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Классификация АТС подразделяет ле�

карственные препараты (ЛП) на уровни

и группы, основываясь на направленнос�

ти действия лекарственного вещества

(анатомический орган или система) и его

химических (состав, структура), фармако�

логических и терапевтических характе�

ристиках. Классификация удобна для

определения места искомого препарата

в общей структуре лекарственных средств

(при наличии информации о его действу�

ющем веществе – активном ингредиенте),

а также, при необходимости, для выбора

того или иного средства исходя из показа�

ний для медицинского применения. Имея

иерархическую структуру, АТС существен�

но облегчает логическое подразделение

современного арсенала лекарств на груп�

пы. И самое главное, врач получает неза�

висимую информацию о свойствах и тера�

певтическом действии лекарства. Ответ�

ственность за дальнейший выбор препа�

рата лежит непосредственно на враче. 

Именно с этого момента возникают

вопросы относительно того, какой же из

препаратов – носителей известного дей�

ствующего вещества лучше назначить.

На самом деле рынок лекарственных

средств велик, а аптечный ассортимент

порой насчитывает десятки препаратов,

имеющих в составе один и тот же актив�

ный ингредиент. Какой из них выбрать?

Чем они отличаются между собой и отли�

чаются ли вообще?

Осуществлять выбор лекарственного

средства следует исходя из понимания по�

нятий «оригинальный ЛП» и «генеричес�

кий ЛП». К сожалению, несмотря на доста�

точное количество источников информа�

ции по данному вопросу, смысл упомяну�

тых терминов ясен только 20% пациентов

и 60% врачей (З.А. Арифулина и соавт.,

2002) [1]. Оригинальный (инновацион�

ный) препарат – это лекарственное сред�

ство (как правило, патентованный препа�

рат), впервые получившее разрешение на

маркетинг на основании документов, под�

тверждающих его эффективность, безопас�

ность и качество в соответствии с законо�

дательными требованиями, установленны�

ми на момент получения такого разреше�

ния [2]. На создание оригинального ЛП,

его тестирование, апробацию до первич�

ной регистрации компания�производитель

тратит до 20 лет, но далеко не каждое вы�

шедшее из научной лаборатории лекарство

в итоге окажется на фармацевтическом

рынке. Интересно, что расходы на само со�

здание лекарственного средства составля�

ют не более 20% инвестиций компании�

производителя в новый продукт. Львиная

доля расходов идет на его эксперименталь�

ное и клиническое изучение, при этом тес�

тирование ЛП может быть прервано на лю�

бом этапе – доклиническом или клиничес�

ком – в том случае, если препарат демон�

стрирует нежелательные эффекты, имеет

недостаточную эффективность, безопас�

ность и т. д. Таким образом, затраты на со�

здание одного лекарственного средства до�

стигают 600 млн долларов, что объясняет

высокую стоимость оригинального препара�

та, практически не зависящую от длитель�

ности пребывания последнего на рынке. 

По прошествии 25 лет, в течение кото�

рых оригинальный ЛП имеет патентную

защиту, появляются лекарства�копии, на�

зываемые генериками (т. е. воспроизве�

денными, непатентованными) [3]. Гене�

рики продаются либо под общеприняты�

ми непатентованными (международны�

ми) названиями, например пантопразол,

нифедипин, ацетилсалициловая кислота,

либо под торговыми названиями, присва�

иваемыми производителями с целью при�

дания продукту новой индивидуальности

и уникальности. Так появляются целые ге�

нерации однотипных препаратов под раз�

ными названиями. 

Одним из важнейших преимуществ по�

явления на рынке генериков является воз�

можность назначать действующее веще�

ство большему количеству пациентов по

более низкой по сравнению с оригиналь�

ными препаратами цене, а значит, эконо�

мить средства. В качестве примера приве�

дем данные, опубликованные министер�

ством здравоохранения Италии. Так,

в 2002 г. благодаря переходу на генеричес�

кие препараты правительством этой стра�

ны было сэкономлено 25 млн евро [4].

Тенденция к увеличению назначений ге�

нерических препаратов отмечается во всех

странах мира. Например, доля генериков,

назначаемых английскими семейными

врачами, за период 1985�1995 гг. возросла

с 35 до 55% [5]. Объем продаж воспроизве�

денных ЛП в США составляет около 25%,

Германии – 35%, Великобритании – 55%,

Венгрии – 55%, Польше – 61%, Слова�

кии – 66%, России – более 78% [6]. 

Таким образом, на первый взгляд, брен�

довые ЛП и генерики отличаются стои�

мостью. На самом деле цена является

лишь одним из аспектов, не отражает ка�

чественного понимания разницы между

препаратами и не обосновывает возмож�

ность выбора ЛП врачом. 

