
Клинические  

исследования 

ЭР ЭНД ДИ ФАРМА® 



Нормативно-правовая база 

Уровень 1 • Федеральный закон №61-ФЗ от 12.04.2013 в его 

последней редакции   

Уровень 2 • Национальный стандарт Российской Федерации 

«Надлежащая клиническая практика» (ГОСТ Р 

52379-2005) 

• Методические указания «Оценка био-

эквивалентности лекарственных средств» (2008 г.) 

Уровень 3 • Прочее (Хельсинкская Декларация, Приказы МЗ, 

руководство по проведению клинических 

исследований лекарственных средств)  



Структура КИ за 2012 год 
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Особенности ФЗ-61 

1 
ФЗ не описывает особенности регистрации и 

клинических исследований new-генериков 

2 Отсутствует понятие «биоаналогов»  

3 

ФЗ не определяет подходы к регистрации и 

клиническим исследованиям орфанных 

препаратов 



Фазы/цели 

Фаза 1 Фаза 3 Фаза 2 Фаза 4 

До регистрации После регистрации 

добровольцы пациенты 

БЭ 

добровольцы/пациенты 



Объекты клинических исследований 

ОРИГИНАТОР «Впервые в мире» 

«Впервые в РФ» 

ГЕНЕРИК 

NEW-ГЕНЕРИК Новая комбинация зарегистрированных МНН в РФ 

Незарегистрированная доза 

Незарегистрированная лекарственная форма 

Иной путь введения 

Согласно ФЗ-61 по формальному признаку все new-генерики 

рассматриваются как оригинальные ЛС 



Пример 1: оригинатор/генерик 

МНН: силденафил; ЛФ - таб. 50 и 100 мг 

ВИАГРА 

(Пфайзер) 
ВИАГРИН (ХХХ) 

ОРИГИНАТОР ГЕНЕРИК 

Силденафил+ 

флуоксетин 

(YYY) 

NEW-ГЕНЕРИК 



Пример 2: оригинатор/генерик 

МНН: орфенадрин (в РФ не зарегистрирован) 

Орфенадрин 
Парацетамол+ 

орфенадрин 

ОРИГИНАТОР? NEW-ГЕНЕРИК? 



20 ЛЕТ 
Условия: 

• Обращение ЛП на территории Российской 

Федерации более 20 лет 

• Подтверждено нормативно-правовыми актами 

И 
• Невозможно проведение БЭ 



Виды исследований: генерики 

Биоэквивалентность 

Терапевтическая 

эквивалентность 

Для всех ЛС системного действия 

Все остальные ЛС 



Сколько необходимо исследований: генерики 

Биоэквивалентность 
Тер.эквивалентность 

(=цель 3) 
ИЛИ 

Всегда, когда она возможна Только при невозможности БЭ 

20 лет и БЭ ИЛИ 

Не проводятся 



Сколько необходимо исследований: new-генерики 

Сравнительная 

фармакокинетика 

Изучение эффективности 

и безопасности  

(=цель 2+3) 

ИЛИ 

Когда она возможна Только при невозможности ФК 

Фаза/цель 1 Фаза/цель 3 Фаза/цель 2 

АЛЬТЕРНАТИВА 

ФЗ-61 



New-генерики: КИ эффективности и безопасности 

Несколько групп пациентов (>2) 

Разный режим дозирования 

Разные пути введения 

Плацебо-контроль  

(если необходимо) 



С чем сравнивать? 

Сравнительная 

фармакокинетика 

Изучение эффективности 

и безопасности  

(=цель 2+3) 

• ОРИГИНАТОР ИЛИ 

• ГЕНЕРИК (НО: доза! лекформа!)  

Биоэквивалентность 

Терапевтическая 

эквивалентность  

(=цель 3) 

• для комбинаций: ОРИГИНАТОРЫ 

ИЛИ 

• ГЕНЕРИКИ ПО МНН (НО: доза! 

лекформа!) 

• ОРИГИНАТОР ИЛИ 

• ГЕНЕРИК (НО: доза! лекформа!) ИЛИ 

• препарат из сходной ФТГ  

(=стандарт лечения) 



Выбор нозологий 

Изучение эффективности и 

безопасности 

ИМПП – главный документ 
Выбирается основное/основные 

заболевания 

Возможность использования 

результатов в маркетинговых 

целях 

Возможность привлечения OL и 

ведущих клинических центров 

Изменения 

в ФЗ-61! 



Сколько необходимо пациентов/добровольцев? 

 

ОТВЕТ: МИНИМАЛЬНО ДОСТАТОЧНОЕ КОЛИЧЕСТВО 

ОРИЕНТИРОВОЧНЫЙ АЛГОРИТМ: 

1. Портал ГРЛС – реестр разрешенных клинических исследований 

2. Выборку необходимо обосновывать математически 

3.   Использование результатов ранее проведенных исследований 

• Работа со статистическими пакетами (SPSS, Statistica, PASS) 

• Первичный (главный) параметр эффективности должен быть 

широко используемым в клинической практике 

(унифицированная шкала, опросники, клинические признаки 

заболевания и т.д.) 

