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Проблема взаимозаменяемости лекарственных препара-

тов (ЛП) имеет важный экономический аспект как для 

национальных систем здравоохранения, так и для конечных 

потребителей – пациентов. Для решения этой проблемы мно-

гие развитые страны разработали собственные концепции и 

доктрины. Важно подчеркнуть, что как для США, Канады, 

так и для Германии, Великобритании и ряда других стран Ев-

ропейского Союза (ЕС) увеличение доли воспроизведенных 

ЛП в общей структуре потребления лекарств является страте-

гической задачей.

Следует отметить, что в соответствии с концепцией Ев-

ропейского медицинского агентства, взаимозаменяемость 

(interchangeability, generic substitution) в основном опреде-

ляется терапевтической эквивалентностью (therapeutic 

equivalence) [1, 2].*

Для России проблема взаимозаменяемости имеет особую 

актуальность. Фармацевтический рынок нашей страны вхо-

дит в десятку крупнейших фармацевтических рынков мира. 

По итогам 2013 г. его объем оценивался в 1045 млрд руб. в 

ценах конечного потребления, причем размер сектора вос-

произведенных ЛП страны занимает 3-е место в мире, уступая 

лишь Китаю и Индии [3, 4].

В странах ЕС взаимозаменяемость напрямую не являет-

ся предметом условий регистрации ЛП, на нее влияют такие 

факторы, как ценообразование, локализация производства, 

но, как правило, органы, уполномоченные вести предреги-

страционный контроль качества, безопасности и эффектив-

ности ЛП, за нее не отвечают [1].

США
Согласно концепции Управления по контролю качества 

пищевых продуктов и лекарственных препаратов (FDA), те-

рапевтически эквивалентными признаются ЛП, удовлетво-

ряющие следующим критериям [5]:

1) подтверждена их безопасность и эффективность;

2)  они являются фармацевтическими эквивалентами 

вследствие:

а)  идентичного содержания одинаковой фармацев-

тической субстанции в одинаковой лекарственной 

форме при одинаковом пути введения;

б)  соответствия фармакопейным или иным действую-

щим стандартам по дозировке, качеству, чистоте и 

подлинности;

3) они являются биоэквивалентными.

В понимании FDA терапевтическая эквивалентность 

распространяется лишь на ЛП, содержащие одинаковое(ые) 

действующее(ие) вещество(а) и не охватывает сравнение раз-

личных терапевтических агентов, применяемых при одном и 

том же состоянии.

Таким образом, FDA признает терапевтическую эквива-

лентность (взаимозаменяемость), если выполняются описан-

ные критерии, даже несмотря на некоторые другие различия, 

например, по форме, конфигурации, механизму высвобожде-

ния, упаковке, вспомогательным веществам (включая краси-

тели, ароматизаторы, консерванты), сроку годности, несуще-

ственным элементам информации о ЛП (например, наличие 

определенных фармакокинетических сведений) и условиям 

хранения.

Несмотря на то, что вопросы взаимозаменяемости био-
логически аналогичных ЛП (биоаналогов) в США стоят до-

статочно остро, FDA до сих пор не определила научно обо-

снованные подходы и нормативно-правовые требования к 

подтверждению биологической аналогичности [6]. Однако 

такие требования, очевидно, в скором времени появятся – на 

это есть прямое указание Конгресса, выразившееся в приня-

тии Закона о ценовой конкуренции ЛП и инновациях (2009). 

[7], к тому же это ведомство в середине 2012 г. опубликова-

ло проекты руководств о научных принципах подтверждения 

биологической аналогичности [8].

ЕС
В основах законодательства ЕС о ЛП для медицинско-

го применения [9] императивное определение взаимозаме-

няемости отсутствует. ЕС оставил решение этого вопроса 

на усмотрение стран-членов [1]. Однако доктрина регуля-

ции взаимозаменяемости проработана достаточно глубоко 

и сводится к подтверждению биоэквивалентности (ч. 1 ст. 

10 Директивы 2001/83/EC) ЛП, полученных путем хими-

ческого синтеза или биологической аналогичности ЛП, 

содержащих в качестве действующего вещества биологиче-

скую фармацевтическую субстанцию (ч. 4 ст. 10 Директивы 

2001/83/EC).

