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Ñ ìîìåíòà çàðîæäåíèÿ ôàðìàêîòåðàïèè îäèí èç ãëàâíûõ âîïðîñîâ –
âîïðîñ î òîì, êàêîå ñðåäñòâî ÿâëÿåòñÿ ýôôåêòèâíûì äëÿ ëå÷åíèÿ òîãî èëè
èíîãî çàáîëåâàíèÿ. Èññëåäîâàòåëè ñõîäÿòñÿ âî ìíåíèè, ÷òî ñòàíîâëåíèå
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ îñíîâ ïðîâåðêè ýôôåêòèâíîñòè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ
ïðèõîäèòñÿ íà ïåðèîä íàó÷íîé ðåâîëþöèè XVII â., êîãäà Äæåéìñ Ëèíä
ïðîâåë îïûò ïî ëå÷åíèþ öèíãè öèòðóñîâûìè, à ïåðâîå êëèíè÷åñêîå èññëå -
äîâàíèå, âûïîëíåííîå ïî êàíîíàì ñîâðåìåííîé äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû,
äàòèðóåòñÿ 1948 ãîäîì. Â ñòàòüå îñóùåñòâëÿåòñÿ ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç
íåêîòîðûõ ïðàêòèê ôàðìàêîòåðàïèè, ïðåäøåñòâîâàâøèõ ýòîìó ïåðèîäó,
ñ öåëüþ ïðîñëåäèòü ýâîëþöèþ ñòàíîâëåíèÿ ìåòîäîëîãèè ïðîâåäåíèÿ êëèíè -
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé îò ñòîõàñòè÷åñêèõ ïðàêòèê äî îñìûñëåííûõ íàó÷íûõ
ðåøåíèé, êîòîðûå ïðèâåëè ê ôîðìèðîâàíèþ ñîâðåìåííîé ïàðàäèãìû áèî -
ìåäèöèíñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ ïðè ó÷àñòèè ÷åëîâåêà êàê èñïûòóåìîãî. Àêòó -
àëüíîñòü ðàáîòû îáîñíîâûâàåòñÿ âûÿâëåíèåì è îïèñàíèåì îñíîâíûõ ýòàïîâ
â èçó÷åíèè ïðàêòèê ôàðìàêîðåïàòèè, ââèäó ÷åãî äàííûé îáçîð ïðåäñòàâ -
ëÿåòñÿ âàæíûì äëÿ ïîñëåäóþùåãî èçó÷åíèÿ èñòîðèè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ; áèîìåäèöèíñêèé ýêñïåðè -
ìåíò; ïëàöåáî; èñòîðèÿ íàóêè; áèîýòèêà

M.A. Nartova

EVOLUTION OF THE METHODOLOGY
OF CLINICAL TRIALS

Since the dawn of pharmacotherapy, one of the main questions has been which 
drug is effective for treating a particular disease. Researchers agree that
the formation of experimental foundations for testing the effectiveness of drugs
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dates back to the period of the scientific revolution of the 17th century, when James 

Lind carried out an experiment on treating scurvy with citrus fruits, and the first

clinical trial conducted according to the canons of modern evidence-based medi -

cine dates back to 1948. The article provides a retrospective analysis of some

pharmacotherapy practices that preceded this period in order to trace the deve -

lopment of clinical trial methodology from stochastic practices to meaningful

scientific decisions that resulted in the formation of a modern paradigm of bio -

medical experiments involving of humans as subjects. The relevance of the study is 

based on the identification and description of the main stages in the development

of the study of pharmacotherapy practices, which is why this review seems

important for further study of the history of clinical trials.
Keywords: clinical trials; biomedical experiment; placebo; history of science;

bioethics

Ïàðàäèãìà ñîâðåìåííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé

Äëÿ òîãî ÷òîáû îñóùåñòâèòü ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç ñòàíîâëå -
íèÿ ìåòîäîëîãèè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðà -
òîâ ïðè ó÷àñòèè ÷åëîâåêà êàê èñïûòóåìîãî, íåîáõîäèìî ñôîðìóëèðî -
âàòü îñíîâíûå ìåòîäîëîãè÷åñêèå ðåøåíèÿ â ñîâðåìåííûõ áèîìåäè -
öèíñêèõ ýêñïåðèìåíòàõ, ïðèçíàííûõ íàó÷íûì ñîîáùåñòâîì. Äëÿ ýòîãî
îïèøåì «ïàðàäèãìó» ñîâðåìåííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ò.å.
«îáùåïðèíÿòûå ïðèìåðû ïðàêòèêè íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé – ïðèìå -
ðû, êîòîðûå âêëþ÷àþò çàêîí, òåîðèþ èõ ïðàêòè÷åñêîå ïðèìåíåíèå
è íåîáõîäèìîå îáîðóäîâàíèå…» [2, ñ. 29]. Îòìåòèì, ÷òî â äàííîé
ñòàòüå èññëåäóþòñÿ ìåòîäîëîãè÷åñêèå ðåøåíèÿ äëÿ òðåòüåé ôàçû –
ðàíäîìèçèðîâàííûõ êîíòðîëèðóåìûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
(ÐÊÈ), íàçûâàåìûõ «çîëîòûì ñòàíäàðòîì» ñîâðåìåííîé äîêàçàòåëü -
íîé ìåäèöèíû [13].

