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Вопрос взаимозаменяемости лекарственных средств –

это один из наиболее сложных вопросов современного фар-

мацевтического рынка, довольно активно обсуждаемый на

самых разных уровнях как в нашей стране, так и за рубежом.

Проблема взаимозаменяемости лекарственных средств все

чаще начинает рассматриваться не только с традиционных

и привычных позиций врачебной практики и приверженно-

сти пациентов лечению, но и с точки зрения экономических

нюансов, возникающих при формировании государствен-

ного заказа и проведении конкурсов и аукционов. Правиль-

ное установление взаимозаменяемости лекарственных пре-

паратов должно способствовать повышению не только эф-

фективности и безопасности лекарственной терапии, но и

конкуренции на рынке лекарственных средств, а также про-

зрачности процесса государственных закупок лекарствен-

ных средств.

Обсуждение проблемы взаимозаменяемости невоз-

можно без дискуссии по вопросу «что такое дженерик (ге-

нерик)?», так как эти понятия неразрывно связаны между

собой. 
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Статья посвящена проблеме взаимозаменяемости оригинальных и воспроизведенных лекарственных препаратов. Обращаясь к

официальной терминологии и нормативным документам, регулирующим регистрацию дженериков в нашей стране и за рубежом,

авторы констатируют отсутствие согласованного подхода к оценке взаимозаменяемости препаратов и указывают на некото-

рые недостатки использования метода доказательства биоэквивалентности сравниваемых препаратов в качестве подтвержде-
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препаратов. Результаты исследований, рассмотренных в статье, демонстрируют необходимость крайне осторожного подхода
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Истории этого вопроса уже более 150 лет. В 1862 г., в год

отмены рабства, президент США Авраам Линкольн подписал

акт, обязывающий проверять чистоту лекарственных препа-

ратов. А одним из первых законов, регулирующих производ-

ство генерических препаратов, можно считать закон, приня-

тый в 1938 г. также в США. Первое современное определение

этого термина было предложено во Франции в 1986 г. При

этом под дженериками понимались «копии оригинального

лекарственного препарата, производство и сбыт которых воз-

можны по истечении срока действия патента, защищающего

инновационный препарат». Позже было введено уточнение:

«препарат конкретного производителя, существенно схожий

с оригинальным продуктом, представленный в той же лекар-

ственной форме и имеющий тот же качественный и количе-

ственный состав активных ингредиентов и биоэквивалент-

ность, как и оригинальный продукт» [1].

На настоящий момент отсутствует единое согласован-

ное определение для данного термина. По определению

Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), дженерик –

это лекарственный продукт, обладающий доказанной тера-

певтической взаимозаменяемостью с оригинальным лекар-

ственным препаратом аналогичного состава, выпускаемый

иным, нежели разработчик оригинального, производителем

без лицензии разработчика [2].

Согласно определению Управления по надзору за ка-

чеством пищевых продуктов и медикаментов США (FDA),

дженерик – это лекарственный препарат, идентичный (или

биоэквивалентный) оригинальному лекарственному препа-

рату по лекарственной форме, безопасности, стабильности,

пути введения, качеству, эффективности и показаниям к

применению. Следует отметить, что в англоязычном вари-

анте характеристики идентичности перечисляются именно

в такой последовательности [3].

Эксперты Европейского медицинского агентства

(EMEA) определяют дженерик как препарат с тем же каче-

ственным и количественным составом действующего веще-

ства и в той же фармацевтической форме, что и оригиналь-

ный препарат, демонстрирующий биоэквивалентность ре-

ферентному (эталонному) лекарственному средству при

проведении тестов на биодоступность [4].

Прочно вошедший в словарный запас российских

врачей и пациентов термин «дженерик», тем не менее, не

имеет официального «подтверждения» в нашей стране. На

официальном уровне законодательно закреплен термин

«воспроизведенный лекарственный препарат» – лекарст-

венный препарат, который имеет такой же качественный и

количественный состав действующих веществ, в такой же

лекарственной форме, что и «референтный лекарственный

препарат», и биоэквивалентность или терапевтическая эк-

вивалентность которого «референтному лекарственному

препарату» подтверждена соответствующими исследова-

ниями [5].

