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Эффективная система контроля 
качества доклинических 

исследований как один из ключевых 
рычагов управления рисками.
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1. Зачем нужны доклинические 
исследования? 

2. Какие последствия неполных и 
некачественных ДКИ? 

3. Для чего нужна эффективная система 
качества ДКИ?

Опасность недооценки роли 
доклинических исследований
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Дженерики или инновации?

Среди аналогов увеличивается доля биопрепаратов.

По оценкам Frost & Sullivan в ближайшие 3 года 
патентной защиты лишатся биопрепараты с общим 

объемом продаж в 80 млрд. долл. 

50-70 % продаж в мире приходится на 
оригинальные препараты.

Биопрепараты один из самых быстрорастущих рынков.

4* Pharmaceutical Executive; Evaluate Pharma.



Эволюция фармацевтической отрасли 
по стадиям развития технологий.

* Анализ Frost & Sullivan.
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Производство 
дешевых 

неинновацион-
ных препаратов

Стимулирование 
внутреннего 
производства (глав 
образом, денежное),
Развитие контрактного 
производства,
Привлечение 
иностранных инвесторов.

Производство аналогов 
более сложных 

препаратов (дженериков
и биоаналогов)

Становление 
инновационной 
инфраструктуры, 
инновационных 
разработок,
Развитие венчурного 
капитала, производство 
улучшенных аналогов 
оригинальных препаратов.

Высокие затраты R&D, 
создание и выведение на 
рынок инновационных 
препаратов, экспансия 
на зарубежные рынки, 
развитие новых бизнес-
моделей.

1. Улучшение качества инновационных проектов
2. Эффективное взаимодействие исследователей, производителей и регуляторов

3. Создание эффективной системы регулирования R&D.  
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Успехи отечественных производителей

4.04.19.
Первый российский оригинальный препарат
моноклональных анител для лечения
псориаза.
Next-in-class.
Время на разработку: 8 лет.
Компания с собственным R&D центром, высоким
уровнем компетенций и международного
сотрудничества.
Ряд исследований проводили за рубежом.
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Процесс разработки инновационного 
препарата
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Фундамен-
тальные

поисковые 
доклинические 
исследования 

(ДКИ). 

1. QSAR, HTS 
и др.

2. Экспериме
нтальные 
модели in 
vivo.

Пред-
регистрацион

ные ДКИ:

1.Токсич-
ность (GLP)
2.Эффек-
тивность
3.Фармако-

кинетика

Клинические 
исследования

Пост-
регистра-
ционные

исследова-
ния

Регистрация

1 фаза
2 фаза

3 фаза

4 фаза

1-3 года 1-3 года 6-8 лет 9 мес-2 лет

9-16 лет

1. $$ (до 15 млн. руб.)
2. Время (от 2 до 6 лет)

Риски R&D

Последствия рисков ДКИ Последствия рисков КИ и далее

8



Комментарии к проекту Протокола 1 фазы КИ , ИМП и Брошюре исследователя, 
полученным от CRO:

1. Неправильный расчет дозы для КИ.  Отсутствие обоснования.

2. Отсутствует четкое понимание показаний к применению. 

3. Отсутствует описание процедуры введения препарата (препарат должен вводиться 
внутривенно капельно, с фиксированной скоростью. Болюсное введение исключено).

4. Отсутствуют критерии нежелательных явлений.

5. Большинство регламентирующих документов, на которые стоят ссылки, устаревшие.

6. Список литературы на 50 % состоит из рекламных и студенческих сайтов 
(https://magazinvitamin.ru/, http://www.healthway.com.ua/, http://www.studmedlib.ru/
итд.
7. Орфографические, стилистические ошибки, отсутствие форматирования.

8. Брошюра 400 стр. Представляет собой копирование полнотекстовых отчетов по 
доклиническим исследованиям без анализа, проработки доступной литературы и 
заключений. Отсутствует логика в последовательности разделов.

Риски при переходе от ДКИ в КИ 
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* Е.В. Шипаева. Pharma’s cool 2017.

Последствия неверного выбора вида 
животных в ДКИ и неправильного 

расчета доз
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Фундамен-
тальные

поисковые 
ДКИ

Пред-
регистра-
ционные

ДКИ

Клинические 
исследования

Пост-
регистра-
ционные

исследова-
ния

Регистрация

1 фаза

2 фаза

3 фаза 4 фаза

Роль регулирования качества ДКИ  

Безопас-
ность Эффек-

тивность Безопас-
ность

•Дизайн 
исследования.
•Объем и 
качество.
•Анализ.

•Объем и виды 
исследований 
токсичности.
•Дизайн исследований 
эффективности
•Выбор доз и 
экстраполяция их в КИ.
•Релевантный вид 
животных
•Качество животных

Талидомидовая трагедия. 
1960 год.
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Категории рисков

Риск = Вероятность возникновения * Тяжесть последствий



Подход к управлению рисками ДКИ в одной 
из испытательных лабораторий 

Бурова Е. Д. и др. Управление рисками для обеспечения качества доклинических исследований лекарственных средств 
//Ведомости Научного центра экспертизы средств медицинского применения. – 2017. – Т. 7. – №. 1. 13



Почему необходим взгляд на риски 
ДКИ с позиции рисков КИ? 

