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Введение 

Зопиклон, химическое наименование по 

ИЮПАК – (RS)-6-(5-хлор-2-пиридил)-7[4(4-

метилпиперазин-1-ил)карбонилокси]-5,6-

дигидропироло[3,4-b]пиразин-5-он, является пер-

вым снотворным циклопирролоном и химически 

не связан ни с одним из существующих препара-

тов. Зопиклон в России отпускается строго по ре-

цепту, относится к сильнодействующим веще-

ствам и подлежащих предметно-количественному 

учету. В течение длительного применения может 

развиться лекарственная зависимость и привыка-

ние. Некоторые авторы включают зопиклон в спи-

сок галлюциногенов и относят к наркотическим 

средствам, вызывающим зависимость [1, 2]. 

Зопиклон часто является объектом исследова-

ния при подозрении на отравление в случае ле-

тального исхода или острого отравления, что 

предполагает проведение судебно-химического 

или химико-токсикологического исследование на 

установление его в биологических объектах паци-

ентов или потерпевших. Причин этому несколько 

[3, 4]: 

− по химической структуре является 

небензодиазепиновым средством со снотворным 

эффектом, но действующего на бензодиазе-

пиновые рецепторы, таким образом, являясь 

агонистом бензодиазепиновых рецепторов за счет 

чего и возникает от него зависимость как у 

производных бензодиазепинов (клоназепам, 

феназепам, диазепам, и другие); 

− в инструкции отсутствует в качестве 

побочного эффекта зависимость, хотя в научной 

литературе на протяжении последних 20 лет 

данный побочный эффект встречается довольно 

часто; 

− оборот зопиклона не регулируется и 

неограничен на государственном, кроме 

рецептурного отпуска, в отличие от производных 

бензодиазепинов; 

− при развитии зависимости есть риски 

употребления зопиклона в качестве противотре-

вожного препарата днем, что в итоге приводит к 

увеличению суточной дозы до 10 таблеток, а 

иногда и до 50 таблеток. 

В настоящее время имеется широкое использо-

вание зопиклона вне назначений врача или в не-

медицинских целях. Его используют наркозависи-

мые в рекреационных целях, вводя препарат внут-

ривенно для получения эффекта эйфории. Часто 

его комбинируют с алкогольными напитками, что 

очень опасно для здоровья и жизни. Из-за мощно-

го снотворного эффекта иногда зопиклон приме-

няют для совершения преступлений, таких как 

сексуальное насилие. Данные о его токсикокине-

тике для специалистов (токсикологи, эксперты, 

следователи и т.д.) имеют большую значимость 

как в практике экспертов и следственных органов. 

В доступной отечественной и зарубежной литера-

туре имеются разрозненные данные о токсических 

и летальных дозах, а также концентрациях в раз-

личных биологических объектах, а в некоторых 

случаях даже противоречивы [5-7], из-за различий 

в интерпретации токсикокинетических данных 

(фармакокинетика и фармакодинамика при отрав-

лении). 

Цель исследований. Анализ клинических 

данных зопиклона, проявляющие токсическое 

влияние на организм человека и обобщение 

токсикокинетических характеристик данного 

препарата для последующей возможности 

установления факта отравления. 

Материалы и методы исследований 

В представленных результатах и данных обоб-

щены собственные исследования, данные научной 

литературы за последние 30 лет, а также прове-

денные расчеты на основании проанализирован-

ных данных. 

Зопиклон быстро всасывается и распределяется 

по организму. В плазме крови достигает макси-

мальную концентрацию в течение 1,5-2 часов. 

Слабо связывается с белками плазмы. Период по-

лувыведения (Т1/2) короткий – 4,5-7,4 часа, а при 

приеме терапевтических доз Т1/2 = 5часов. При ме-

таболизме зопиклона в организме образуются два 

основных метаболита: 

- фармакологически активный – зопиклон-N-

оксид; 

- фармакологически неактивный – N-

дезметилзопиклон. 

При длительном применении (от нескольких 

приемов и более) зопиклон и его метаболиты не 

кумулируются в организме [8-10]. Биодоступность 

зопиклона при пероральном приеме достигает 80% 

от принятой дозы ввиду отсутствия пресистемного 

метаболизма [11, 12]. 

Результаты и обсуждения 

Поскольку в виде двух основных метаболитов 
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зопиклон выводится в количестве 90-96%, то дан-

ные метаболиты являются основными определяе-

мыми веществами в при проведении судебно-

химической или химико-токсикологической экс-

пертизы в биологических объектах (табл. 1) [6, 

12]. Основные метаболические пути включают 

декарбоксилирование (более 50% принятой дозы), 

N-деметилирование и N-окисление – более 30% в 

виде N-десметиловых и N-оксидных производных 

в моче. Из-за интенсивного метаболизма только 4-

10% дозы выводится с мочой и калом в виде неиз-

мененного соединения (RS)-6-(5-хлор-2-пиридил)-

7[4(4-метилпиперазин-1-ил)карбонилокси]-5,6-

дигидропироло [3,4-b]пиразин-5-он (зопиклона) 

[8]. 

Таблица 1 

Метаболиты залеплона и их выведение. 

Table 1 

Zaleplon metabolites and their excretion. 

