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ФАРМАКОКИНЕТИКА ДВУХ ФОРМ РЕКОМБИНАНТНОГО 
ИНСУЛИНОПОДОБНОГО ФАКТОРА РОСТА 1 В КРОВИ МЫШЕЙ
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В работе рассматривается фармакокинетика двух субстанций, содержащих в качестве активного вещества
рекомбинантный инсулиноподобный фактор роста 1 (ИФР1). Первая субстанция (ИФР1) содержит соб-
ственно рекомбинантный ИФР1, вторая (ИФР2) – ИФР1, транслируемый с плазмидной ДНК, кодирую-
щей ген этого белка IGF-1. Установлено, что при внутримышечном введении ИФР1 время задержки его
поступления в кровоток составляет 1.5–2 ч, а ИФР2 – 24–25 ч. Это свидетельствует о наличии различных
механизмов накопления данных веществ в системном кровотоке. Максимальное значение концентраций
ИФР1 в крови определяется через 5 ч после введения, ИФР2 – через 125 ч после введения. Максимальные
значения концентраций этих веществ сопоставимы между собой. Концентрация ИФР1 в крови снижается
до исходного значения через 12 ч после его введения, а концентрация ИФР2 – через 216 ч. Параметры кли-
ренса (Cl) и константы элиминации (Kel) рассматриваемых субстанций также имеют существенные раз-
личия, что подтверждает наличие быстрой и медленной динамики снижения их максимальных концен-
траций после внутримышечного введения. Различная динамика накопления субстанций в крови и их эли-
минация из кровотока после введения, а также различные значения параметров площади под
фармакокинетической кривой (AUCt, AUC∞) демонстрируют, что ИФР2 более продолжительное время на-
ходится в системном кровотоке, чем ИФР1. Это имеет существенное значение для формирования и выра-
женности фармакодинамических эффектов.
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Способность чужеродной ДНК осуществлять
синтез кодируемых ею белков применяется в фунда-
ментальной науке, медицине и биотехнологии (Da-
vis et al., 1996; Tsurumi et al., 1997; Romero et al., 2002).
Например, при внутримышечном введении плаз-
мидной ДНК, содержащей белок-кодирующий ген
под контролем промотора, происходит поглощение
ее мышечными клетками, которые индуцируют син-
тез этого белка (Wolff et al., 1990). В условиях in vivo
процесс синтеза белка увеличивает время его накоп-
ления в системном кровотоке, что пролонгирует вза-

имодействие его молекул со специфическими ре-
цепторами (Bonadio et al., 1999). Поэтому медленная
кинетика изменений концентрации этого класса ве-
ществ в кровотоке представляется перспективной
для терапии заболеваний, т.к. длительный процесс
накопления и снижения активного вещества в крови
повышает выраженность фармакодинамического
эффекта.

Инсулиноподобный фактор роста 1 (ИФР1), яв-
ляется важным эндокринным медиатором действия
гормона роста (Laviola et al., 2008; O’Kusky, Ping,
2012; Dyer et al., 2016). Этот белок воздействует на все
виды клеток, в том числе на нейроны, стимулирует
их пролиферацию, дифференцировку и выживае-
мость, способен проникать в головной мозг при ин-

Принятые сокращения: ИФР1 – инсулиноподобный фактор
роста 1, ИФР1 – субстанция, содержащая рекомбинантный
ИФР1, ИФР2 – субстанция, содержащая ИФР1, транслируе-
мый с плазмидной ДНК, кодирующей ген этого белка IGF-1.
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