№ Риски КИ,
обусловленные 
ДКИ

Последствия риска 
на этапе КИ

Риски ДКИ Категория 
риска

1 Отсутствие 
эффективности ЛС

Отзыв препарата со 

2 фазы КИ.

Потеря времени (6-

8 лет)

Финансовые потери 

от 50 млн руб.

Фальсификация данных

Некорректная статистика 

Недостоверные результаты ДКИ 

в виду отсутствия «ослепления».

Недостаточная квалификация и 

опыт Неправильный выбор 

модели

Неверный выбор исследуемых 

доз в ДКИ и КИ

Недостаточный или избыточный 

объем исследований

Неверный выбор вида животных

Больные животные

Неприемлемый

2 Тяжелые 
токсические 
эффекты, 
непрогнозируемые 
тяжелые побочные 
эффекты

Смерть пациентов, 

Инвалидизация или 

тяжелый урон 

здоровью,

Отдаленное 

влияние на 

потомство: мутации, 

онкологические

заболевания итд.

Неприемлемый
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Сколько отечественных доклинических 
центров способны самостоятельно 
обеспечить глобальный подход к 

управлению рисками ДКИ (с позиций 
рисков в КИ)?
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Качество лабораторных животных. 
Международный опыт. 

Требования и контроль качества и благополучию 
лабораторных животных в РФ? 

Надзорный орган Выполняемая функция

OLAW
( Office of Laboratory Animal 
Welfare)

Отслеживает исследования ЛС и МИ, 
осуществляемых с целью регистрации

USDA
(United States Department of 
Agriculture)

Контролирует  качество и благополучие 
животных «на месте»

AAALAC International
(Association for Assessment 
and Accreditation of Laboratory 
Animal Care International)

Обеспечивает надлежащие условия для 
лабораторных животных в питомниках и 
вивариях.

Directive 2010/63/EU on the protection of animals used for 
scientific purposes

3R принципы: Refinement, Reduction, Replacement
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Квалификация персонала. 
Международный опыт.

Категория Описание Необходимый опыт и 
обучение

A Уход за лабораторными 
животными

1-4 лет опыта работы

B Проведение экспериментов на 
животных

+ 40 ч курс обучения

C Руководители экспериментов Профильное образование + 80 ч 
курс FELASA

D Cпециалисты по исследованиям 
на лабораторным животных

Высшее ветеринарное
образование + ACLAM/ECLAM 
аккредитация

Требования и контроль 
квалификации 
специалистов по ДКИ 
лекарств в РФ?
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Регламентирующие документы и 
издания по ДКИ в РФ.

• 70 документов по ДКИ различного уровня (НПА РФ, ЕЭК, 
ГОСТ и др). Необходимо приведение данных документов в 
единую систему.

• Необходимы документы по здоровью и благополучию 
лабораторных животных.

• Необходимы справочные документы по лабораторным 
животным (показатели крови, анатомия физиология и др).

• Необходимы Руководства и методические пособия по 
доклиническим исследованиям.

• …



Послание Федеральному собранию 
В.В. Путина от 20.02.19.
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За два года необходимо обновить нормативную 
базу контрольно-надзорной деятельности при 
участии делового сообщества.



Эффективная система 
качества доклинических 

исследований = 
минимизация рисков КИ

2. Работа с международными 
регуляторами

WHO, FDA, EMA, MHRA, 
AAALAC*, FELASA**, др.

3. Экспертиза.

4. Разработка 
регулирующих документов по ДКИ.  

Гармонизация. Методические 
издания и руководства. 

5. Обучающие 
программы с 

междисциплинар
ным подходом

1. Рабочие группы с участием 
экспертов отрасли: 

исследователи + производители + 
регуляторы

Работа с отделом надлежащих практик 
ФБУ «ГИЛС и НП». Направление GLP
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* AAALAC - Association for Assessment and Accreditation of Laboratory Animal Care 
International
** FELASA - Federation of European Laboratory Animal Science Associations.
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СПАСИБО ЗА ВНИМАНИЕ.



МИНИСТЕРСТВО ПРОМЫШЛЕННОСТИ И ТОРГОВЛИ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ

Селезнева Арина Игоревна
к.м.н., Заместитель начальника 

Управления по исследованиям и 
развитию ФБУ "ГИЛС и НП«

8-916-043-20-77
arina_selezneva@mail.ru

selezneva@gilsinp.ru
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Есть ли в России инновации?

• Около 200 НИИ и 70 Испытательных центров в РФ ведут 
разработки инновационных ЛС и предрегистрационные ДКИ.

• 80 % доклинических исследований в рамках регистрации 
ЛС проводятся на базе 15% Испытательных центров.

• В России существует 9 фармацевтических кластеров, в 
которых более 200 организаций-участниц и более 90 000 
сотрудников.

• Количество отечественных инновационных ЛС …. менее  0,5 % 
от всех инвестированных проектов за последние 10 лет.

• >80 % экспорта отечественных ЛС осуществляется в страны с 
более низким уровнем регулирования надлежащих практик , так 
как  ДКИ, выполненные в РФ, не признаются в большинстве 
развитых стран.
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Качество литературных обзоров для 
дженериков

*Енгалычева Г.Н. РегЛек - ЕАЭС 2019:
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