Âïåðâûå ÐÊÈ áûëî ïðîâåäåíî â ñåðåäèíå XX â. áðèòàíñêèìè
ó÷åíûìè, êîòîðûå èññëåäîâàëè ýôôåêòèâíîñòü ñòðåïòîìèöèíà äëÿ
ëå÷åíèÿ ëåãî÷íîãî òóáåðêóëåçà. Èìåííî ýòî èññëåäîâàíèå «ñîäåð -
æàëî ÷åòûðå îñîáåííîñòè, êîòîðûå îñòàþòñÿ ôóíäàìåíòàëüíûìè
è äëÿ äèçàéíà ñîâðåìåííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé» [16], à èìåí -
íî: 1) ðàíäîìèçàöèþ; 2) ïîäáîð ó÷àñòíèêîâ èññëåäîâàíèÿ ïî óíèôè -
öèðîâàííûì êðèòåðèÿì; 3) òùàòåëüíîå âåäåíèå ìåäèöèíñêèõ çàïèñåé 
î ïðîâîäèìîì èññëåäîâàíèè; 4) ýòè÷åñêóþ ýêñïåðòèçó íà ýòàïå ïëà -
íèðîâàíèÿ è çàâåðøåíèÿ ýêñïåðèìåíòà  [9, p. 338]. Ïîñëåäóþùåå
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ðàçâèòèå êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïðèâåëî ê ïåðåñìîòðó íåêîòî -
ðûõ ìåòîäîëîãè÷åñêèõ ðåøåíèé, îäíàêî óêàçàííûå âûøå àñïåêòû
îñòàëèñü íåèçìåííûìè, ÷òî ïîçâîëÿåò èñïîëüçîâàòü â êà÷åñòâå îñíî -
âû äëÿ ðåòðîñïåêòèâíîãî àíàëèçà ôîðìèðîâàíèÿ ìåòîäîëîãèè êëèíè -
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé èìåííî èññëåäîâàíèå ñòðåïòîìèöèíà.

Îòìåòèì, ÷òî âñå ïðèìåðû â äàííîé ñòàòüå, îòíîñÿùèåñÿ ê ïå -
ðèîäó äî ïåðâîé íàó÷íîé ðåâîëþöèè XVI–XVII ââ., íå ÿâëÿÿñü ïðèìå -
ðàìè ýêñïåðèìåíòîâ â îáùåïðèíÿòîì ñìûñëå, ïðåäñòàâëÿþòñÿ âàæ -
íûìè äëÿ èçó÷åíèÿ èñòîðèè ñòàíîâëåíèÿ áèîìåäèöèíñêèõ èññëåäîâà -
íèé è ïîýòîìó âêëþ÷åíû â îáçîð.

«Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ»
â Äðåâíåì ìèðå è â Ñðåäíèå âåêà

Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ïðîâåäåíèå ïåðâûõ «êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé»
áûëî çàôèêñèðîâàíî åùå äî íàøåé ýðû [3; 5; 16]. Äëÿ îáîñíîâàíèÿ
ýòîãî òåçèñà îáðàòèìñÿ ê èñòîðèè áèîìåäèöèíñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ
ïðè ó÷àñòèè ÷åëîâåêà, ðàññìîòðåâ ïðèìåðû ìåòîäîëîãè÷åñêèõ ðåøå -
íèé, â òîé èëè èíîé ñòåïåíè ñîîòâåòñòâóþùèõ ðåøåíèÿì â ñîâðåìåí -
íûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ.

Èññëåäîâàòåëü àíòè÷íîé èñòîðèè è ìåäèöèíû ñýð Äæ.Ý.Ð. Ëëîéä
(Êåìáðèäæ, Àíãëèÿ) ñ÷èòàåò, ÷òî «ðîëü ýêñïåðèìåíòèðîâàíèÿ ðàç -
ëè÷íàÿ íà ðàçíûõ óðîâíÿõ íàó÷íîãî çíàíèÿ, ò.å.  çàâèñèò îò óðîâíÿ
çíàíèé, äîñòèãíóòûõ â êîíêðåòíîé îáëàñòè â îïðåäåëåííîå âðåìÿ»
[17, p. 76]. Ñîãëàøàÿñü ñ ýòèì òåçèñîì, â äàííîì ðàçäåëå ìû óäåëèì
âíèìàíèå ïðîñòûì îòíîñèòåëüíî ñîâðåìåííîé ìåòîäîëîãèè êëèíè -
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ýêñïåðèìåíòàì, êîòîðûå çàêëþ÷àëèñü â ñðàâ -
íåíèè ðàçëè÷íûõ òèïîâ ôàðìàêîòåðàïèè, èñïûòàííûõ íà äâóõ è áî -
ëåå ãðóïïàõ ëþäåé.

Àìåðèêàíñêèé âðà÷ è èñòîðèê ìåäèöèíû Ãåíðè Ñìèò Óèëüÿìñ
îáðàùàë âíèìàíèå íà íàëè÷èå ïðèìèòèâíûõ çíàíèé î ëå÷åáíûõ
ñâîéñòâàõ òåõ èëè èíûõ òðàâ, êîòîðûìè îáëàäàëè ëþäè íà î÷åíü
ðàííåì ýòàïå ðàçâèòèÿ (êàìåííûé âåê) [26]. Âåðîÿòíî, ðå÷ü øëà
î ïðàêòè÷åñêîì íàáëþäåíèè, êîòîðîå äàâàëî ÷åëîâåêó âîçìîæíîñòü
ïîëüçîâàòüñÿ ïîíÿòèÿìè òîæäåñòâà è ðàçëè÷èÿ, íàïðèìåð, ïðè îïðå -
äåëåíèè ñâîéñòâ ÿäîâèòûõ è ëåêàðñòâåííûõ ðàñòåíèé. Êàê îòìå -
÷àåò È.À. Ãåðàñèìîâà, «âûäåëåíèå ïðèçíàêîâ, êîòîðûå èãðàëè ðîëü
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êëþ÷à â ïîíèìàíèè ñóòè âåùåé, – äðåâíåéøàÿ ëîãè÷åñêàÿ îïåðàöèÿ
êàê â îáûäåííîì ïîçíàíèè, òàê è â ðàçâèòûõ ðàöèîíàëüíûõ ïðàêòè -
êàõ» [1]. Òàê, äðåâíèå ãðåêè, ðàçëè÷àÿ ïîíÿòèÿ «òîæäåñòâåííîå» (same)
è «ïðîòèâîïîëîæíîå» (opposite), ìîãëè äåëàòü èíòåðïðåòàòèâíûå âû -
âîäû íà îñíîâå íàáëþäåíèé [22], ÷òî â îòíîøåíèè ôàðìàêîòåðàïèè
ìîãëî ñòàòü îñíîâîé äëÿ áóäóùåé ýêñïåðèìåíòàëüíîé êîíöåïöèè äî -
êàçàòåëüíîé ìåäèöèíû, êîòîðàÿ îïèðàåòñÿ íà ñðàâíåíèå òåðàïåâòè -
÷åñêîãî ýôôåêòà ðàçëè÷íûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ (èëè ïëàöåáî)
ñðåäè ðàçíûõ ãðóïï ïàöèåíòîâ.