Орган выведения 

(биообъект) 

Количество выделя-

емых метаболитов от 

принятой дозы 

Основной метаболит 

Количество основно-

го метаболита от 

принятой дозы 

Почка (моча) 80% 

зопиклон 4-10% 

зопиклон-N-оксид 11% 

N-дезметилзопиклон 15% 

Кишечник (кал) 16% 

зопиклон 

- зопиклон-N-оксид 

N-дезметилзопиклон 

 

По размеру принятой дозы зопиклона можно 

установить факт отравления им. В табл. 2 пред-

ставлены среднестатистические пероральные дозы 

данного препарата для взрослого человека. Следу-

ет отметить, что зопиклон взаимодействует с дру-

гими лекарственными препаратами разных фарма-

кологических групп. Отличие его от других в том, 

что данное взаимодействие носит эффект потен-

цирование эффектов и как следствие более ярко 

выраженные токсические эффекты и побочные 

симптомы. 

Таблица 2 

Дозы зопиклона при пероральном приеме. 

Table 2 

Doses of zopiclone for oral administration. 

Размер дозы Комментарий к дозе Количество, [источник] 

Терапевтическая доза 

(TerD) 

разовая 3,75-15,0 мг [8] 

суточная 7,5-15,0 мг [8] 

Токсическая доза (ToxD) острое отравление 15-90 мг 

Смертельная доза (LD) индивидуально 90-885 мг [14] 

 

В тяжелых случаях передозировки симптома-

тика зопиклоном проявляется в виде таких эффек-

тов как, угнетение дыхания, атаксия, метгемогло-

бинемия, гипотония и кома. Передозировка дан-

ным лекарственным препаратом может привести к 

летальному исходу при комбинированном приеме 

с другими депрессантами, в том числе с алкого-

лем. Наличие факторов риска у принимавшего 

данный препарат может усилить выраженность 

побочных эффектов и симптомов основного забо-

левания, а также в редких случаях вызвать леталь-

ный исход. 

Зопиклон имеет фармакокинетическую кривую, 

которая имеет линейный вид, поэтому концентра-

ция в плазме крови пропорциональна принятой 

дозе (в пределах терапевтических доз) [8]. 

По концентрации в одном или нескольких био-

логических объектах зопиклона (табл. 3) можно 

предположить отравление им, в том числе в случае 

отсутствия данных о количестве принятой дозы. 
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Таблица 3 

Концентрации зопиклона в биологических объектах. 

Table 3 

Concentrations of zopiclone in biological samples. 

Концентрация в 

биообъектах 
Биологический объект 

Концентрация, мг/л или 

мг/кг, [источник] 

Терапевтическая 

моча 2,41-4,81 мг/л [15] 

cыворотка крови 0,01-0,09 мг/л [16] 

плазма крови (через 1,5-2 часа пиковая кон-

центрация) при приеме per os 3,75 мг и 7,5мг 
0,03-0,06 мг/л [8] 

Токсическая 

cыворотка крови 0,15 мг/л [16] 

моча 4,8-10,5 мг/л 

плазма крови 0,05-0,25 мг/л [16] 

Смертельная 

cыворотка крови (per os 300 мг через 4,5 ча-

са) 
1,6 мг/л [16] 

cыворотка крови (per os 225 мг) 0,62 мг/л [16] 

cыворотка крови (per os 750 мг) 1,7 мг/л [16] 

кровь 0,9-2,0 мг/л [17] 

венозная кровь 3,0 мг/кг [16,17] 

селезенка 5,8 мг/кг [16] 

головной мозг 2,8 мг/кг [16,17] 

сердце 1,6 мг/кг [16,17] 

почки 1,7 мг/кг [16,17] 

печень 4,9 мг/кг [16] 

венозная кровь 3,0 мг/л [17] 

моча 10,5 мг/л [17] 

мышца 1,9 - 3,3 мг/л [17] 

 

Представленные данные в табл. 2 имеют боль-

шие диапазоны, так как представлены концентра-

циями из практики отравлений зопиклоном от-

дельными случаями, но необходимо учитывать 

диапазон этик концентраций как фактов указыва-

ющий на тип отравления – не смертельное и смер-

тельное отравление. По летальным концентрациям 

приводим обобщенные диапазоны концентраций 

зопиклона в биологических объектах, на основа-

нии которых можно выдвигать выводы о моно-

отравлении зопиклоном. Смертельные концентра-

ции в биологических объектах зопиклона следу-

ющие, представлены по степени значимости для 

постановки факта отравления: 

- кровь ≥ 0,62 мг/л; 

- моча ≥ 10,5 мг/л; 

- почки ≥ 1,7 мг/кг; 

- печень ≥ 4,9 мг/кг; 

- сердце ≥ 1,6 мг/кг; 

- мыщцы ≥ 1,9 мг/кг; 

- головной мозг ≥ 2,8 мг/кг. 

У зопиклона период полувыведение T1/2 со-

ставляет около 5 часов и является по критериям 

коротким, но с высокой биодоступностью, следо-

вательно, максимальная концентрация в крови бу-

дет достигнута через 1,5-2 часа, что указывает на 

возможность острого моноотравления в течение 

временного периода от 1,5 часа до 5 часов. Если с 

момента приема зопиклона и наступлением смер-

ти (без включения учета проведенных реанимаци-

онных мероприятий) прошло более 5 часов, то 

предполагается стадия выведения (элиминации) и 

влияние на смертельное отравление или проявле-

ние побочных и токсических эффектов при сов-

местном применении с другими препаратами, вли-

яющими на ЦНС, указывает на комбинированное 

отравление [15]. 

Выводы 

Таким образом обобщены и проанализированы 

данные о дозах, концентрациях и метаболизме, что 

позволит при проведении комплексной судебно-

медицинской экспертизы устанавливать или отри-

цать факт моноотравления или комбинированного 

отравления зопиклоном. Приведена подробная 

информация о токсикокинетических особенностей 

зопиклона, позволяющая установить причинно-

следственную связь между приемом его и фактом 

отравления (наступления смерти). 
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