
КРУГЛЫЙ СТОЛ 
2015 

ЭР ЭНД ДИ ФАРМА® 



КРУГЛЫЙ СТОЛ 2015 

«Особенности проведения клинических 
исследований в России, с учетом изменений 
регуляторного законодательства 2015 - 2016. 
Актуальные вопросы и стратегия 
подготовки медицинской части досье «new – 
генериков» и препаратов – «копий ранее 
зарегистрированных ГЛС» 



ВЫВОД ЛП НА РЫНОК РФ (ДО ВНЕСЕНИЯ ИЗМЕНЕНИЙ В 
ФЗ) 

R&D/ 
Производство 

Регистрацион
ное досье 

ДИ 

Разработка 
пакета 

документов 
(КИ) 

КИ 

Экспертиза 
качества 

Экспертиза 
польза/риск 

РУ 

210 дней  



ВЫВОД ЛП НА РЫНОК РФ (ПОСЛЕ ВНЕСЕНИЯ 
ИЗМЕНЕНИЙ В ФЗ) 

R&D/ 
Производство 

Регистрационное досье 

ДИ 

Разработка 
пакета 

документов 
(КИ) 

КИ 

Экспертиза 
качества 

Экспертиза 
польза/риск 

РУ 

160 дней 



УСОВЕРШЕНСТВОВАНИЕ СУЩЕСТВУЮЩИХ ПОНЯТИЙ И 
НОВЫЕ ОПРЕДЕЛЕНИЯ 

Референтный ЛП (Ранее 
Оригинальное ЛС) 

Ст.  4, п.11, п. 12 Впервые зарегистрирован в РФ (Ранее 
впервые зарегистрированная субстванция) 

ОРИГИНАТОР ? 
Используется для оценки БЭ, ТЭ, качества, 

эффективности и безопасности 

Воспроизведенный ЛП 
Состав, лек. форма соответствуют 

референтному  ЛП; 
ТЭ, БЭ референтному ЛП подтверждены 

Биоаналоговый 
(биоподобный) ЛП 

Параметры качества, эффективности и 
безопасности, лек. форма и путь введения 

соответствуют референтному ЛП.  

Взаимозаменяемый ЛП 
ЛП с доказанной ТЭ, БЭ в отношении 
референтного ЛП. Состав и лекформа 

эквивалентны референтному ЛП 



МНН: микофенолата мофетил 
ЛЕКАРСТВЕННАЯ ФОРМА - капсулы 250 и 500 мг 

ПРИМЕР 1 

Селлсепт  
(Хоффман Ля Рош) 

2009 г. 

Микофенолата мофетил 
(Технология лекарств) 

2012 г. 

Майсепт 
(Панацея Биотек Лтд) 

2007 г.  

Воспроизведенный 

Референтный 

Оригинальный 

Воспроизведенный 

Референтный 

Оригинальный 

Воспроизведенный 

Референтный 

Оригинальный  
 

 



ПРИМЕР 1 



ПРИМЕР 1 



Доклинические 
исследования 

ЭР ЭНД ДИ ФАРМА® 



Референтный ЛП, впервые в РФ, не 
первый в мире 

Новая комбинация известных МНН 
или новая лекарственная 

форма  

Референтный ЛП, впервые в РФ, 
впервые в мире 

ТРЕБУЕТСЯ НЕ ТРЕБУЕТСЯ 

  

Воспроизведённый ЛП 

ДОКЛИНИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ 



ГЕНЕРИК 

Общая 
токсичность 

Острая токсичность 

Субхроническая 
токсичность 

Местнораздражающее 
действие 

Литературный 
обзор ИЛИ 

ОБЪЕМ ДИ 

С 01.01.2016 

in vitro* 

*При необходимости: Антимикробная/противогрибковая активность 



ОРИГИНАЛЬНЫЙ 
ЛП 

Специфическая 
фармакологичес
кая активность 

Общая 
токсичность 

Фармакокинетич
еские 

исследования 

Специфические 
виды 

токсичности 

Мутагенность 

Репродуктивная 
токсичность 

Канцерогенность 

Аллергенность 

Иммунотоксическое 
действие 

Острая токсичность 

(Суб)хроническая 
токсичность 

Местнораздражающее 
действие 

ОБЪЕМ ДИ 



New-генерик 

Специфическая 
фармакологичес
кая активность 

Общая 
токсичность 

ФК 
исследования 

Специфические 
виды 

токсичности 

Мутагенность/ 
Канцерогенность 

Репродуктивная 
токсичность 

Аллергенность 

Иммунотоксическое 
действие 

Острая токсичность 

(Суб)хроническая 
токсичность 

Местнораздражающее 
действие 

ОБЪЕМ ДИ 

Литературный 
обзор 

? 