Европейское агентство по лекарственным средствам 

дало следующее определение биоэквивалентности [10]: 

2 ЛП, содержащих одинаковое количество действующего 

вещества, считаются биоэквивалентными, если они явля-

ются фармацевтическими эквивалентами или фармацевти-
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чески альтернативными и их биодоступность (по скорости 

и степени) после применения в одинаковой молярной дозе 

укладывается в заранее установленные допустимые пределы. 

Эти пределы установлены для обеспечения сравнимости ис-

следований in vivo, т.е. сопоставимости по эффективности и 

безопасности.

Таким образом, косвенно указывается, что доказатель-

ство биоэквивалентности направлено на подтверждение тера-

певтической эквивалентности, т.е. взаимозаменяемости.

Каждая страна-член ЕС самостоятельно определяет 

подходы определения взаимозаменяемости и его пределы. 

Например, Läkemedelsverket (Агентство лекарственных пре-

паратов Швеции) самостоятельно составляет и ведет такой 

перечень на основании 3 критериев [11]. Взаимозаменяемые 

ЛП должны иметь:

• одинаковую фармацевтическую субстанцию;

•  одинаковое содержание фармацевтической субстан-

ции;

• иную медицинскую эквивалентность.

Подход к определению взаимозаменяемости Агентством 

лекарственных препаратов Швеции основан на концепции 

биоэквивалентности [12].

В Германии перечень взаимозаменяемости не составля-

ется, признание взаимозаменяемости происходит путем под-

тверждения биоэквивалентности [13].

Закон о ценах и поставках товаров медицинского назна-

чения в Ирландии (2013) предусматривает введение системы 

общего замещения и системы базовых цен на ЛП. Основной 

целью введения данного закона является установление списка 

групп взаимозаменяемых ЛП с целью экономии средств го-

сударственного бюджета и пациентов за счет снижения цены 

при использовании генериков.

Закон разрешает фармацевтам производить замену ЛП 

средствами, которые были признаны взаимозаменяемыми в 

Ирландии [14]. В законе излагаются критерии взаимозаме-

няемости ЛП:

1)  ЛП имеют одинаковый качественный и количествен-

ный состав в каждом из своих активных веществ;

2) выпускаются в той же лекарственной форме;

3) имеют те же пути введения;

4) имеют не более 2 активных веществ.

Условия, при которых ЛП не считаются взаимозаменяе-

мыми, включают:

1) наличие клинически значимых различий между ЛП; 

2)  случаи, когда ЛП не могут быть безопасно заменены 

другими. 

Взаимозаменяемость биологически аналогичных ЛП (био-
аналогов) и концепция биологической аналогичности тесно 

взаимосвязаны [1].

В соответствии с ч. 4 ст. 10 Директивы 2001/83/EC, если 

биологический ЛП, аналогичный биологическому ЛП срав-

нения, не подпадает под определение воспроизведенного ЛП, 

особенно в силу различий по сырью или различий в процессах 

производства между биологическим ЛП и биологическим ЛП 

сравнения, в отношении таких различий необходимо предста-

вить соответствующие результаты доклинических испытаний 

и клинических исследований. Вид и объем представляемых 

дополнительных данных должны удовлетворять соответству-

ющим критериям, указанным в Дополнении I и подробных 

руководствах. Прочие результаты испытаний и исследований 

из досье ЛП сравнения представлять не требуется.

В подтверждение тезиса о необходимости подтверждать 

биологическую аналогичность Министерство здравоохране-

ния Канады (Health Canada) 21.01.13 выпустило коммюнике 

о ЛП, содержащих ботулотоксин. Все они (ботокс, ксеомин, 

диспорт, миоблок) были зарегистрированы в качестве ориги-

нальных, их биологическая аналогичность не подтверждалась, 

поэтому они не являются взаимозаменяемыми, что и требует 

отразить регулятор в инструкции по применению каждого из 

ЛП [15].

В отличие от взаимозаменяемости воспроизведенных ЛП 

с немедленным высвобождением, концепция взаимозаменяе-

мости биоаналогов, а также ЛП липосомальных – с различ-

ным механизмом модифицированного высвобождения, для 

местного и наружного применения – как в Европе, так и в 

США проработана недостаточно [1].

