиви-
дуализированную, таргетную терапию. К ин-
дивидуальным особенностям пациента относят 
генетические и фенотипические признаки (со-
вокупность физиологических, биохимических, 
молекулярных, морфологических характери-
стик). Уникальные личные характеристики 
определяются такими инструментами ПМ, как 
персономика, учитывающая личность человека, 
его предпочтения, ценности, цели, убеждения 
в отношении здоровья, а также — имеющуюся 
сеть социальной поддержки, финансовые ре-
сурсы и индивидуальные жизненные обстоя-
тельства, которые влияют на то, как организм 
человека будет реагировать на лечение [4].  

Необходимость внедрения принципов ПМ 
обусловлена недостаточной эффективностью 

существующих методов лечения. По данным 
Food and Drug Administration, у 75% пациентов 
применяемые медикаменты не эффективны, 
что требует пересмотра принципов медикамен-
тозного лечения [5] и разработки новых лекарств, 
устройств, визуализационных технологий [6].  

Анализ, проведенный в 153 организациях 
США, свидетельствует о значительной неодно-
родности степени внедрения ПМ  [7]. Относи-
тельно немного организаций, предоставляющих 
медицинские услуги в Соединенных Штатах, 
предлагают ПМ как часть клинического ра-
бочего процесса [8].  

Для развития ПМ необходимы разработка 
эффективных технологий, способствующих до-
стижению цели ПМ в реализации индивидуа-
лизированного ухода за пациентами, разработке 
нормативной документации, активном участии 
образовательных учреждений [9], снижении за-
трат на здравоохранение за счет выбора эф-
фективной терапии отдельного пациента [10].  

В развитии ПМ государственные системы 
здравоохранения играют ключевую роль, по-
скольку для пациентов с их помощью гаранти-
рованы новые возможности при внедрении ин-
дивидуализированных подходов к лечению [11]. 
В Российской Федерации развитие ПМ регла-
ментируется Указом Президента Российской Фе-
дерации от 6 июня 2019 г. N 254 «О Стратегии раз-
вития здравоохранения в Российской Федерации 
на период до 2025 года», Приказами Министерства 
здравоохранения Российской Федерации от  
24 апреля 2018 г. № 186 (концепция персонализи-
рованной медицины), от 01.02.2019 № 42 (целевая 
программа «Развитие фундаментальной, транс-
ляционной и персонализированной медицины»). 

Цель обзора — обобщить имеющиеся дан-
ные о внедрении принципов ПМ в практику 
работы медицинских учреждений, обеспечи-
вающих лечение пациентов, находящихся в кри-
тическом состоянии. 
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Роль генетических исследований 
 в развитии ПМ  

Влияние ПМ на медицинскую практику в 
значительной степени обусловлено геномными 
исследованиями. В связи с этим расширение 
генетических программ в медицинском обра-
зовании — первый ключевой шаг к обеспечению 
широкого внедрения ПМ [12].  

По результатам опроса лиц в возрасте 18 лет 
и старше, многие респонденты назвали обра-
зовательные ресурсы критически важными 
для успешного внедрения ПМ [13]. Опрос 559 
студентов факультетов медицины, фармации, 
генетики, биоинженерии свидетельствует о по-
ложительном отношении студентов к генети-
ческому тестированию и ПМ. Подчеркивается 
важность фармакогеномного образования для 
более эффективного внедрения ПМ в клини-
ческую практику [14]. Результаты опроса среди 
населения и врачей показали, что имеются 
серьезные опасения по поводу защиты гене-
тической конфиденциальности и отсутствия 
поддержки единой генетической базы дан-
ных [15]. Беспрецедентные возможности пре-
доставляют популяционные биобанки, храня-
щие большие массивы генетической инфор-
мации и стимулирующие развитие ПМ  [16] с 
использованием преимуществ цифровой ме-
дицины  [17]. Интеграция электронных меди-
цинских карт и геномных исследований яв-
ляется важным направлением развития ПМ. 
Развитие сети электронных медицинских за-
писей и данных геномики в виде консорциума, 
созданного в 2007 г., финансируется Нацио-
нальным институтом здоровья (NIH) [18]. 