Ñ ýòîé òî÷êè çðåíèÿ ýìïèðè÷åñêèå îáîáùåíèÿ â îáëàñòè ôàðìàêî -
òåðàïèè, âêëþ÷àþùèå â ñåáÿ, â ÷àñòíîñòè, îïðåäåëåíèå ëåêàðñòâåí -
íûõ ðàñòåíèé, ïðåäñòàâëÿþòñÿ âàæíûì ýòàïîì ðàçâèòèÿ èíäóêòèâ -
íîãî ïîäõîäà â äðåâíèõ ïðàêòèêàõ. Ã.Ñ. Óèëüÿìñ ïðåäïîëàãàë, ÷òî
ïðèìèòèâíûé ÷åëîâåê ìîã íå òîëüêî «óíàñëåäîâàòü» îò æèâîòíûõ
ñïîñîáíîñòü ê èíñòèíêòèâíîìó çíàíèþ î ëåêàðñòâåííûõ ðàñòåíèÿõ,
íî è ðàñøèðèòü òàêèå çíàíèÿ ïóòåì íàáëþäåíèÿ è ïîâòîðåíèÿ óñïåø -
íûõ ñëó÷àåâ ôàðìàêîòåðàïèè, ÷òî ïîäðàçóìåâàåò ñðàâíåíèå äâóõ è áî -
ëåå ñëó÷àåâ ïðèåìà òîãî èëè èíîãî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà: «îïðå -
äåëåííûå ëåêàðñòâà ïðèìåíÿþòñÿ äëÿ îáëåã÷åíèÿ îïðåäåëåííûõ
ñèìïòîìîâ áîëåçíè, ïîòîìó ÷òî, ïî ìíåíèþ çíàõàðÿ, òàêèå ëåêàðñòâà
îêàçûâàëèñü ïîëåçíûìè â ïðåäûäóùèõ ïîäîáíûõ ñëó÷àÿõ» [26].

Ñ ó÷åòîì èçëîæåííîãî âûøå, âåðîÿòíî, ìîæíî ñîãëàñèòüñÿ ñ àâòî -
ðàìè, êîòîðûå îäíèì èç ïåðâûõ «êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé» íàçû -
âàþò ïðàêòèêó, îñóùåñòâëåííóþ ïðèìåðíî â 500 ã. äî í.ý. öàðåì
Íàâóõîäîíîñîðîì [5; 7]. Ñóòü ïðàêòèêè çàêëþ÷àëàñü â ðàñïðåäåëåíèè 
ëþäåé íà äâå ãðóïïû, îäíà èç êîòîðûõ â òå÷åíèå äåñÿòè äíåé ïèòàëàñü 
ìÿñîì è âèíîì, à âòîðàÿ – îâîùàìè è âîäîé. Ïîñëå çàâåðøåíèÿ îïûòà
áûëî ïðîâåäåíî ôèçèêàëüíîå èññëåäîâàíèå èñïûòóåìûõ, íà îñíîâà -
íèè êîòîðîãî áûë ñäåëàí âûâîä î ïîëîæèòåëüíîì ýôôåêòå äèåòû,
ñîñòîÿâøåé èç îâîùåé è âîäû.

Òåîðåòè÷åñêèå ïðåäïîñûëêè äëÿ ïðîâåäåíèÿ ýêñïåðèìåíòîâ,
áëèçêèõ ïî ìåòîäîëîãè÷åñêèì îñíîâàíèÿì ê êëèíè÷åñêèì èññëåäî -
âàíèÿì, áûëè îïèñàíû ïåðñèäñêèì âðà÷îì Àâèöåííîé (980–1037),
êîòîðûé â ñâîèõ òðóäàõ ïîä÷åðêèâàë âàæíîñòü èçó÷åíèÿ äåéñòâèÿ
ëåêàðñòâ íà íåîñëîæíåííîé áîëåçíè [6, p. 9]. Åùå îäíèì ïðèìåðîì
ìåòîäîëîãè÷åñêèõ îñíîâ ïðîâåäåíèÿ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ÿâ -
ëÿþòñÿ ïðàêòèêè ïî ïðåäîòâðàùåíèþ ðàñïðîñòðàíåíèÿ èíôåêöèîí -
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íûõ çàáîëåâàíèé, êîòîðûå ðåàëèçîâûâàëèñü â X â. â Êèòàå. Ïî÷òè
çà âîñåìü âåêîâ äî çíàìåíèòûõ îïûòîâ Ýäâàðäà Äæåíåðà ïî âàðèîëÿ -
öèè â Êèòàå ïðàêòèêîâàëîñü èíòðàíàçàëüíîå ââåäåíèå âûñóøåííîãî
ñîäåðæèìîãî ïóñòóë áîëüíîãî îñïîé, ÷òî ôàêòè÷åñêè îñíîâûâàëîñü
íà íàáëþäåíèÿõ è ïîñëåäóþùåé îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè òàêîé èì -
ìóíèçàöèè ïðè ó÷àñòèè «êîíòðîëüíîé» (íå ïðîøåäøèå âàðèîëÿöèþ)
è «ýêñïåðèìåíòàëüíîé» (ïðîøåäøèå âàðèîëÿöèþ) ãðóïï äîáðî -
âîëüöåâ [12].