Тем не менее отдельные страны ЕС так или иначе регули-

руют такие вопросы. Например, в упомянутом перечне, раз-

работанном Агентством лекарственных препаратов Швеции, 

помимо взаимозаменяемых воспроизведенных ЛП, представ-

лены также взаимозаменяемые биоаналоги [11].

Комиссия по оценке лекарственных препаратов 

(Medicines Evaluation Board – MEB) – регулятор Королевства 

Нидерланды – считает возможным применение биоаналогов, 

таким образом, признавая их терапевтическую эквивалент-

ность, однако рекомендует воздерживаться от бесконтроль-

ной замены биологических ЛП и продолжать терапию одним 

препаратом как можно дольше [1].

В Германии подходы к подтверждению взаимозаменяемо-

сти биоаналогов основаны на концепции подтверждения со-

поставимости биоаналога ЛП сравнения по качеству, безопас-

ности и эффективности [13]. Подход идентичен принятому 

ЕС [9].

ВСЕМИРНАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ (ВОЗ)
Согласно подходам ВОЗ, концепция взаимозаменяемости 

(терапевтической эквивалентности) ЛП, полученных методом 

химического синтеза, т.е. воспроизведенных ЛП, целиком и 

полностью основана на биоэквивалентности сравниваемых 

ЛП [2]. Таким образом, в целом воспроизводятся подходы, 

используемые в США и странах ЕС [10, 16].

Подходы к взаимозаменяемости биологических ЛП (био-
аналогов) ВОЗ проработаны лишь на принципиальном уровне 

[17]. ВОЗ настаивает, что подтверждение биоаналогичности 

равносильно подтверждению терапевтической эквивалентно-

сти, т.е. взаимозаменяемости [17]. Согласно ВОЗ, взаимоза-

меняемость биологических ЛП носит в первую очередь соци-

альную направленность; ее основной целью является равный 

доступ для каждого человека к качественным, безопасным и 

эффективным ЛП [17].

Тем не менее в отличие от Евросоюза, распространившего 

правила биологической аналогичности на все ЛП, содержа-

щие биологические фармацевтические субстанции [9], ВОЗ 

сегодня фокусирует внимание лишь на биотехнологических 

ЛП, полученных с помощью технологии рекомбинантной 

ДНК [17].

СТРАНЫ ЕВРАЗИЙСКОГО ЭКОНОМИЧЕСКОГО СОЮЗА (ЕАЭС)
С 01.01.2015 вступил в силу договор о Евразийском 

экономическом союзе. Как заявил ранее президент России 

Владимир Путин, ЕАЭС создаст общий рынок, который 

будет действовать на основе правил Всемирной торговой 

организации. Общий ВВП этого рынка превышает 4,5 трлн 

долларов.

В состав ЕАЭС входят страны-основательницы Тамо-

женного союза – Россия, Белоруссия и Казахстан, а также 
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Армения, которая стала частью ЕАЭС 2 января, и Киргизия, 

которая присоединилась к Союзу в мае 2015 г. Первой пред-

седательствующей страной в ЕАЭС стала Беларусь.

Договор о ЕАЭС определяет режим регулирования об-

ращения ЛП и медицинских изделий – в рамках Союза к 

01.01.2016 будут созданы общие рынки ЛП и медицинских 

изделий (изделий медицинского назначения и медицинской 

техники).

РОССИЙСКАЯ ФЕДЕРАЦИЯ 
В соответствии с п. 12.3 ст. 4 Федерального закона от 

22.12.2014 №429-ФЗ «О внесении изменений в Федеральный 

закон «Об обращении лекарственных средств», «взаимозаме-

няемый лекарственный препарат – лекарственный препарат 

с доказанной терапевтической эквивалентностью или биоэк-

вивалентностью в отношении референтного лекарственного 

препарата, имеющий эквивалентные ему качественный со-

став и количественный состав действующих веществ, состав 

вспомогательных веществ, лекарственную форму и способ 

введения» [18].

Подготовлен проект Постановления Правительства РФ 

«Об утверждении Правил определения взаимозаменяемости 

лекарственных препаратов для медицинского применения» 

[19]. Устанавливается, что определение взаимозаменяемости 

проводится для всех впервые регистрируемых в России ЛП 

для медицинского применения и ЛП, зарегистрированных 

в РФ до 01.07.2015, за исключением: референтных ЛП; рас-

тительных ЛП; гомеопатических препаратов; ЛП, которые 

разрешены для медицинского применения в России более 20 

лет и проведение исследования биоэквивалентности которых 

невозможно.