Понятие «референтный лекарственный препарат» за-

менило ранее существовавший термин «оригинальный ле-

карственный препарат».

Официальная терминология, к сожалению, не вносит

ясности в обсуждаемый вопрос. Приходится констатиро-

вать, что сложившееся в России регулирование в сфере об-

ращения лекарственных средств недостаточно затрагивает

проблему надлежащего использования дженериков, а зна-

чит, и проблему взаимозаменяемости.

Что же собственно означает термин «взаимозаменяе-

мость лекарственных средств»? На практике трактовка это-

го понятия очень сильно зависит от мнения разных специа-

листов и опыта применения ими лекарственного средства.

Если вновь обратиться к официальной терминологии, то

взаимозаменяемый лекарственный препарат – это лекарст-

венный препарат с доказанной терапевтической эквива-

лентностью или биоэквивалентностью в отношении рефе-

рентного лекарственного препарата, имеющий эквивалент-

ные ему качественный и количественный состав действую-

щих веществ, состав вспомогательных веществ, лекарствен-

ную форму и способ введения [5].

Взаимозаменяемость лекарственных препаратов оп-

ределяется на основании следующих шести параметров:

1) эквивалентность качественных и количественных

характеристик фармацевтических субстанций;

2) эквивалентность лекарственной формы;

3) эквивалентность или сопоставимость вспомога-

тельных веществ;

4) идентичность способа введения и применения;

5) отсутствие клинически значимых различий при

проведении исследования биоэквивалентности или тера-

певтической эквивалентности;

6) соответствие производителя лекарственного сред-

ства требованиям надлежащей производственной практики

(Good Manufacturing Practice – GMP).

Сравнивая воспроизведенный и референтный лекар-

ственные препараты, необходимо прежде всего установить

их терапевтическую и биологическую эквивалентность, так

как основное отличие первых в большинстве случаев состо-

ит именно в отсутствии полученных в клинических иссле-

дованиях сведений о терапевтической эквивалентности и

безопасности препарата [4].

Под биологической эквивалентностью понимается

определение скорости всасывания и выведения одного или

нескольких обладающих фармакологической активностью

действующих веществ, а также количества лекарственного

препарата, достигающего системного кровотока.

Под терапевтической эквивалентностью понимается

выявление одинаковых свойств лекарственных препаратов

определенной лекарственной формы, а также наличие оди-

наковых показателей безопасности и эффективности лекар-

ственных препаратов, одинаковых клинических эффектов

при их применении [5].

Интересно, что на практике, как и в методических ре-

комендациях ВОЗ, доказательство биоэквивалентности

сравниваемых лекарственных препаратов является наибо-

лее подходящим методом для подтверждения терапевтиче-

ской эквивалентности. 

Однако понятие биоэквивалентности не исчерпывает-

ся только сходной биодоступностью сравниваемых лекарст-

венных препаратов. В своих рекомендациях ВОЗ, FDA,

EMEA указывают, что биоэквивалентность можно доказать

только в отношении фармацевтически эквивалентных пре-

паратов. В свою очередь, лекарственные препараты счита-

ются фармацевтически эквивалентными, если они произво-

дятся в соответствии с теми же или сравнимыми фармако-

пейными и другими стандартами, а также требованиями

GMP. Кроме того, биоэквивалентные лекарственные пре-

параты, для того чтобы считаться терапевтически эквива-

лентными, должны содержать безопасные вспомогательные
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вещества с хорошо установленными свойствами, поскольку,

как подчеркивается в руководстве Европейского союза

(ЕС), посвященном проведению клинических исследова-

ний биоэквивалентности, подтверждение биоэквивалент-

ности еще не свидетельствует о терапевтической эквива-

лентности сравниваемых препаратов. Например, это каса-

ется тех случаев, когда при производстве исследуемого пре-

парата использованы вспомогательные вещества, которые

могут изменить профиль его безопасности (при этом они

могут не влиять на биодоступность активного ингредиента

и, соответственно, на биоэквивалентность).