Ïðèìåðû ìåòîäîëîãè÷åñêè áëèçêèõ ê êëèíè÷åñêèì èññëåäîâà -
íèÿì ðåøåíèé âñòðå÷àþòñÿ è â ëèòåðàòóðå. Òàê, èòàëüÿíñêèé ïîýò
Ïåòðàðêà â ñâîåì ïèñüìå ê Áîêêà÷î ôàêòè÷åñêè îïèñàë ðàñïðåäåëåíèå 
ïàöèåíòîâ íà äâå ãðóïïû – êîíòðîëüíóþ è ýêñïåðèìåíòàëüíóþ, ïðè -
÷åì óêàçàë íà âàæíåéøèé àñïåêò ïðîâåäåíèÿ òàêîãî ðîäà ýêñïåðè -
ìåíòîâ, à èìåííî íà îäíîðîäíîñòü âûáîðêè ïàöèåíòîâ: «...ß òîð -
æåñòâåííî óòâåðæäàþ è âåðþ, ÷òî åñëè áû ñòî èëè òûñÿ÷à ÷åëîâåê
îäíîãî âîçðàñòà, ñ îäèíàêîâûì òåìïåðàìåíòîì è ïðèâû÷êàìè, â îä -
íîé è òîé æå îáñòàíîâêå áûëè áû îäíîâðåìåííî ïîðàæåíû îäíîé
è òîé æå áîëåçíüþ, òî åñëè áû îäíà ïîëîâèíà èç íèõ ñëåäîâàëà
ïðåäïèñàíèÿì âðà÷åé èç ÷èñëà òåõ, ÷òî ïðàêòèêóþò â íàñòîÿùåå âðå -
ìÿ, à äðóãàÿ ïîëîâèíà íå ïðèíèìàëà áû íèêàêèõ ëåêàðñòâ, à ïîëà -
ãàëàñü áû íà èíñòèíêòû ïðèðîäû, ÿ íå ñîìíåâàþñü â òîì, êàêàÿ
ïîëîâèíà áû èñöåëèëàñü» (öèò. ïî: [27, p. 55]).

Êîíåö Ñðåäíåâåêîâüÿ è íà÷àëî ýïîõè Âîçðîæäåíèÿ õàðàêòåðè -
çóþòñÿ çàðîæäåíèåì íàó÷íûõ îñíîâ ïðîâåäåíèÿ ýêñïåðèìåíòà â åãî
ñîâðåìåííîì ïîíèìàíèè. Òàê, Ðîáåðò Ãðîññåòåñò (1170–1253), îñíî -
âàòåëü îêñôîðäñêîé åñòåñòâåííî-íàó÷íîé øêîëû, ñ÷èòàåòñÿ ïåðâûì
åâðîïåéñêèì èññëåäîâàòåëåì, îïèñàâøèì îñíîâû êîíòðîëèðóåìîãî
ýêñïåðèìåíòà. Â êîììåíòàðèÿõ ê «Âòîðîé àíàëèòèêå» Àðèñòîòåëÿ
Ãðîññåòåñò ïðèâîäèò ïðèìåð*, êîòîðûé ïîçæå èññëåäîâàòåëü èç Äà -
ðåìñêîãî óíèâåðñèòåòà Ñ. Îëèâåð îõàðàêòåðèçîâàë êàê ïîïûòêó ïðå -
îäîëåòü «ëîãè÷åñêèé ðàçðûâ» â íàó÷íûõ ïðîöåäóðàõ ïóòåì «èñêëþ -
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* «Êîãäà êòî-ëèáî ìíîãîêðàòíî âèäèò ïîåäàíèå ñêóììîíèè è ñîïóòñòâóþùåå
ýòîìó âûäåëåíèå êðàñíîé æåë÷è è íå âèäèò, ÷òî ñêóììîíèÿ ïðèâëåêàåò è âûòÿ -
ãèâàåò êðàñíóþ æåë÷ü, òî èç ÷àñòîãî âîñïðèÿòèÿ ýòèõ äâóõ âèäèìûõ âåùåé [îí/îíà] 
íà÷èíàåò ôîðìèðîâàòü ïîíÿòèå î òðåòüåì, íåâèäèìîì ýëåìåíòå, òî åñòü [â äàííîì
ñëó÷àå] ÷òî ñêóììîíèÿ ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé, âûòÿãèâàþùåé êðàñíóþ æåë÷ü».



÷åíèÿ ïðè÷èí, íå âîøåäøèõ â öåíòðàëüíóþ ãèïîòåçó, à òàêæå ïðî -

âåäåíèÿ ïîâòîðÿþùèõñÿ íàáëþäåíèé» [19, p. 174].
Åùå îäíèì èçâåñòíûì ïðèìåðîì ýêñïåðèìåíòà, óïðîùåííàÿ ìå -

òîäîëîãèÿ êîòîðîãî íàïîìèíàåò ñîâðåìåííûå êëèíè÷åñêèå èññëåäî -

âàíèÿ, ñòàë îïûò, ïðîâåäåííûé â XVI â. ôðàíöóçñêèì ìîðñêèì õè -

ðóðãîì Àìáðóàçîì Ïàðå. Â îòñóòñòâèå íà ñóäíå ñòàíäàðòíîé äëÿ òîãî

âðåìåíè òåðàïèè (êèïÿùåå ìàñëî) äëÿ îáðàáîòêè îãíåñòðåëüíûõ ðàí

îí áûë âûíóæäåí ïîäáèðàòü àëüòåðíàòèâíûå ñðåäñòâà. Òàê, ïî ìåòî -

äîëîãèè Ïàðå â «ýêñïåðèìåíòàëüíóþ ãðóïïó» ïîïàëè ìîðÿêè, ÷üè

ðàíû âìåñòî êèïÿùåãî ìàñëà («êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà») îáðàáîòàëè

ñìåñüþ èç ÿè÷íîãî æåëòêà, ðîçîâîãî è õâîéíîãî ìàñåë [8]. Ïðåä -

ëîæåííûé Ïàðå ìåòîä îêàçàëñÿ íå òîëüêî ìåíåå áîëåçíåííûì, íî

è áîëåå ýôôåêòèâíûì, ÷åì îáðàáîòêà ðàí êèïÿùèì ìàñëîì.