Взаимозаменяемость ЛП для медицинского применения 

референтному ЛП определяется: при проведении государ-

ственной регистрации ЛП в РФ; при внесении изменений в 

документы, содержащиеся в регистрационном досье на заре-

гистрированный в России ЛП для медицинского применения 

при наличии заявления об определении взаимозаменяемости, 

поданного держателем или владельцем регистрационного 

удостоверения на ЛП.

Определение взаимозаменяемости ЛП проводится ко-

миссией экспертов Научного центра экспертизы средств 

медицинского применения Минздрава России, создан-

ного для обеспечения исполнения полномочий этого фе-

дерального органа по выдаче разрешений на проведение 

клинических исследований ЛП или государственной ре-

гистрации ЛП или по государственной регистрации ЛП на 

основании задания Минздрава России на проведение экс-

пертизы ЛП.

С 01.01.2018 сведения о взаимозаменяемости подлежат 

включению в государственный реестр ЛП, причем допуска-

ется возможность использования результатов определения 

взаимозаменяемости конкретных ЛП [19].

В настоящее время проведение исследований по био-

эквивалентности в РФ регламентируется следующими 

документами: 1) Федеральным законом «Об обращении 

лекарственных средств» от 12.04.2010 №61-ФЗ [20]; 2) На-

циональным стандартом РФ «Надлежащая клиническая 

практика» (ГОСТ Р 52379-2005) [21]; 3) Методическими 

указаниями Минздравсоцразвития РФ «Оценка биоэкви-

валентности лекарственных средств» (2008) [22]. Следует 

отметить, что в РФ к исследованиям биоэквивалентности 

предъявляются собственные требования, и указанный доку-

мент не является аналогом зарубежных инструктивных ма-

териалов по данному вопросу, хотя по ключевым вопросам 

соответствует им. 

Естественно, биоэквивалентность – это не гарантия, а 

предположение терапевтической эквивалентности и безопас-

ности препарата [23, 24].

РЕСПУБЛИКА БЕЛАРУСЬ
Основы государственной политики в области лекарствен-

ного обеспечения изложены в Законе Республики Беларусь 

«О лекарственных средствах» [25].

17.11.2014 принят Закон Республики Беларусь №203-З 

«О внесении изменений и дополнений в Закон Республики 

Беларусь «О лекарственных средствах» [26], который рас-

ширяет и уточняет понятийный аппарат Закона Республи-

ки Беларусь от 20.07.2006 №161-З, устанавливает предель-

ную отпускную цену ЛП, процедура перерегистрации ЛП 

заменена процедурой подтверждения государственной ре-

гистрации, Закон предусматривает введение системы фар-

маконадзора. Понятие взаимозаменяемости ЛП Закон не 

определяет.

При обосновании заключения о качестве, эффективно-

сти и безопасности генерических ЛП, в том числе при прове-

дении исследований по биодоступности и биоэквивалентно-

сти, руководствуются положениями Приказа Министерства 

здравоохранения Республики Беларусь от 23.06.2009 №610 

«Об утверждении Инструкции о проведении экспертизы до-

кументов регистрационного досье на лекарственное средство, 

фармацевтическую субстанцию и документов, представляе-

мых для внесения изменений в регистрационное досье ранее 

зарегистрированного лекарственного средства, фармацевти-

ческой субстанции» [27] и периодически обновляющимися 

методическими рекомендациями по контролю качества ЛП 

Центра экспертиз и испытаний в здравоохранении Минздра-

ва Республики Беларусь.

Согласно Государственной фармакопее Республики Бела-

русь [28], 2 ЛП считаются биоэквивалентными, если они фар-

мацевтически эквивалентны или фармацевтически взаимоза-

меняемы и их биологическая доступность (скорость и степень 

доступности) после приема в одной и той же молярной дозе 

похожи до такой степени, что можно предполагать, что их те-

рапевтические эффекты и показатели безопасности будут по 

существу одинаковыми. 

О терапевтической эквивалентности (в соответствии 

с нормативной базой Республики Беларусь) 2 препаратов 

можно говорить при условии наличия фармацевтической 

эквивалентности или альтернативности в осуществлении 

доказательства биоэквивалентности одним из следующих 

путей:

1) исследование биоэквивалентности на людях;

2) исследование фармакодинамики на людях;

3) клинические исследования;

4) тест на растворимость in vitro (в некоторых случаях).