Любое изменение в составе вспомогательных веществ

может существенно изменить не только его биодоступ-

ность, но и качество препарата, привести к токсическим

или аллергическим явлениям. В связи с этим в клинической

практике нередко встречается развитие тяжелых аллергиче-

ских реакций при приеме дженерика у пациентов, которые

прежде долгое время принимали референтный препарат без

каких-либо побочных явлений. Большое влияние на каче-

ство лекарственных препаратов оказывают и упаковочные

материалы, так как они непосредственно контактируют с

лекарственным средством.

Одной из причин значительных (до 20%) колебаний

фармакокинетических параметров у воспроизведенных ле-

карственных препаратов в сравнении с референтным брен-

дом является различие в методах синтеза активных субстан-

ций. Не секрет, что в целях снижения затрат и себестоимо-

сти некоторые производители предпочитают закупать недо-

рогие субстанции, часто производимые в странах третьего

мира, малодоступных для инспекционного контроля. Дале-

ко не все препараты таких компаний успешно преодолева-

ют и один из основных методов подтверждения фармацев-

тической эквивалентности – тест на растворимость, что

также является следствием различий в производстве дейст-

вующего вещества, приводящих к разному соотношению

изомеров, кристаллических и аморфных форм. 

В странах ЕС и Северной Америки в последние годы

ужесточаются требования к регулированию состава, качест-

ва и количества вспомогательных веществ при производст-

ве воспроизведенных лекарственных препаратов.

Кроме того, в США необходимая безопасность при

работе с дженериками обеспечивается рекомендациями

FDA, в соответствии с которыми не рекомендуется в качест-

ве замены использовать лекарственные препараты с кодом

«В» (данный код присваивается FDA). К категории препа-

ратов с кодом «В» относятся лекарственные средства, кото-

рые на данный момент по разным причинам нельзя считать

терапевтически эквивалентными соответствующим препа-

ратам сравнения. Код содержится в специальных ежегод-

ных изданиях («Orange Book») в открытом доступе [6, 7].

В России такая классификация пока отсутствует. Од-

нако, в соответствии с поправками в федеральное законода-

тельство, с 1 января 2018 г. информация о взаимозаменяе-

мости лекарственных препаратов подлежит обязательному

включению в Государственный реестр лекарственных

средств (ГРЛС) [5].

В недавнем прошлом допуск воспроизведенных пре-

паратов на рынок осуществлялся на основе тезиса: «если со-

став и лекарственная форма воспроизведенного препарата

весьма близки к референтному, то и терапевтические свой-

ства также должны быть аналогичны» [1]. К счастью, дан-

ный подход с течением времени начал меняться и стали все

более четко формулироваться требования подтверждения

терапевтической и биологической эквивалентности вос-

произведенных лекарственных средств референтным, ус-

пешно прошедшим клиническую оценку.

Действующее федеральное законодательство при го-

сударственной регистрации воспроизведенных лекарствен-

ных препаратов позволяет вместо отчета разработчика о ре-

зультатах собственных доклинических исследований предо-

ставлять обзор научных работ о результатах доклинических

исследований референтного лекарственного препарата, а

вместо клинических исследований в полном объеме – отчет

о результатах исследования биоэквивалентности. Заявление

о государственной регистрации воспроизведенных препа-

ратов может быть подано по истечении 4 лет с даты государ-

ственной регистрации референтного лекарственного препа-

рата. Вместе с тем использование для получения государст-

венной регистрации информации о результатах доклиниче-

ских и клинических исследований референтных лекарст-

венных препаратов не допускается без согласия разработчи-

ка в течение 6 лет с даты государственной регистрации ре-

ферентного лекарственного препарата [5].

Регистрация воспроизведенных лекарственных пре-

паратов в США происходит с использованием сокращенной

заявки на одобрение дженериков ANDA (Abbreviated New

Drug Application). От заявителя не требуется включения в

нее результатов собственных доклинических и клинических

(в традиционном смысле) исследований. Терапевтическая

эквивалентность препарату сравнения подтверждается ре-

зультатами исследования биоэквивалентности in vivo. 

Принцип представления сокращенной заявки (также

без проведения доклинических и клинических исследова-

ний) для регистрации воспроизведенных препаратов при-

знан также и в странах ЕС [8].