Ñòàíîâëåíèå ìåòîäîëîãèè ñîâðåìåííûõ
êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé

Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ïåðâûì èññëåäîâàíèåì, ìåòîäîëîãèÿ êîòîðîãî

ïîäðàçóìåâàëà íå ïðàêòèêè, îñíîâàííûå íà íàáëþäåíèè, à ýêñïåðè -

ìåíò, ñòàë ïîèñê ëåêàðñòâà îò öèíãè àíãëèéñêèì ìîðñêèì âðà÷îì

Äæåéìñîì Ëèíäîì [16]. Âûáðàâ â êà÷åñòâå èñïûòóåìûõ 12 ìîðÿêîâ

ñ ñèìïòîìàìè öèíãè, Ëèíä ðàçäåëèë èõ íà øåñòü ãðóïï, êîòîðûì

íàçíà÷èë ðàçíóþ «òåðàïèþ» – îò ìîðñêîé âîäû äî öèòðóñîâûõ. Íå -

ñìîòðÿ íà òî ÷òî îí íå çíàë ïàòîãåíåçà öèíãè è, âåðîÿòíî, âûáèðàë

âàðèàíòû ëå÷åíèÿ ðàíäîìíî, åãî ýêñïåðèìåíò çàêîí÷èëñÿ óñïåøíî:

ñïóñòÿ øåñòü äíåé îò íà÷àëà «èññëåäîâàíèÿ» â îäíîé èç ãðóïï ñî -

ñòîÿíèå èñïûòóåìûõ çíà÷èòåëüíî óëó÷øèëîñü ïî ñðàâíåíèþ ñ äðó -

ãèìè ó÷àñòíèêàìè ýêñïåðèìåíòà. Ëèíä îòêðûë ñïîñîá ïðîôèëàêòèêè

è ëå÷åíèÿ öèíãè, à èìåííî óïîòðåáëåíèå â ïèùó öèòðóñîâûõ èëè èõ

ñîêà. Ìåäèê ïîäðîáíî îïèñàë ñâîé ýêñïåðèìåíò â ôóíäàìåíòàëüíîì

òðóäå «Ëå÷åíèå öèíãè», îäíàêî, êàê îòìå÷àþò èññëåäîâàòåëè èñòîðèè 

êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, â ýòîé ðàáîòå îí íå óäåëèë äîñòàòî÷íî

âíèìàíèÿ öèòðóñîâîé òåðàïèè, ñâÿçàâ óñïåõ ýêñïåðèìåíòà íå òîëüêî

ñ äèåòîé, íî è ñ äðóãèìè ôàêòîðàìè  [4].
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Âàæíûìè ýêñïåðèìåíòàìè ðàññìàòðèâàåìîãî ïåðèîäà ñòàëè

òàêæå ïîïûòêè êîíòðîëèðîâàòü ðàñïðîñòðàíåíèå íàòóðàëüíîé îñïû,

èçó÷åíèåì êîòîðîé çàíèìàëñÿ Ý. Äæåííåð. Àíãëèéñêèé âðà÷ èññëå -

äîâàë çàùèòíûå ñâîéñòâà èììóíèçàöèè êîðîâüåé îñïîé ïðîòèâ îñïû

íàòóðàëüíîé. ßâëÿÿñü ïðåäñòàâèòåëÿìè îäíîãî ñåìåéñòâà, ýòè âèðóñû 

âûçûâàþò ñîâåðøåííî ðàçíûé îòâåò èììóííîé ñèñòåìû. Òàê, êîðîâüÿ 

îñïà íå ïðåäñòàâëÿåò îïàñíîñòè äëÿ ÷åëîâåêà, ïðèâîäÿ ê ôîðìèðî -

âàíèþ âåçèêóë íà êîæå èíôèöèðîâàííîãî âèðóñîì, îäíàêî íå îáëà -

äàåò âûñîêîé âèðóëåíòíîñòüþ, òîãäà êàê çàðàæåíèå âèðóñîì íàòó -

ðàëüíîé îñïû íåðåäêî ïðèâîäèò ê ëåòàëüíîìó èñõîäó. Íå çíàÿ ïà -

òîãåíåçà ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ, Äæåííåð ñôîðìóëèðîâàë ãèïîòåçó îá

ýôôåêòèâíîñòè èììóíèçàöèè ñîäåðæèìûì ïóñòóë ïåðåáîëåâøèõ êî -

ðîâüåé îñïîé ïðîòèâ âèðóñà íàòóðàëüíîé îñïû. Ïðîâåðêà ãèïîòåçû

Äæåííåðà ñîñòîÿëàñü â ìàå 1796 ã., êîãäà èññëåäîâàòåëü ïðîâåë èíî -

êóëÿöèþ ïóñòóë íîñèòåëÿ âèðóñà êîðîâüåé îñïû âîñüìèëåòíåìó ðå -

áåíêó, ýôôåêòèâíîñòü êîòîðîé ïîäòâåðäèëàñü ïðè ïîâòîðíîé èíîêó -

ëÿöèè âèðóñîì íàòóðàëüíîé îñïû [20]. Íåñìîòðÿ íà ââåäåíèå â îðãà -

íèçì ðåáåíêà âèðóñíîãî àãåíòà, ñèìïòîìîâ çàáîëåâàíèÿ íå ïîñëåäîâàëî.
Ïîõîæèé ýêñïåðèìåíò ïðîâîäèëñÿ Äæîðäæåì Ïèðñîì, êîòîðûé