На основании анализа данных литературы, 
касающихся проблем, связанных с ПМ, опреде-
лен спектр использования методов диагностики 
и индивидуальной биологической информации, 
включающей генетические данные и биомар-
керы, оценку эффективности новых лекарств [19]. 
Благодаря генетическим знаниям стали понятней 
специфика клинического фенотипа и индиви-
дуальная реакция на лекарства [20]. 

Проведено несколько национальных и меж-
дународных проектов по геному в рамках ПМ 
на основе аналитики больших данных (полное 
и целевое секвенирование, использование ис-
кусственного интеллекта), направленных на 
решение сложных задач и разработку новых 
программ развития ПМ [21]. 

Прогноз развития ПМ к 2025 г. включает 
широкое секвенирование генома, которое ста-
нет доступным по цене и будет часто исполь-
зоваться в молекулярной диагностике [22]. В 
рамках программы Partners Health Care Per-
sonalized Medicine (внедрение генетики и ге-
номики в исследования и клиническую прак-

тику) разработан процесс секвенирования 
полного генома (WGS), который используется 
для исследования как здоровых людей, так и 
пациентов с различными заболеваниями [23]. 

Важную роль в развитии заболеваний иг-
рают не только геномные, но и эпигеномные 
изменения, включающие метилирование, аце-
тилирование, фосфорилирование и убиквити-
лирование ДНК и гистоновых белков (нуклео-
сом), а также ремоделирование хроматина. В 
связи с этим для реализации принципов ПМ 
необходимо как генетическое, так и эпигене-
тическое диагностическое тестирование [24]. 

В некоторых центрах скорой медицинской 
помощи для выяснения механизмов развития 
заболеваний на молекулярном уровне исполь-
зуются различные молекулярные анализы на ос-
нове геномики, транскриптомики, протеомики 
и метаболомики. Однако результаты подобных 
подходов при неотложной помощи крайне недо-
статочно обсуждаются в научной литературе [25]. 

Внедрение принципов ПМ  
в медицину критических состояний 

Несмотря на определенные трудности по 
внедрению принципов ПМ в медицину крити-
ческих состояний, имеется ряд примеров ус-
пешной реализации мероприятий в этом на-
правлении. 

Несомненным прогрессом является соз-
дание «банка образцов неотложной медицины» 
(EMSB). EMSВ — это биохранилище клинических 
данных и биологических образцов, собранных 
у взрослых пациентов, которые находились на 
лечении в отделении неотложной помощи боль-
ницы Колорадо (США). Это первый биобанк 
для оказания неотложной помощи, который 
стремится охватить всех пациентов, обращаю-
щихся в отделение неотложной помощи. Он 
был интегрирован в клинический рабочий про-
цесс и служит мощным инструментом для ис-
следователей, выявляющих новые биомаркеры 
острых состояний, определяющих механизмы 
реакции на лекарства и выясняющих механизмы 
развития критических заболеваний. Сопостав-
ление образцов с данными из электронной ме-
дицинской карты способствует более точному 
определению фенотипов пациентов. Объеди-
нение этих данных с индивидуальной геномикой 
пациента позволяет определить генетические 
основы клинических проявлений и вариабель-
ности ответа на лечение. Авторы считают, что 
биобанки будут важным ресурсом в неотложной 
медицине [26]. 

Выделение пациентов с генотипическими 
и фенотипическими особенностями, влияющее 
на успех диагностических и лечебных меро-
приятий, является важным принципом ПМ. В 



частности, предложены методики стратифика-
ции, основанные на сопоставлении признаков 
и являющиеся инструментом для персонали-
зации пациентов, имеющих риск развития ост-
рых нарушений кровообращения  [27] и онко-
логических заболеваний [28].  

 Предложена новая концепция ПМ, ори-
ентированная на лечение пациентов в крити-
ческом состоянии, базирующаяся на четырех 
принципах: учете физиологических резервов, 
мониторинге ключевых физиологических па-
раметров в процессе заболевания и лечения, 
оценке успеха реанимационных мероприятий, 
интеграции физиологических и клинических 
данных в адаптивную модель пациента [29]. 