Одновременно с усилением внимания регулирующих

органов к результатам исследований биоэквивалентности,

все более актуальным становится вопрос надлежащего пла-

нирования и проведения таких исследований. Неправильно

спланированное и проведенное исследование грозит допол-

нительными рисками как производителю (выпуск некачест-

венной продукции), так и пациенту (прием некачественно-

го лекарственного препарата, отсутствие эффекта или раз-

витие нежелательных явлений) [9].

Несмотря на то что в разных странах используются

различные методы оценки биоэквивалентности, в руковод-

ствах ВОЗ приводится общая рекомендация – включать в

перекрестное исследование как минимум 12 клинически

здоровых взрослых добровольцев в возрасте 18–55 лет с

нормальной массой тела. На практике биоэквивалентность

изучают в рандомизированных перекрестных двухэтапных

исследованиях в группах из 18–24 клинически здоровых и

относительно молодых добровольцев. Обычно однократ-

ную дозу воспроизведенного или референтного препарата

принимают, соблюдая стандартные условия (с учетом хара-

ктера питания, количества потребляемой жидкости, уровня

физической нагрузки и времени приема препарата). Чтобы

минимизировать вариабельность между субъектами, фор-

мируют стандартные выборки и используют стандартизиро-

ванные протоколы, в результате чего любые возникающие

отклонения, выходящие за рамки статистически допусти-

мых, можно отнести на счет разницы прописей (регламен-

Ф А Р М А К О Э К О Н О М И К А

Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2017;(спецвыпуск 1):4–10.



7

тированного состава лекарства), а не индивидуальных осо-

бенностей испытуемых. Поскольку одновременный прием

пищи и пероральных лекарственных препаратов может по-

влиять на биоэквивалентность, рекомендуется (в случае ле-

карственных средств с пролонгированным действием) или

даже требуется (в случае взаимодействия лекарственного

средства и компонентов пищи) осуществлять дополнитель-

ное тестирование ингредиентов, входящих в состав стандар-

тизированного набора продуктов питания.

Как правило, результаты исследований биоэквива-

лентности используются национальными органами здраво-

охранения для разработки регулирующих положений, одна-

ко публикуются крайне редко. Частично ограниченный до-

ступ исключает возможность их легкого анализа и проверки

широкой научной общественностью.

Выводы о биоэквивалентности тех или иных лекарств

базируются, как уже было отмечено выше, в основном на

результатах относительно небольших испытаний с приемом

фиксированных доз препаратов, к которым привлекаются

клинически здоровые добровольцы. Поэтому в ходе таких

исследований не достигается равновесная концентрация

лекарственных средств. Но в случае большинства хрониче-

ских заболеваний для достижения терапевтического эффек-

та необходимо не просто достигать такой концентрации

препарата, но и длительно поддерживать ее. Если пациент

находится на поддерживающей терапии, то уровень лекар-

ства в его крови обычно выше, чем после приема однократ-

ной дозы (порой в несколько раз). Таким образом, в ходе

проведения исследований с привлечением клинически здо-

ровых добровольцев получаемые данные не отражают ре-

альных ситуаций, наблюдаемых в клинической практике.

Это может вызвать определенные сложности, поскольку не

исключено, что в процессе поддерживающей терапии фар-

макокинетика препарата меняется под действием гипотети-

чески инертных вспомогательных веществ (наполнителей)

и примесей и/или в результате накопления активных мета-

болитов. Кроме того, характеристики однородной группы

клинически здоровых добровольцев и выборки больных,

скорее всего, будут различаться, и поэтому экстраполиро-

вать данные нельзя. Следовательно, нельзя сравнивать воз-

действие лекарственного вещества на здорового человека и

эффекты того же самого препарата в повседневной клини-

ческой практике [10].

Установление биоэквивалентности и терапевтической

эквивалентности особенно важно для препаратов с узким

терапевтическим диапазоном (УТД), т. е. имеющих неболь-

шую разницу между минимальной эффективной концент-

рацией и минимальной токсической концентрацией. 

К этой группе относятся противосудорожные препараты,

иммунодепрессанты, сердечные гликозиды (дигоксин), ан-

тикоагулянты (варфарин) и др.