Биоаналоговый ЛП 

ФД 
исследования 

ФК 
исследования* 

Специфические 
виды 

токсичности 

Мутагенность/ 
Канцерогенность 

Репродуктивная 
токсичность 

Аллергенность 

Иммунотоксическое 
действие 

In vitro 

In vivo 

Общая 
токсичность 

ОБЪЕМ ДИ 

Острая токсичность 

(Суб)хроническая 
токсичность 

Местнораздражающее 
действие 

При необходимости 



воспроизведённый 
лекарственный препарат 

Мелоксикам, 
таблетки 0,015 г 

ПРИМЕР 1. МЕЛОКСИКАМ 



Объём ДИ 
? 

Острая, 14-дневная субхроническая токсичность, 
местнораздражающее действие  

Литературный обзор 

ПРИМЕР 1. МЕЛОКСИКАМ 



 
 
 
 

воспроизведённый 
лекарственный препарат 

(парентеральное введение) 

ПРИМЕР 2. ЦЕФОПЕРАЗОН 

Цефоперазон, 
порошок для в/в и 
в/м введения 1гр. 



Острая, 14-дневная субхроническая токсичность, 
местнораздражающее действие, антимикробная 

активность in vitro 

Литературный обзор 

ПРИМЕР 2. ЦЕФОПЕРАЗОН 

Объём ДИ 
? 



  
лекарственный препарат 

(новая лекарственная форма) 

ПРИМЕР 3. ЭСТРАДИОЛ 

Эстрадиол, 
таблетки 

жевательные 



Объём ДИ 
? 

Острая дневная , субхроническая токсичность, 
местнораздражающее действие, специфическая 

фармакологическая активность, мутагенность, 
репродуктивная токсичность, аллергенность 

ПРИМЕР 3. ЭСТРАДИОЛ 



референтный  
лекарственный препарат 

(новая комбинация 
зарегистрированных мнн в рф) 

 

Метамизол натрия + хинин + 
ацетилсалициловая кислота 

ПРИМЕР 4. МЕТАМИЗОЛ НАТРИЯ+ХИНИН+АСК 



Объём ДИ 
? 

ПРИМЕР 4. МЕТАМИЗОЛ НАТРИЯ+ХИНИН+АСК 

Острая, Х-дневная субхроническая токсичность, 
местнораздражающее действие, фармакологическая 

активность, мутагенность, репродуктивная токсичность, 
аллергенность, канцерогенность (краткосрочная) 



иммунобиологический препарат 
(биоаналоговый(биоподобный) 

лекарственный препарат) 

Ритуксимаб, 10 
мг/мл, концентрат 

для приготовления 
р-ра для инфузий 

ПРИМЕР 5. РИТУКСИМАБ 



Объём ДИ 
? 

ПРИМЕР 5. РИТУКСИМАБ 

Острая, Х-дневная субхроническая токсичность, 
местнораздражающее действие, иммунотоксичность, 
фармакодинамические исследования (in vitro, in vivo), 

фармакокинетика* 

*При наличии модели 



Клинические 
исследования 

ЭР ЭНД ДИ ФАРМА® 



* Рекомендовано к использованию 
**Надлежащая лабораторная практика 

ФЗ №61 от 12.04.2010 N 61-ФЗ (ред. от 13.07.2015) "Об обращении 
лекарственных средств" (с изм. и доп., вступ. в силу с 24.07.2015) 

Национальный стандарт Российской  Федерации   
«Надлежащая  клиническая  практика» (ГОСТ Р 52379-2005) 

 
  
Руководство по экспертизе лекарственных средств. Том I. — М.: Гриф и 
К, 2013.  