Для реализации преимуществ ПМ необхо-
димо решить ряд организационных моментов: 
определить регламент клинических испытаний, 
выработать критерии совместных разработок 
и диагностических стандартов, устранить не-
совместимость информационных систем [30] с 
привлечением ресурсных преимуществ искус-
ственного интеллекта [31]. 

 Возрастает число публикаций, освещаю-
щих развитие, лечение и исходы критических 
состояний с позиций ПМ. Одним из направ-
лений является исследование острых нару-
шений мозгового кровообращения. Церебро-
васкулярные заболевания, в частности инсульт, 
представляют собой серьезную проблему для 
общественного здравоохранения. Отмечается, 
что генетические исследования еще широко 
не используются в повседневной практике 
для профилактики инсульта. В настоящее вре-
мя персонализированные аспекты профилак-
тики инсульта применяются в рамках модели 
организованной помощи и обучения пациен-
тов [32]. Более точно определять фенотип па-
циентов, отслеживать прогрессирование за-
болевания и реакцию на используемые методы 
лечения позволяет эффективное использо-
вание биомаркеров.  

Предложена схема использования биомар-
керов для диагностики аневризматического 
субарахноидального кровоизлияния [33]. Важ-
ным диагностическим биомаркером в процессе 
развития инсульта является церебральная ге-
модинамика. Авторами разработан основанный 
на моделировании метод, который позволяет 
рассчитывать церебральную гемодинамику на 
основе конфигурации сосудов пациента и имеет 
высокую специфичность и чувствительность 
при обнаружении изменений перфузии сосудов 
головного мозга [34].  

Использование ПМ в профилактике сер-
дечно-сосудистых заболеваний у женщин имеет 
решающее значение для организации меди-
цинской помощи по признаку пола [35]. На ос-

новании исследования процессов ангиогенеза 
и нейропластичности предложены современные 
биомаркеры восстановления после инсульта, 
которые рекомендуется использовать в клини-
ческой практике [36]. 

Одним из опасных критических состояний 
является острый респираторный дистресс-
синдром (ОРДС), характеризующийся 40% ле-
тальностью пациентов отделений интенсивной 
терапии и выявляемый на основании острой 
гипоксемии, двусторонней легочной инфильт-
рации и некардиогенного отека легких. ОРДС 
неоднороден с точки зрения клинических 
факторов риска, механизмов развития по-
вреждения легких, что в большинстве случаев 
потенциально объясняет неэффективность 
фармакологических методов при лечении 
ОРДС. Выявление фенотипов ОРДС и интег-
рация этой информации при отборе пациентов 
для клинических испытаний повышают шан-
сы на эффективность новых методов лечения. 
Проколлагеновый пептид альвеолярного типа 
III (PCP-III) является убедительным канди-
датным биомаркером среди белков бронхо-
альвеолярной жидкости, концентрация ко-
торого связана с механизмами развития и ис-
ходами ОРДС. В обсервационном исследовании 
32 пациентов PCP-III оказался высокочувстви-
тельным (0,90) и специфичным (0,92) для ди-
агностики фибропролиферации при ОРДС [37]. 
Его потенциал реализуется при разработке 
новых терапевтических средств с учетом ме-
ханизмов развития ОРДС и выделении суб-
популяций внутри ОРДС, в отношении которых 
будут определены наиболее эффективные ле-
карственные препараты [38]. 

Выявление генетических биомаркеров 
дает надежду на создание эффективных ме-
тодов стратификации, прогнозирования и раз-
работки новых методов лечения ОРДС  [39]. 
Сочетание ОРДС и сепсиса характеризуется 
значительной летальностью. С учетом подти-
пов как сепсиса, так и ОРДС, появляются пер-
спективы персонализированного подхода для 
эффективного лечения пациентов в этих кри-
тических состояниях [40]. 

На основании изучения биомаркеров кро-
ви, включающих интерлейкины (IL-6 и IL-8), 
интерферон гамма (IFN-γ), поверхностно-ак-
тивные белки (SPD и SPB), антиген фактора 
фон Виллебранда, ангиопоэтин 1/2 и инги-
битор активатора плазминогена-1 (PAI -1), 
были идентифицированы два субфенотипа 
ОРДС: гиповоспалительный и гипервоспали-
тельный. Больные с идентифицированным 
гипервоспалительным либо гиповоспалитель-
ным фенотипом имеют существенно разли-
чающиеся клинические исходы и дифферен-
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цированный ответ на ИВЛ, инфузионную те-
рапию и симвастатин [41].  Гипервоспалитель-
ный субфенотип ассоциирован с шоковым 
состоянием, метаболическим ацидозом и худ-
шим клиническим исходом [42–44].  