В 2011 г. FDA разработало рекомендации, касающиеся

как клинических аспектов применения препаратов, облада-

ющих УТД, так и проведения исследований биоэквивалент-

ности [11].

Если для «обычных» воспроизведенных лекарствен-

ных препаратов биоэквивалентность может колебаться в

пределах значений 80–125%, т. е. 90% значений фармакоки-

нетических показателей (площадь под кривой – AUC, Cmax)

воспроизведенного не должны выходить за указанные пре-

делы от тех же показателей у референтного препарата, то

для воспроизведенных препаратов УТД эти пределы устано-

влены значительно жестче – 90,00–111,11% [12].

Большое беспокойство у специалистов, занимающих-

ся лечением больных эпилепсией, вызывает замена одного

лекарственного препарата на другой, даже в пределах одного

международного непатентованного наименования (МНН),

без явной клинической выгоды. В настоящее время эффек-

тивность противоэпилептической терапии определяется не

только прекращением или снижением частоты эпилептиче-

ских приступов, но и улучшением качества жизни больных

эпилепсией. В лечении большинства хронических заболева-

ний (не только эпилепсии) часто невозможно добиться пол-

ного выздоровления, но обязательно следует стремиться до-

стичь максимально возможных критериев ремиссии, т. е. по-

влиять на качество жизни. В связи с тем что больные эпи-

лепсией вынуждены принимать противоэпилептические

препараты ежедневно, как правило, несколько раз в день, в

течение длительного времени (нередко на протяжении мно-

гих лет, а иногда и пожизненно), достижение ремиссии, т. е.

отсутствие приступов в течение как минимум 12 мес, может

сопровождаться появлением побочных эффектов, снижаю-

щих качество жизни пациентов, их социальную адаптацию,

что сводит к минимуму терапевтическую ценность противо-

эпилептической терапии, снижает приверженность пациен-

тов лечению, подрывает доверие к лечащему врачу.

Неоправданная замена референтного противосудо-

рожного препарата на воспроизведенный (или даже воспро-

изведенного на референтный) иногда может мгновенно пе-

речеркнуть многолетние усилия как врача, так и пациента.

Отсутствие понимания основных принципов взаимозаме-

няемости противосудорожных препаратов может стать ро-

ковой ошибкой для специалиста.

Серьезность данной проблемы также отметили веду-

щие врачи неврологи-эпилептологи на заседании рабочей

группы Российской противоэпилептической лиги 7 декабря

2016 г. Результатом данного заседания стала резолюция, од-

но из положений которой – рекомендация избегать некон-

тролируемой замены противоэпилептических лекарствен-

ных средств в рамках одного МНН и даже между разными

лекарственными формами одного препарата [13].

Несмотря на то что воспроизведенные копии рефе-

рентных противосудорожных препаратов обязательно про-

ходят тесты на биоэквивалентность, результаты последних

не всегда отражают терапевтическую эквивалентность с

точки зрения клинической практики.

Еще большую опасность таит в себе переключение с од-

ного воспроизведенного лекарственного препарата на другой

при проведении противосудорожной терапии, так как сравне-

ние биоэквивалентности между дженериками проводится

крайне редко. Такое переключение может произойти при са-

мостоятельной покупке пациентом лекарственного препарата

через аптечную сеть, когда врач вообще не будет осведомлен о

замене или узнает об этом значительно позднее, в случае раз-

вития нежелательных явлений или потери эффективности.

Именно поэтому Американское общество эпилепсии настоя-

тельно рекомендует пациентам производить замену лекарст-

венного препарата (внутри одного МНН) только после кон-

сультации с лечащим врачом и под его наблюдением [14].

По данным различных исследований, проведенных в

США, до 68% пациентов с эпилепсией испытывают клини-

ческое ухудшение при переводе с референтного противосу-

Ф А Р М А К О Э К О Н О М И К А
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дорожного препарата на воспроизведенный и у 56% паци-

ентов отмечается нарастание частоты побочных эффектов.

При переключении с воспроизведенного препарата на вос-

произведенный аналогичные показатели составляют 33 и

27% соответственно [15].

Британская комиссия по лекарственным препаратам

для медицинского применения разделила противосудорож-

ные препараты на три категории.