4. Выбор параметра, для которого возможно использование 

минимальной выборки (=уменьшение сроков и стоимости) 



Анализ мощности: поиск уровня 

Power Analysis of 2x2 Cross-Over Design for Testing Equivalence Using Ratios 

Numeric Results for Testing Equivalence Using a Cross-Over Design 

 

  Lower Upper    

 Total Equiv. Equiv.  Coefficient  

 Sample Limit Limit True of  

 Size of Ratio of Ratio Ratio Variation   

Power (N) (RL) (RU) (R1) (COV) Alpha Beta 

0,0000 2 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 1,0000 

0,0808 4 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,9192 

0,1364 6 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,8636 

0,2373 8 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,7627 

0,3673 10 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,6327 

0,4976 12 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,5024 

0,6079 14 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,3921 

0,6945 16 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,3055 

0,7611 18 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,2389 

0,8126 20 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,1874 

0,8526 22 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,1474 

0,8839 24 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,1161 

0,9084 26 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,0916 

0,9278 28 0,7500 1,3300 0,9500 0,2810 0,0500 0,0722 



Наглядная иллюстрация: анализ мощности 



Пример 1: Парацетамол, суппозитории ректальные, 500 мг 

ГРЛС – что зарегистрировано? 



Пример 1: Парацетамол, суппозитории ректальные, 500 мг 

ГРЛС – дозировка 



Пример 1: Парацетамол, суппозитории ректальные, 500 мг 

ГРЛС – реестр разрешенных КИ 



Пример 1: Парацетамол, суппозитории ректальные, 500 мг 

ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ?  

 

Биоэквивалентность 



Пример 2: Парацетамол, раствор для инфузий, 10 мг/мл 

ГРЛС – что зарегистрировано? 



Пример 2: Парацетамол, раствор для инфузий, 10 мг/мл 

ГРЛС – дозировка 



Пример 2: Парацетамол, раствор для инфузий, 10 мг/мл 

ГРЛС – реестр разрешенных КИ 



Пример 2: Парацетамол, раствор для инфузий, 10 мг/мл 

ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ?  

 

Терапевтическая 

эквивалентность 



Пример 3: Индапамид, таблетки ппо 1,25 мг 

ГРЛС – что зарегистрировано? 



Пример 3: Индапамид, таблетки ппо 1,25 мг 

ГРЛС – дозировка 



Пример 3: Индапамид, таблетки ппо 1,25 мг 

ГРЛС – реестр разрешенных КИ – только для 2,5 мг или 

комбинация с периндоприлом 



Пример 3: Индапамид, таблетки ппо 1,25 мг 

ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ?  

 

Сравнительная 

фармакокинетика 

Изучение эффективности и 

безопасности (=цель 2+3) ИЛИ 

Сравнительная 

фармакокинетика 

Изучение эффективности и 

безопасности (=цель 2+3) 

Вариант 3 

Вариант 1 Вариант 2 



Пример 4: Лизиноприл/Амлодипин/Симвастатин, капсулы 

ГРЛС – что зарегистрировано? 



Пример 4: Лизиноприл/Амлодипин/Симвастатин, капсулы 

ГРЛС – дозировка 



Пример 4: Лизиноприл/Амлодипин/Симвастатин, капсулы 

ГРЛС – дозировка – зарегистрированы 10, 20, 40, 80 мг 



Пример 4: Лизиноприл/Амлодипин/Симвастатин, капсулы 

ГРЛС – реестр разрешенных КИ 



Пример 4: Лизиноприл/Амлодипин/Симвастатин, капсулы 

ГРЛС – реестр разрешенных КИ 



Пример 4: Лизиноприл/Амлодипин/Симвастатин, капсулы 

ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ?  

 

Сравнительная 

фармакокинетика 



Пример 5: Метионил-Глутамил-Гистидил-Фенилаланил-

Пролил-Глицин-Пролин (М-Г-Г-Ф-П-Г-П), спрей 

ГРЛС – что зарегистрировано? 



Пример 5: М-Г-Г-Ф-П-Г-П, спрей 



Пример 5: М-Г-Г-Ф-П-Г-П, спрей 

ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ?  

 

Изучение эффективности и 

безопасности (=цель 2+3) 



Наши контакты 

Директор по исследованиям 
Роман Максвитис 

• рабочий телефон        8 (495) 665 35 54, добавочный 111 
мобильный телефон   8 (926) 526 96 68 

Медицинский директор 
Татьяна Шерина 

• рабочий телефон        8 (495) 665 35 54, добавочный 105 
мобильный телефон   8 (926) 526 96 95 

Ведущий менеджер-координатор 
Николай Трушин 

• рабочий телефон        8 (495) 665 35 54, добавочный 119 
мобильный телефон   8 (926) 900 10 77 

Менеджер отдела развития бизнеса 
Андрей Барабаш 

• рабочий телефон        8 (495) 665 35 54, добавочный 117 
мобильный телефон   8 (926) 526 96 70 

Адрес компании:  

• г.Москва, ул. Угрешская, д.2, стр.57, офис 417 

Сайт компании: 

• www.rdpharma.ru 