Гемодинамические нарушения нередко яв-
ляются причиной неблагоприятного исхода 
критических состояний. Поэтому прогнозиро-
вание развития острой гипотензии у пациентов 
необходимо для разработки методов интенсив-
ной терапии [45]. 

 Частая причина развития критических 
состояний — черепно-мозговая травма (ЧМТ), 
являющаяся одной из основных причин смерти 
молодых людей. При ЧМТ пациенты с одина-
ковыми повреждениями, возрастом и состоя-
нием здоровья часто демонстрируют различия 
при восстановлении после травмы.  

В настоящее время делается акцент на 
разработке персонализированного подхода при 
лечении ЧМТ. Исследования на модельных си-
стемах, использование генов-кандидатов при 
исследованиях у людей позволили выявить 
факторы, влияющие на исходы ЧМТ. Функ-
циональные исходы после ЧМТ широко варь-
ируют у пациентов с «внешне схожими» трав-
мами. Выявлено, что наличие/отсутствие од-
нонуклеотидного полиморфизма (SNP) влияет 
на исход после ЧМТ. Один из наиболее хорошо 
охарактеризованных из SNP — Val66Met SNP 
ассоциирован с геном нейротрофического фак-
тора головного мозга (BDNF). Этот SNP влияет 
на неврологическую функцию как у здоровых 
субъектов, так и у пациентов с ЧМТ  [46]. Ис-
пользование методов нейровизуализации поз-
волило разработать адаптированные к паци-
ентам методы изучения атрофии головного 
мозга, связанной с ЧМТ [47].  

С позиций ПМ обобщены сведения о ме-
таболизме эндоканнабиноидов и их терапев-
тических эффектах при ЧМТ [48]. Ведутся раз-
работки моделей нейронных систем для иссле-
дования течения травм человека с использо-
ванием чипов. Выделены три класса чипов: 
микрофлюидные, компартментализированные 
и гидрогелевые. Разработаны способы приме-
нения 3D-печати для проектирования и про-
изводства чипов следующего поколения, ис-
пользования стволовых клеток для их создания, 
и применение применения чипов в «персона-
лизированной неврологии» [49]. 

 Шок — одна из важных проблем медицины 
критических состояний. В рамках ПМ иденти-
фицированы подклассы септического шока, 
основанные на экспрессии генов с фенотипи-
ческими различиями. Данные по экспрессии 
генов для 100 генов с определяемыми подклас-
сами были получены с использованием плат-

формы количественной оценки мультиплексной 
информационной РНК и визуализированы с 
использованием мозаики экспрессии генов. 
На основе этой технологии воспроизведены 
два подкласса (в одном из них выявлено сни-
жение экспрессии генов), характеризующихся 
различным течением септического шока. Этот 
подкласс был независимо связан с леталь-
ностью, а применение кортикостероидов в этом 
подклассе также было независимо связано с 
летальностью [50].  

Роль кортикостероидов в выживаемости 
при септическом шоке остается неоднозначной. 
Однако проведена оценка индивидуального ле-
чебного эффекта кортикостероидов у взрослых 
с септическим шоком в отделениях интенсивной 
терапии  [51]. Полученные данные свидетель-
ствуют о том, что индивидуальная стратегия 
лечения, позволяющая решить, какого пациента 
с септическим шоком нужно лечить кортико-
стероидами, дала положительные результаты 
независимо от учета потенциальных побочных 
эффектов препаратов [52]. 