Категория 1 (противосудорожные препараты, при на-

значении которых пациенты должны строго соблюдать при-

верженность конкретному бренду) – фенитоин, карбамазе-

пин, фенобарбитал, примидон.

Категория 2 (замена бренда возможна только после

тщательной клинической оценки текущего состояния па-

циента и после обсуждения с самим пациентом) – вальпро-

аты, ламотриджин, перампанел, ретигабин, руфинамид,

клобазам, клоназепам, окскарбазепин, эсликарбазепин, зо-

нисамид, топирамат.

Категория 3 (замена бренда не требует тщательного

контроля) – леветирацетам, лакозамид, тиагабин, габапен-

тин, прегабалин, этосуксимид, вигабатрин.

В отдельную рекомендацию выделено предупрежде-

ние фармацевтам о возможности производить замену брен-

да только после обсуждения с врачом и пациентом [16].

Первые публикации, рассматривающие клинические

аспекты взаимозаменяемости противосудорожных препа-

ратов, появились более 35 лет назад, и их число с каждым

годом увеличивается (см. таблицу) [17].

R.N. Hansen и соавт. [55] провели крупномасштабное

(9110 пациентов) исследование по типу «случай-контроль»

для оценки риска рецидива эпилептических припадков при

переключении с одного препарата на другой с тем же МНН

и показали наличие взаимосвязи между этими фактами,

причем вне зависимости от типа лекарственного препарата

и метода переключения (референтный – воспроизведенный

или воспроизведенный – воспроизведенный).

Российских исследований по изучению терапевтиче-

ской эквивалентности воспроизведенных препаратов край-

не мало в связи с рядом обстоятельств, главным из которых

является нежелание компаний-производителей проводить

подобные исследования. Однако и в тех немногочисленных

исследованиях, которые проведены в нашей стране, под-

Ф А Р М А К О Э К О Н О М И К А
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П о т е н ц и а л ь н ы е  п р о б л е м ы ,  о п и с а н н ы е  п р и  п е р е к л ю ч е н и и  п а ц и е н т о в ,  п о л у ч а ю щ и х  
п р о т и в о с у д о р о ж н ы е  п р е п а р а т ы ,  с  р е ф е р е н т н о г о  л е к а р с т в е н н о г о  п р е п а р а т а  н а  
в о с п р о и з в е д е н н ы й

МНН                           Описание проблемы                                                                  Источник

Карбамазепин

Фенитоин

Вальпроаты

Леветирацетам

Топирамат

Габапентин

Фенобарбитал

Окскарбазепин

Ламотриджин

Примидон

Зонисамид

«Прорывные» судорожные припадки

Отсутствие эффекта
Токсичность и повышение уровня в сыворотке крови

Побочные эффекты

«Прорывные» судорожные припадки
Токсичность и повышение уровня в сыворотке крови
Побочные эффекты

«Прорывные» судорожные припадки
Отсутствие эффекта
Токсичность и повышение уровня в сыворотке крови
Побочные эффекты

«Прорывные» судорожные припадки

Побочные эффекты

«Прорывные» судорожные припадки
Побочные эффекты

«Прорывные» судорожные припадки

Отсутствие эффекта

«Прорывные» судорожные припадки

«Прорывные» судорожные припадки
Токсичность и повышение уровня в сыворотке крови

Побочные эффекты

«Прорывные» судорожные припадки

«Прорывные» судорожные припадки

Sachdeo R.G., Belendiuk G. [18]; Welty T.E. et al. [19]; Koch G.,
Allen J.P. [20]; Hartley R. et al. [21]; Berg M.J. et al. [22];
Hartley R. et al. [23] 
Meyer M.C. et al. [24]; Welty T.E. et al. [19]; Jain K. [25]
Gliman J.T. et al. [26]; Jumao-as A. et al. [27]; 
Reunanen M. et al. [28] 
Neuvonen P.J. [29]; Hartley R. et al. [23]; Olling M. et al. [30],
Garnett W.R. et al. [31]

Yamada M., Welty T.E. [32]; Berg M.J. et al. [22] 
Soryal I., Richens A. [33]
Chen S.S. et al. [34]