îïóáëèêîâàë ðåçóëüòàòû ñâîåãî èññëåäîâàíèÿ ïðè ó÷àñòèè ïÿòè èñïû -

òóåìûõ â 1798 ã. Ñîãëàñíî ìåòîäîëîãèè ýêñïåðèìåíòà, ó òðåõ èç ïÿòè

åãî ó÷àñòíèêîâ íà ìîìåíò ó÷àñòèÿ áûë çàôèêñèðîâàí ñëó÷àé çàðà -

æåíèÿ êîðîâüåé îñïîé. Äðóãèå èñïûòóåìûå ïðåäïîëîæèòåëüíî íè -

êîãäà íå áûëè èíôèöèðîâàíû ýòèì âèðóñîì [6, p. 22]. Ïîñëåäóþùåå

èíôèöèðîâàíèå èñïûòóåìûõ âèðóñîì íàòóðàëüíîé îñïû ïîäòâåðäèëî 

ãèïîòåçó Äæåíåðà è Ïèðñà: èììóíèòåòà, àññîöèèðîâàííîãî ñ âèðóñîì 

êîðîâüåé îñïû, äîñòàòî÷íî äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ðàçâèòèÿ èíôåêöèè,

âûçâàííîé âèðóñîì íàòóðàëüíîé îñïû.
Ñëåäóþùèì âàæíûì ìåòîäîëîãè÷åñêèì ðåøåíèåì ïðè ïðîâåäå -

íèè áèîìåäèöèíñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ ñòàëî èñïîëüçîâàíèå ïëàöåáî

(«ïóñòûøêè», íå îáëàäàþùåé ëåêàðñòâåííûì ýôôåêòîì). Ñ÷èòàåòñÿ,

÷òî âïëîòü äî âòîðîé ïîëîâèíû XVIII â. ïëàöåáî íå ïðèìåíÿëîñü

â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå [23, p. 32], îäíàêî íåêîòîðûå èññëåäîâàòåëè

ïîëàãàþò, ÷òî ïðèìåíåíèå ïëàöåáî (ñîîòâåòñòâóþùåå ïîíÿòèå íå áûëî

çàêðåïëåíî â ìåäèöèíñêîé òåðìèíîëîãèè) íàáëþäàëîñü çàäîëãî äî
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ýòîãî âðåìåíè (íàïðèìåð, öåëèòåëüíàÿ ñèëà ïðèêîñíîâåíèÿ êîðîëÿ)

[18]. Ïåðâûì áèîìåäèöèíñêèì ýêñïåðèìåíòîì ñ èñïîëüçîâàíèåì ïëà -

öåáî-êîíòðîëÿ ñòàëî èññëåäîâàíèå àíòèðåâìàòîèäíîé òåðàïèè, ïðî -

âåäåííîå Îñòèíîì Ôëèíòîì â 1863 ã. [7].
Åùå îäèí îáÿçàòåëüíûé ìåòîäîëîãè÷åñêèé àñïåêò ñîâðåìåííûõ

êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé – ïðîöåäóðà ðàíäîìèçàöèè  áûë ïîçàèì -

ñòâîâàí èç ñåëüñêîõîçÿéñòâåííûõ ýêñïåðèìåíòîâ Ðîíàëäà Ôèøåðà,

ïðîâîäèìûõ â ïåðâîé ïîëîâèíå XX â. [21]. Â ïîèñêàõ ðåøåíèÿ ïðîá -

ëåìû íåâîçìîæíîñòè ïîäáîðà èäåíòè÷íûõ îáúåêòîâ â ýêñïåðèìåíò,

Ôèøåð ïðåäëîæèë âûáèðàòü îáúåêòû èññëåäîâàíèÿ ñëó÷àéíûì îáðà -

çîì, ÷òîáû èçáåæàòü âîçìîæíûõ ñòàòèñòè÷åñêèõ îøèáîê [11]. Â ñî -

âðåìåííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðîöåññ ðàíäîìèçàöèè çà -

êëþ÷àåòñÿ â ñëó÷àéíîì ðàñïðåäåëåíèè ïàöèåíòîâ íà äâå èëè áîëåå

ãðóïïû, êîòîðûå èñõîäÿ èç äèçàéíà èññëåäîâàíèÿ ìîãóò áûòü ýêñïå -

ðèìåíòàëüíûìè (ïîëó÷åíèå èññëåäóåìîãî ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà) 

èëè êîíòðîëüíûìè (ïîëó÷åíèå ïëàöåáî èëè ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ),

ïðè÷åì ðåçóëüòàò ðàñïðåäåëåíèÿ íåèçâåñòåí íè ïàöèåíòó, íè âðà -

÷àì-èññëåäîâàòåëåì äî îêîí÷àíèÿ ïðîòîêîëà.
Âïåðâûå ïðîöåäóðà ðàíäîìèçàöèè áûëà îïèñàíà ïðè èññëåäî -

âàíèè ñòðåïòîìèöèíà (1948 ã.): «Îïðåäåëåíèå òîãî, äîëæåí ëè ïà -

öèåíò ëå÷èòüñÿ ñòðåïòîìèöèíîì è ñîáëþäàòü ïîñòåëüíûé ðåæèì

(S-ñëó÷àé) èëè æå òîëüêî ñîáëþäàòü ïîñòåëüíûé ðåæèì (C-ñëó÷àé),

áûëî ñäåëàíî ñ ïîìîùüþ ñòàòèñòè÷åñêîãî ðÿäà íà îñíîâàíèè ÷èñåë

ñëó÷àéíîé âûáîðêè, ñîñòàâëåííîãî äëÿ êàæäîãî ïîëà â êàæäîì öåíò -

ðå ïðîôåññîðîì Áðýäôîðäîì Õèëëîì; äåòàëè ñåðèè áûëè íåèçâåñòíû

íè èññëåäîâàòåëÿì, íè ñîèññëåäîâàòåëÿì è õðàíèëèñü â çàïå÷àòàííûõ 

êîíâåðòàõ, íà êàæäîì èç êîòîðûõ ñ íàðóæíîé ñòîðîíû áûëè óêàçàíû

íàçâàíèå áîëüíèöû è íîìåð...  Â êàðòî÷êå âíóòðè êîíâåðòà óêàçûâà -

ëîñü, áûë ëè ó ïàöèåíòà S- èëè C-ñëó÷àé» [24, p. 770].
Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî èññëåäîâàíèå ñòðåïòîìèöèíà, âûïîëíåííîå