Инфаркт миокарда — одно из частых жиз-
неугрожающих критических состояний. В рам-
ках ПМ ведутся исследования по расшифровке 
патогенеза нарушений кровообращения в си-
стеме коронарных артерий и поиску диагно-
стических молекулярных маркеров. Показано, 
что изменения эпигенома могут прояснить не-
которые этапы патогенеза ишемической бо-
лезни сердца (ИБС). «Сетевая медицина» объ-
единяет стандартные клинические признаки 
и неинвазивные инструменты визуализации 
сердца с эпигенетикой для углубленного мо-
лекулярного фенотипирования ИБС. В част-
ности, этот подход используется для разработки 
новых лекарственных препаратов на основе 
природных соединений.  

Некоторые клинические испытания сосре-
доточены на оценке циркулирующих miRNA 
(например, miR-8059 и miR-320a) в крови в со-
четании с такими параметрами визуализации, 
как наличие коронарных кальцификатов и сте-
пень стеноза коронарных артерий [53]. 

Жизнеугрожающим состоянием являются 
нарушения ритма и проводимости. Фибрилля-
ция предсердий (ФП) является наиболее рас-
пространенной сердечной аритмией. Несмотря 
на достижения хирургических технологий, ан-
тиаритмические препараты остаются основой 
лечения симптоматической ФП. Однако ответ 
у пациентов значительно различается: у более 
половины пациентов, получавших терапию с 
контролем ритма, в течение года регистрируются 
рецидивы ФП.  

Ограниченный успех терапии с контролем 
ритма частично связан с индивидуальными 



различиями в механизмах заболевания и не-
способностью предсказать ответ на применение 
лекарств у отдельных пациентов. Исследования 
ФП за последнее десятилетие показали, что 
восприимчивость к терапии ФП обусловлена 
генетическим регулированием. Установлено, 
что риск предрасположенности к ФП связан с 
локусом хромосомы 4q25. Скрининг генов-кан-
дидатов, регулирующих функцию сердечных 
калиевых и ионных каналов у пробандов и се-
мей, характеризующихся ранним началом ФП, 
выявил нескольких редких вариантов. Выде-
ление ДНК из предсердий идентифицировало 
мутацию гена GJA5, лежащую в основе нару-
шений электрических связей между сердечными 
клетками. На основании метаанализа было 
идентифицировано более 10 локусов, имеющих 
отношение к развитию ФП [54]. 

Исследование 6 567 пациентов европей-
ского происхождения выявило связь частоты 
развития фибрилляции предсердий с более 
высоким ростом женщин [55]. 

Гены калиевых каналов оказались связан-
ными с риском развития ФП. Усиление их функ-
ции приводит к более быстрому реполяризую-
щему току и более короткому эффективному 
рефрактерному периоду, повышая возбудимость 
клеток и подверженность аритмии. Мутации в 
генах субъединиц натриевых каналов также 
были связаны с ФП. Обнаружено, что однонук-
леотидный полиморфизм в SCN10A связан с 
ранним началом ФП [56]. 

Обобщены возможные взаимодействия 
между обструктивным апноэ во сне (ОА), фиб-
рилляцией предсердий (ФП) и коннексинами. 
Эпидемиологические исследования показывают, 
что ОА связано с увеличением частоты и про-
грессирования ишемической болезни сердца, 
сердечной недостаточности, инсульта, а также 
аритмий, особенно ФП. Роль коннексинов при 
ФП в настоящее время достаточно хорошо уста-
новлена. Понимание биологии и регуляторных 
механизмов коннексинов при OA на транскрип-
ционном, трансляционном и посттрансляцион-
ном уровнях позволит выяснить роль коннек-
синов в развитии OA-индуцированной ФП [57]. 
Восприимчивость к эпизодам ФП можно объ-
яснить различными факторами риска, изме-
няющими субстрат левого предсердия [58]. 

Фибрилляция предсердий характеризуется 
структурным и электрическим ремоделирова-
нием сердца. Фиброз предсердий, символ струк-
турного ремоделирования предсердий, пред-
ставляет собой сложный многофакторный про-
цесс, вовлеченный в возникновение и поддер-
жание ФП  [59]. Разработанные модели пред-
сердий включают детализацию анатомии пред-
сердий, ультраструктуры тканей и характера 

распределения фиброза. Использование моде-
лей предсердий дало важное понимание меха-
низмов, лежащих в основе ФП, показав важ-
ность фиброзного субстрата предсердий и из-
мененной электрофизиологии предсердий в 
инициации и поддержании ФП [60]. Недавние 
данные демонстрируют наследственный ком-
понент, лежащий в основе ФП [61]. 