Berg M.J. et al. [22]
Margolese H.C. et al. [35]; Sherr J.D., Kelly D.L. [36]
Levine J. et al. [37]
Margolese H.C. et al. [35]; Sherwood B.E. et al. [38]; Wassef A.A.
et al. [39]; Zarate C.A. Jr. et al. [40]; Shwartz T.L. et al. [41]

Armstrong T.S. et al. [42]; Fitzgerald C.L. and Jacobson M.P.
[43]; Chaluvadi S. et al. [44]
Chaluvadi S. et al. [44]

Duh M.S. et al. [45]
Pineyro-Lopez A. et al. [46]

Berg M.J. et al. [22]

Bankstahl M. et al. [47]

Cook A. et al. [48]

Makus K.G., McCormick J. [49]; Nielsen K.A. et al. [50]
Srichaya A. et al. [51]; Sabroe T.P., Sabers A. [52]; Nielsen K.A.
et al. [50] 
Andermann F. et al. [53]; Makus K.G., McCormick J. [49]

Wyllie E. et al. [54]

Berg M.J. et al. [22]
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тверждается вывод о необходимости крайне осторожного

подхода к осуществлению дженериковых замен.

Так, С.А. Громовым и С.Д. Табулиной [56] отмечено,

что перевод больных эпилепсией с терапии референтным

препаратом вальпроевой кислоты депакином на индийский

воспроизведенный препарат энкорат зачастую сопровожда-

ется диспепсическими расстройствами, головокружением,

сонливостью, общей слабостью. Этими же исследователями

установлено (правда, в малочисленном нерандомизирован-

ном исследовании с историческим контролем, что ставит

под некоторое сомнение достоверность полученных дан-

ных), что замена терапии депакином хроно (оригинальная

пролонгированная форма вальпроатов) на энкорат хроно

приводит к потере контроля течения эпилепсии почти у 3%

больных. Резюмируя полученные данные, авторы исследо-

вания приходят к выводу о том, что назначение воспроизве-

денного препарата энкорат хроно возможно только при от-

сутствии оригинального препарата депакина. 

Организация в нашей стране подобных исследова-

ний – с продуманным дизайном, сравнительных (при этом

в качестве препарата сравнения обязательно должен высту-

пать референтный препарат), по твердым конечным точкам

(например, изучение качества жизни пациентов), с участи-

ем статистически обоснованного количества пациентов –

позволит установить действительное соотношение терапев-

тической эквивалентности референтных и воспроизведен-

ных лекарственных средств.

Совершенно очевидно, что проведение подобных ис-

следований важно не только для пациентов, страдающих

эпилепсией, и врачей-эпилептологов, неврологов. Кардио-

логи, гастроэнтерологи, пульмонологи, урологи, ревмато-

логи, нефрологи, врачи общей практики, педиатры – все

практикующие врачи ежедневно и неоднократно делают

выбор в пользу того или иного бренда (референтного препа-

рата или воспроизведенного), а это значит, что доступность

объективной информации о взаимозаменяемости лекарст-

венных препаратов остается одним из самых острых вопро-

сов практического здравоохранения.

Суммируя вышеизложенное, хотелось бы заключить

следующее: несмотря на то что концепция использования

более дешевых препаратов для снижения прямых расходов,

связанных с использованием материальных ресурсов для

лечения заболевания, лежит в основе финансирования ле-

карственного обеспечения в подавляющем большинстве

стран мира, следует обязательно помнить, что бесконтроль-

ное и неоправданное переключение пациентов с референт-

ного препарата на воспроизведенный, равно как и между

различными воспроизведенными препаратами и даже раз-

личными лекарственными формами в рамках одного МНН,

может стремительно нивелировать весь ожидаемый эконо-

мический эффект вследствие значительного повышения

непрямых расходов, обусловленных госпитализацией паци-

ентов и увеличением количества дней нетрудоспособности

по причине обострения заболевания или развития серьез-

ных побочных эффектов. Желаемая экономия может быть

достигнута только при условии использования воспроизве-

денных лекарственных препаратов с доказанной терапевти-

ческой эквивалентностью референтному препарату.
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