â 1948 ã., îòâå÷àëî áîëüøèíñòâó ìåòîäîëîãè÷åñêèõ ðåøåíèé äëÿ ïðî -

âåäåíèÿ ñîâðåìåííûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, â íåì íå áûëè

ó÷òåíû âàæíåéøèå òðåáîâàíèÿ ê îñóùåñòâëåíèþ áèîìåäèöèíñêèõ

ýêñïåðèìåíòîâ ïðè ó÷àñòèè ÷åëîâåêà êàê èñïûòóåìîãî, à èìåííî òðå -

áîâàíèÿ ïî ýòè÷åñêîìó ñîïðîâîæäåíèþ òàêîãî ðîäà ýêñïåðèìåíòîâ.
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Ýòè÷åñêîå ñîïðîâîæäåíèå

êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé

Êàê îòìå÷àþò èññëåäîâàòåëè, â ïðîòîêîëå ëå÷åíèÿ òóáåðêóëåçà
ñòðåïòîìèöèíîì, ïðîâåäåííîãî â 1948 ã., âñå æå èìåëî ìåñòî ýòè -
÷åñêîå ðåãóëèðîâàíèå, îáúåì êîòîðîãî õîòÿ è íå ñîîòâåòñòâîâàë ñî -
âðåìåííûì íîðìàì, íî âíåäðåíèå êîòîðîãî, òàê èëè èíà÷å, ñòàëî
ñâîåãî ðîäà ïðåöåäåíòîì. Â ÷àñòíîñòè, âðà÷è ñìîãëè îáîñíîâàòü äëÿ
ýòè÷åñêîãî êîìèòåòà íåîáõîäèìîñòü ââåäåíèÿ ãðóïïû ïëàöåáî-êîíò -
ðîëÿ íàðÿäó ñ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïîé [9, p. 339]. Îäíàêî ïîçæå
àâòîðû ýòîãî èññëåäîâàíèÿ äàâàëè ñëåäóþùóþ îöåíêó óðîâíþ ýòè -
÷åñêîé ýêñïåðòèçû: «...Êîíå÷íî â òå äíè íå âûäåëÿëèñü ýòè÷åñêèå
ïðîáëåìû: ìû íå ñïðàøèâàëè ðàçðåøåíèÿ ïàöèåíòà èëè åùå ÷üåãî-ëèáî
ðàçðåøåíèÿ. Ìû íå ãîâîðèëè ïàöèåíòàì, ÷òî îíè ó÷àñòâóþò â èññëå -
äîâàíèè,  ìû ïðîñòî ïðîâîäèëè åãî» [14, p. 79].

Óðîâåíü ýòè÷åñêîãî ñîïðîâîæäåíèÿ, âåðîÿòíî, ìîã áûòü îáúÿñíåí 
èñòîðè÷åñêîé ïîâåñòêîé: òîëüêî ÷òî çàêîí÷èëàñü Âòîðàÿ ìèðîâàÿ
âîéíà, è âíèìàíèå íàó÷íîãî ñîîáùåñòâà áûëî íàïðàâëåíî íà îñìûñ -
ëåíèå ïîñëåäñòâèé àíòèãóìàííûõ ýêñïåðèìåíòîâ, ïðîâîäèìûõ íà -
öèñòñêèìè âðà÷àìè. Íå âîçíèêàëî ñîìíåíèé â íåîáõîäèìîñòè ôîð -
ìóëèðîâàòü äåòàëüíûå ýòè÷åñêèå îñíîâàíèÿ ïðè ïðîâåäåíèè áèîìå -
äèöèíñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ ñ ó÷àñòèåì ÷åëîâåêà êàê èñïûòóåìîãî,
îäíàêî äëÿ èõ ôîðìóëèðîâàíèÿ òðåáîâàëîñü âðåìÿ. Âàæíåéøèì ýòà -
ïîì â òðàíñôîðìèðîâàíèè ìåòîäîëîãèè áèîìåäèöèíñêèõ ýêñïåðè -
ìåíòîâ ñòàëà ðàçðàáîòêà Íþðíáåðãñêîãî êîäåêñà (1947 ã.), â êîòîðîì
ñîäåðæèòñÿ 10 ïðèíöèïîâ, íàïðàâëåííûõ íà çàùèòó ïðàâ èñïû -
òóåìûõ â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ [25]. Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ýòîò
äîêóìåíò íå áûë ïðèíÿò â êà÷åñòâå çàêîíà íè â îäíîé ñòðàíå ìèðà, åãî 
âëèÿíèå íà ãëîáàëüíîå ïðàâî â ñôåðå ðåãóëèðîâàíèÿ ïðîâåäåíèÿ êëè -
íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, à òàêæå íà ðàçâèòèå ìåòîäîëîãèè òàêèõ
ýêñïåðèìåíòîâ áûëî èñêëþ÷èòåëüíûì [21]. Òàê, ïåðâûì ïðèíöèïîì
Íþðíáåðãñêîãî êîäåêñà ñòàë ïðèíöèï îáÿçàòåëüíîãî ïîäïèñàíèÿ
èñïûòóåìûì èíôîðìèðîâàííîãî äîáðîâîëüíîãî ñîãëàñèÿ äî åãî ó÷àñ -
òèÿ â ïðîòîêîëå. Äàëüíåéøåå ðàçâèòèå áèîýòè÷åñêèõ ïðèíöèïîâ êëè -
íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïðèâåëî ê ðàçðàáîòêå òàêèõ ðóêîâîäñòâ, êàê
Õåëüñèíêñêàÿ äåêëàðàöèÿ (1964 ã.), Áåëüìîíòñêèé äîêëàä (1976 ã.),
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à òàêæå Êîíâåíöèÿ î çàùèòå ïðàâ è äîñòîèíñòâà ÷åëîâåêà â ñâÿçè
ñ ïðèìåíåíèåì äîñòèæåíèé áèîëîãèè è ìåäèöèíû (1997 ã.).