 При критических состояниях нередко раз-
виваются жизнеугрожающие инфекционные 
осложнения. Достижения в области диагно-
стики позволили минимизировать частоту на-
значения антибиотиков без своевременной ла-
бораторной оценки. Молекулярная диагностика, 
в свою очередь, была оптимизирована с помо-
щью нанобиотехнологий и сочетается с усовер-
шенствованием доставки противомикробных 
агентов. Секвенирование геномов микробов, 
вирусов и изучение генетической предраспо-
ложенности пациентов позволяют разрабаты-
вать индивидуальные подходы к их лечению [62]. 

 Пациентам, находящимся в критических 
состояниях, нередко назначается энтеральное 
или парентеральное питание. Персонализиро-
ванное питание в целом может быть более эф-
фективным в изменении образа жизни по 
сравнению с другими факторами. В исследова-
нии  [63] оценивалось влияние 10-недельной 
программы персонализированного системного 
питания на образ жизни и результаты в отно-
шении здоровья. Вмешательство уменьшило 
потребление калорий, углеводов, сахара, общего 
жира, насыщенных жиров. В исследуемой ко-
горте снизились масса тела, жировые отложения 
и окружность бедер. Улучшение здоровья было 
наиболее выражено в подгруппе с фенотипи-
ческими нарушениями, что указывает на то, 
что программа персонализированного питания 
может быть особенно эффективной для изме-
нения поведения в целевых группах с ослаб-
ленным здоровьем.  

Для разработки персонализированного 
питания было введено понятие «системная 
гибкость», предполагающее оценку метабо-
лизма и других процессов в режиме реального 
времени. Генетические варианты и показатели 
эффективности интегрированы в этот си-
стемный подход, чтобы обеспечить стратегию 
сбалансированной оценки индивидуального 
питания [64]. 

ПМ в процессе лечения заболеваний учи-
тывает и половые различия. Термины «пол» и 
«гендер» часто неправильно используются как 
синонимы. Пол — это анатомические и фи-
зиологические различия, а гендер — психи-
ческие, культурные, социальные различия. 
Учет половых и гендерных различий имеет 
важное значение с точки зрения эффективной 
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профилактики заболеваний, выявления кли-
нических признаков, определения прогноза и 
оптимизации терапии [65]. 

 Фармакогеномика критических состоя-
ний. Фармакогеномика является важнейшим 
звеном в решении проблем ПМ. Сложности на 
пути реализации принципов фармакогеномики 
связаны с изменчивостью генов. Например, 
CYP2D6 имеет несколько аллелей, которые де-
терминируют различную скорость метаболизма 
лекарственных средств, что может изменить 
терапевтическое воздействие  [66] и влиять на 
индивидуальные варианты ответа на лечение 
и проявления токсичности препарата [67]. Кли-
ническое внедрение персонализированной те-
рапии на основе фармакогеномики все еще 
ограничено. В Корее проведена оценка знаний 
врачей о персонализированной терапии на ос-
нове фармакогеномики. 53% врачей сообщили 
об отсутствии достаточных знаний о фармако-
геномике. Главным препятствием для ее кли-
нического внедрения была высокая стоимость 
генетического тестирования, отсутствие обра-
зования у медицинских работников и клиниче-
ских экспертов в области фармакогеномики [68]. 

Неясно, можно ли использовать данные 
фармакогеномики для прогноза госпитализации 
в отделения неотложной помощи. Когортное 
исследование показало, что учет таких тради-
ционных факторов риска, как возраст и само-
оценка здоровья, с гораздо большей веро-
ятностью предопределяют госпитализацию и 
лечение в отделениях неотложной помощи, чем 
фармакогеномическая информация  [69]. В то 
же время, фармакогенетическое тестирование 
может помочь выявить пациентов с повышен-
ным риском токсичности лекарств. Разработан 
пошаговый подход к фармакогенетическому 
тестированию в процессе первичной медико-
санитарной помощи, предусматривающий иден-
тификацию и обучение пациентов, заказ фар-
макогенетических тестов, интерпретацию ре-
зультатов их применения [70]. 