НОРМАТИВНО-ПРАВОВАЯ БАЗА 



ПРОЦЕДУРА ПОЛУЧЕНИЯ РАЗРЕШЕНИЯ НА 
ПРОВЕДЕНИЕ КИ 

Решение о проведении 
экспертизы 

Решение об отказе в  
проведении экспертизы 

Совет по этике 
(заключение) 

Комиссия экспертов 
ФГБУ (заключение) 

Принятие решения о 
выдаче разрешения 

Принятие решения об 
отказе 

5 раб. дней 

30 раб. дней 

5 раб. дней 

ЗАЯВЛЕНИЕ  



ПАКЕТ ДОКУМЕНТОВ КИ 

ПРОТОКОЛ КИ 

БИ 

Информация о КЦ 

C 2016 

ИЛП 

Договор страхования 

Квитанция об оплате 
гос. пошлины 

ЗАЯВЛЕНИЕ 

Информация об 
исследователях 

Лицензия/GMP Сертификат 
анализа/качества 

ДИ ? Состав 



ОБЪЕМ КИ: ВОСПРОИЗВЕДЁННЫЕ ЛП 

БИОЭКВИВАЛЕНТНОСТЬ 
ТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ 
ЭКВИВАЛЕНТНОСТЬ  

Цель (Фаза) 3 

Всегда, когда возможно 

Только при 
невозможности 
проведения БЭ 

биоподобные ЛП 

20 лет и невозможно 
проведение БЭ (кроме 

биологических ЛП) 

Исследования не 
проводятся 

В т.ч. после 2016 

Статья 18, часть 10 



ПРИМЕР 1: ЛИНЕЗОЛИД, ТАБЛЕТКИ, 600 мг 



ПРИМЕР 1: ЛИНЕЗОЛИД, ТАБЛЕТКИ, 600 мг 



ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ? 

БИОЭКВИВАЛЕНТНОСТЬ 

ПРИМЕР 1: ЛИНЕЗОЛИД, ТАБЛЕТКИ, 600 мг 



ПРИМЕР 2: ЛИНЕЗОЛИД, РАСТВОР ДЛЯ ИНФУЗИЙ, 2 МГ/МЛ 



ПРИМЕР 2: ЛИНЕЗОЛИД, РАСТВОР ДЛЯ ИНФУЗИЙ, 2 МГ/МЛ 



ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ? 

ТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ 
ЭКВИВАЛЕНТНОСТЬ 

? 

ПРИМЕР 2: ЛИНЕЗОЛИД, РАСТВОР ДЛЯ ИНФУЗИЙ, 2 МГ/МЛ 



ОБЪЕМ КИ: НОВЫЕ КОМБИНАЦИИ РАНЕЕ 
ЗАРЕГИСТРИРОВАННЫХ ЛП 

Когда она возможна Только при невозможности ФК 
 

ВАРИАНТ 1 

ФАЗА/ЦЕЛЬ 1 ФАЗА/ЦЕЛЬ 2 ФАЗА/ЦЕЛЬ 3 

ВАРИАНТ 2 

Сравнительная  
фармакокинетика 

ВАРИАНТ 3 

Терапевтическая 
эквивалентность  

(цель 2-3) 

ВАРИАНТ 4 

ФК ТЭ 



ПРИМЕР 3: ЛИЗИНОПРИЛ, ТАБЛЕТКИ 1,25 МГ 



ПРИМЕР 3: ЛИЗИНОПРИЛ, ТАБЛЕТКИ 1,25 МГ 



ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ? 

? 

Вариант 1 Вариант 2 

БИОЭКВИВАЛЕНТНОСТЬ 
ИЗУЧЕНИЕ 

ЭФФЕКТИВНОСТИ И 
БЕЗОПАСНОСТИ (=2+3) 

ПРИМЕР 3: ЛИЗИНОПРИЛ, ТАБЛЕТКИ 1,25 МГ 



ПРИМЕР 4:ИБУПРОФЕН+АЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВАЯ К-ТА, 
ТАБЛЕТКИ П.О. (НОВАЯ КОМБИНАЦИЯ) 



ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ? 

СРАВНИТЕЛЬНАЯ 
ФАРМАКОКИНЕТИКА 

? 

ПРИМЕР 4:ИБУПРОФЕН+АЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВАЯ К-ТА, 
ТАБЛЕТКИ П.О. (НОВАЯ КОМБИНАЦИЯ) 



ПРИМЕР 5: РИТУКСИМАБ, КОНЦЕНТРАТ ДЛЯ 
ПРИГОТОВЛЕНИЯ РАСТВОРА ДЛЯ ИНФУЗИЙ 



ИТОГО: КАКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЯВЛЯЕТСЯ ВОЗМОЖНЫМ? 

Терапевтическая 
эквивалентность 

ПРИМЕР 5: РИТУКСИМАБ, КОНЦЕНТРАТ ДЛЯ 
ПРИГОТОВЛЕНИЯ РАСТВОРА ДЛЯ ИНФУЗИЙ 



Спасибо за 
внимание!  
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