Íåñìîòðÿ íà ìåòîäîëîãè÷åñêèé óñïåõ «ñòðåïòîìèöèíîâîãî»
èññëåäîâàíèÿ è ïîñëåäóþùèõ áèîìåäèöèíñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ âòî -
ðîé ïîëîâèíû XX â., ðàçðàáîòàííûå ïðèíöèïû íå ñìîãëè íèâåëè -
ðîâàòü âñå ðèñêè. Òàê, òàëèäîìèäîâàÿ òðàãåäèÿ ïîêàçàëà, ÷òî óñïåøíî 
ïðîâåäåííûå äîêëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ íå ãàðàíòèðóþò áåçîïàñ -
íîñòè ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà äëÿ ÷åëîâåêà. Ñ÷èòàÿñü ýôôåêòèâ -
íûì è áåçîïàñíûì äëÿ ÷åëîâåêà, òàëèäîìèä îáëàäàë ñèëüíåéøèì
òåðàòîãåííûì ýôôåêòîì, çàôèêñèðîâàòü êîòîðûé óäàëîñü òîëüêî
ïîñëå ðîæäåíèÿ òûñÿ÷ äåòåé ñ íàðóøåíèÿìè ýìáðèîíàëüíîãî ðàçâè -
òèÿ [15]. Èññëåäîâàíèå ñèôèëèñà â Òàñêèãè (1932–1972 ãã.) ñòàëî
ïðèìåðîì ýòíè÷åñêîé äèñêðèìèíàöèè ïðåäñòàâèòåëåé íåãðîèäíîé
ðàñû è íåýòè÷íîãî ïîâåäåíèÿ âðà÷åé, êîòîðûå, ïðåñëåäóÿ íàó÷íûé
èíòåðåñ (èçó÷åíèå íåëå÷åíîãî ñèôèëèñà), íå ïðåäîñòàâëÿëè ïàöèåí -
òàì äîñòóïíîå ýôôåêòèâíîå ëåêàðñòâî [10].

Äàëüíåéøåå ñòàíîâëåíèå ìåòîäîëîãèè êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà -
íèé ïîçâîëèëî íàó÷íîìó ñîîáùåñòâó ñôîðìóëèðîâàòü òàêèå ïðîá -
ëåìíûå âîïðîñû, êàê ñîîòíîøåíèå ðèñêà è ïîëüçû äëÿ ó÷àñòíèêîâ
áèîìåäèöèíñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ, îáîñíîâàíèå ïëàöåáî-êîíòðîëÿ
â äèçàéíå èññëåäîâàíèÿ, âûäåëåíèå îñîáûõ êàòåãîðèé èñïûòóåìûõ
(òàê íàçûâàåìûå óÿçâèìûå êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ). Îòäåëüíûì ïðîá -
ëåìíûì àñïåêòîì êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñòàëà ïàíäåìèÿ
Sars-Cov-2, îïûò ïðîæèâàíèÿ êîòîðîé âûíóäèë íàó÷íîå ñîîáùåñòâî
îáðàòèòüñÿ ê ðåøåíèþ íåêëàññè÷åñêèõ ìåòîäîëîãè÷åñêèõ è ýòè÷åñ -
êèõ âîïðîñîâ, â ÷àñòíîñòè âîïðîñîâ î òîì, âîçìîæíî ëè îñòàíîâèòü íà 
âðåìÿ (èëè âîîáùå ïðåêðàòèòü) êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ íåèíôåê -
öèîííîãî ïðîôèëÿ è êàê ïðèîðèòåçèðîâàòü íîçîëîãèè â òàêîé íå -
ïðîñòîé äëÿ îáùåñòâåííîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ ïåðèîä. Âîçíèêøåå
â ïàíäåìèþ ìåòîäîëîãè÷åñêîå è áèîýòè÷åñêîå «íàïðÿæåíèå», âåðî -
ÿòíî, áóäåò ýêñòðàïîëèðîâàíî íà ðàçðàáîòêó íîâûõ ìåòîäîëîãè÷åñ -
êèõ ðåøåíèé.

* * *

Õîòÿ ïåðâîå ðàíäîìèçèðîâàííîå ïëàöåáî-êîíòðîëèðóåìîå êëèíè -
÷åñêîå èññëåäîâàíèå äàòèðóåòñÿ ñåðåäèíîé XX â., èñòîðèÿ ôàðìà -
êîòåðàïèè è ïîäáîðà îïòèìàëüíûõ âàðèàíòîâ ëå÷åíèÿ íàñ÷èòûâàåò
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íåñêîëüêî òûñÿ÷åëåòèé. Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåíà õðîíîëîãèÿ ñòàíîâ -
ëåíèÿ ìåòîäîëîãè÷åñêèõ îñíîâ ïðîâåäåíèÿ áèîìåäèöèíñêèõ ýêñïåðè -
ìåíòîâ íà÷èíàÿ îò ïåðâûõ óïîìèíàíèé â ïèñüìåííûõ èñòî÷íèêàõ
(500 ã. äî í.ý.) è äî ñîâðåìåííîãî ýòàïà (XXI â.). Îïèñàíà ïîñëåäî -
âàòåëüíîñòü âíåäðåíèÿ ìåòîäîëîãè÷åñêèõ ðåøåíèé (ïëàöåáî, ðàíäî -
ìèçàöèÿ, ýòè÷åñêîå ñîïðîâîæäåíèå), à òàêæå ïðåäïðèíÿòà ïîïûòêà
îáîñíîâàòü âåðîÿòíóþ òðàíñôîðìàöèþ ìåòîäîëîãèè ñîâðåìåííûõ
êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñ ó÷åòîì îïûòà ïðîæèâàíèÿ ïàíäåìèè
Sars-Cov-2.
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