Таким образом, основные требования к проведению био-

эквивалентности и взаимозаменяемости ЛП в Республике Бе-

ларусь и методологическая база согласуются с европейскими 

стандартами и соответствуют требованиям GLP, GMP и GCP 

и рекомендациями ВОЗ. 

РЕСПУБЛИКА КАЗАХСТАН
На сегодняшний момент законодательство Республи-

ки Казахстан не дает нормативного определения понятия 

«взаимозаменяемость лекарственных препаратов». В стра-

не действует Кодекс Республики Казахстан от 18.09.2009 «О 
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здравоохранение

здоровье народа и системе здравоохранения» [29]. Этот до-

кумент является главным в регулировании обращения ЛП 

на территории Республики. Кроме него действует ряд подза-

конных актов, например Приказ Министра здравоохранения 

Республики Казахстан от 18.11.2009 №736 «Об утверждении 

Правил проведения экспертизы лекарственных средств, из-

делий медицинского назначения и медицинской техники» 

[30]. Это основной документ, регламентирующий процесс ре-

гистрации как оригинального препарата, так и генерического 

(воспроизведенного). 

Основным Приказом, регламентирующим проведение 

клинических исследований, в том числе и исследования 

биоэквивалентности, является Приказ министра здравоох-

ранения Республики Казахстан от 19.11.2009 №744 [31] «Об 

утверждении Правил проведения клинических исследова-

ний и (или) испытаний фармакологических и лекарственных 

средств, изделий медицинского назначения и медицинской 

техники (с изменениями от 28.09.2012)». В нем приведена 

процедура создания Протокола клинического исследования, 

однако не содержится подробного описания проведения ис-

следований биоэквивалентности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В странах с развитым регулированием фармацевтиче-

ского рынка обращение ЛП зиждется на так называемых 

«надлежащих практиках» (good practices). При этом реги-

страция ЛП, в основе которой лежит научная и этическая 

экспертиза, является лишь одним из элементов сложной 

системы обеспечения их качества, безопасности и эффек-

тивности.

То есть лишь при наличии должным образом функ-

ционирующих базовых стандартов, регламентирующих все 

аспекты обращения ЛП, можно говорить об обоснованной 

регистрации ЛП, и только после этого выдвигать не только 

научные, но и социально-экономические критерии призна-

ния взаимозаменяемости ЛП.
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образование

В систему здравоохранения повсеместно внедряются со-

временные информационные и коммуникационные 

технологии (e-Health). Расходы на их разработку и внедре-

ние в странах Евросоюза составляют около 4,7% всего бюд-

жета здравоохранения [1]. Модернизация отечественного 

здравоохранения осуществляется в соответствии с разрабо-

танной и утвержденной Правительством РФ концепцией 

создания единой государственной информационной си-

стемы, обеспечивающей доступность медицинской помощи 

и повышение эффективности медицинских услуг, объемы, 

виды и качество которых должны соответствовать уровню 

заболеваемости и потребностям населения, а также передо-

вым достижениям медицинской науки и техники [2]. Зна-

чительная территориальная протяженность Российской 

Федерации с множеством отдаленных местностей, неравно-

мерность распределения населения и квалифицированных 

врачей (преимущественная их концентрация в крупных го-

родах), разный социально-экономический уровень разви-

тия регионов, а также нарушение преемственности в си-

стеме профессиональной подготовки молодых специали-

стов создают определенные трудности для реализации этой 

концепции.

В этих условиях одним из перспективных направле-

ний повышения качества медицинской помощи больным 

дерматовенерологического профиля являются создание 

лечебно-диагностических и обучающих интеллектуальных 

систем поддержки принятия решений (ИСППР), а также 

развитие на их базе телемедицинских технологий. Широ-

кое внедрение таких систем может существенно повысить 

качество подготовки врачей-дерматовенерологов и в целом 

благоприятно отразиться на эффективности работы лечеб-

ных учреждений. В этом случае медицинские работники 

смогут не только получать необходимую консультативную 

помощь в трудных клинических случаях, но и дистанци-

онно повышать свою квалификацию. ИСППР имитируют 