 Первый пример оценки характера взаимо-
действия в паре фармакогеномный препарат — 
ген: клопидогрель и варианты CYP2C19. Клопи-
догрель — антиагрегантное средство, исполь-
зуемое для лечения пациентов с острым коро-
нарным синдромом (ОКС). Исследования пока-
зали, что определенные варианты гена CYP2C19 
могут вызывать изменения ферментов, уча-
ствующих в метаболизме клопидогреля, что под-
вергает пациентов с острым коронарным син-
дромом риску тромботических осложнений [71]. 

Фармакогенетика используется для разра-
ботки индивидуализированных методов лечения, 
специфичных для людей из различных этниче-
ских или расовых групп с разной степенью гене-

тического разнообразия. Генетические различия 
могут изменить терапевтическую эффективность 
лекарственных препаратов. Фармакогенетические 
исследования в смешанных этнических группах 
выявили гены-кандидаты, лучшим примером из 
которых является ген, кодирующий рецептор-
мишень терапии бета-агонистами, ADRB2 [72]. 

В 2015 г. сеть IGNITE («Внедрение геномики 
на практике») создала набор онлайн-ресурсов 
по внедрению геномной медицины, позволяю-
щий пользователям создавать целевые руко-
водства по внедрению геномной медицины, 
включая фармакогеномику [73]. 

Множество генов-драйверов могут вызы-
вать «устойчивость» к отдельным лекарствам. 
Разработаны новые персонализированные драй-
верные гены и комбинаторный алгоритм иден-
тификации лекарств (CPGD). Результаты пока-
зали, что новая технология эффективнее по 
сравнению с существующими синергетическими 
комбинаторными стратегиями [74]. 

Нежелательные реакции на лекарства 
(НЛР) — важная и частая причина неэффек-
тивного лечения. Генетическая предрасполо-
женность к побочным реакциям является новой 
проблемой в различных областях медицины. 
Улучшение корреляции генотип-фенотип с по-
мощью новых лабораторных методов и внед-
рения искусственного интеллекта может спо-
собствовать персонализированному прогнози-
рованию нежелательных реакций, подбору оп-
тимального для каждого пациента препарата 
и его дозы [75].  

Лекарственные препараты-кандидаты, де-
монстрирующие четко определенные фарма-
кокинетические и фармакодинамические про-
фили, часто не подтверждают их эффективности 
во II и III фазах клинических исследований. 
Предложена система (платформа QSP), осно-
ванная на стратегии разработки лекарств, ко-
торая внедрена в Институте создания лекарств 
Питтсбургского университета. Данная платфор-
ма решает проблемы биологической неодно-
родности и эволюции механизмов устойчивости, 
которые являются серьезными проблемами 
при разработке лекарств, и предполагает смену 
парадигмы от традиционной медицины к пер-
сонализированной [76]. 

Проводятся исследования по персонали-
зированной эффективности фармакологиче-
ских препаратов при критических состояниях, 
например, при астме  [77], тромботических 
осложнениях [78], коронавирусной инфекции 
COVID-19 с привлечением анализа in silico (ком-
пьютерные модели) [79]. 

ПМ постоянно развивается, включая но-
вые ее направления. Одно из них — терано-
стика, создание фармакологических препа-



ратов, с помощью которых комплексно ре-
шаются вопросы диагностики и лечения. В 
частности, с позиций тераностики разраба-
тываются лекарства для индивидуальной ди-
агностики и лечения заболеваний централь-
ной нервной системы [80]. Наши исследования 
молекулярных маркеров при ишемическом и 
геморрагическом инсультах свидетельствуют 
о персонализированных изменениях их со-
держания в сыворотке крови в процессе раз-
вития заболевания [81, 82].  

Заключение 

Анализ данных литературы свидетельствует 
о позитивных результатах внедрения принципов 
ПМ в профилактику, диагностику и лечение 
больных в критических состояниях. Создание 
биобанков, разработка учебных программ и 
нормативной документации, активизация на-
учных исследований, внедрение новых методов 
диагностики и лечения будут способствовать 
реализации принципов ПМ в практическом 
здравоохранении.
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