Существуют формальные требования

по отношению к производству лекарств�

генериков, регламентированные соот�

ветствующими нормативными докумен�

тами ВОЗ. Так, производство лекарствен�

ных средств должно отвечать международ�

ным принципам Надлежащей производ�

ственной практики (GMP – Good Manu�

facturing Practice). Здесь включаются

жесткие стандарты и требования по отно�

шению к производству, помещениям, обо�

рудованию, сырью, используемым для

создания лекарственного препарата;

к персоналу; методам контроля конечных

и промежуточных продуктов, что в итоге

должно обеспечить надлежащее качество

готовой продукции. Что касается фарма�

кологической идентичности, то воспроиз�

веденный препарат должен иметь точно

такой же состав, что и оригинальный.

И это относится не только к действующе�

му веществу, которое в случае генеричес�

ких ЛП зачастую не идентично (при созда�

нии препарата используются различные

соли активного ингредиента), но и вспо�

могательных компонентов. Изменение

состава вспомогательных веществ может

стать причиной возникновения различ�

ных побочных эффектов (J.A. Reiffel,

P.R. Kowey, 2000; A. Johston, P. Blitsky,

U. Frei et al., 2004; A.A. Genazzani, F. Patta�

rino, 2008).

Соответствие критериям, предъявляе�

мым к производству, далеко не всегда удов�

летворяет потребности врача и пациента

в отношении важнейших терапевтических

характеристик лекарств – эффективности

и безопасности. Поэтому следующим не�

обходимым требованием к лекарствам�

генерикам, предъявляемым ВОЗ и пропи�

санным в документе «Руководство для ор�

ганов регулирования лекарственных

средств» [2], является их полная взаимоза�

меняемость. ЛП считаются взаимозаменя�

емыми, если при переходе с одного на дру�

гой препарат, содержащий идентичное

действующее вещество в соответствующей

дозе, достигается идентичный клиничес�

кий эффект при отсутствии новых побоч�

ных действий. Рассмотрим условия,

при которых на практике возникает по�

требность в замене одного ЛП другим.

• Не все торговые марки доступны на

рынке (например, в отдаленных регионах

страны).

• Врач назначает препарат по генери�

ческому названию, что предполагает вы�

бор между препаратами – носителями од�

ного действующего вещества.

• Национальное законодательство раз�

решает генерическую замену (допустимо

далеко не во всех странах).

• В клинике (аптеке) пациент получает

препарат той торговой марки, которая

имеется в наличии (в разных случаях ис�

пользуются препараты с различными тор�

говыми названиями).

• После выписки из стационара паци�

ент получает лекарственный препарат под

другим торговым названием.

• При покупке препарата пациент ру�

ководствуется собственными финансовы�

ми возможностями (ситуация особо акту�

альна для постсоветских стран).

Таким образом, чтобы осуществить

адекватную замену, получить ожидаемый

эффект и обеспечить необходимый про�

филь безопасности, заменяемые препара�

ты должны быть равнозначными, эквива�

лентными. В связи с этим появилось сле�

дующее важное требование к генерикам:

подтверждение биоэквивалентности

брендовому препарату. На практике,

для того чтобы генерический препарат

оказывал идентичный по сравнению

с брендовым ЛП клинический эффект, он

должен иметь идентичный оригинально�

му препарату профиль биотрансформации

в организме, что, к сожалению, далеко не

всегда возможно. Сама по себе терапевти�

ческая эффективность любого препарата

обусловлена его биодоступностью. Био�

доступность – это скорость, с которой ак�

тивные ингредиенты накапливаются

в месте ожидаемого действия, что опреде�

ляется по степени всасывания лекар�

ственного вещества. Для оценки этого по�

казателя необходимо определять концен�

трацию действующего вещества в цельной

крови, сыворотке и плазме. Сравнитель�

ные исследования биодоступности позво�

ляют выработать стандарты дальнейшей

оценки эквивалентности различных ЛП

и/или их серий. В связи с этим возникло

понятие биоэквивалентности. Биоэквива�

лентность – это сравнительная оценка

биодоступности препаратов, являющаяся

одним из основных методов контроля ка�

чества генерических препаратов. 

� В соответствии с требованиями ВОЗ

(1994, 1996) ЛП можно считать био�

эквивалентными, если они эквивалентны

фармакологически, имеют одинаковую

биодоступность и после назначения в оди�

наковой дозе обеспечивают должную кли�

ническую эффективность и безопасность. 

Изучение биоэквивалентности – это

вид клинического испытания, в котором

субъектом исследования является чело�

век, поэтому к подобным исследованиям

предъявляются те же требования (GCP –

Надлежащая клиническая практика), что

и ко всем клиническим испытаниям

с участием человека. В соответствии с тре�

бованиями Управления по продуктам пи�

тания и лекарственным средствам США

(FDA) для доказательства биоэквивалент�

ности генерика необходимо, чтобы сред�

нее значение площади под кривой «кон�

центрация�время» (AUC) и скорость до�

стижения пика концентрации в крови

(Cmax) генерического ЛП не были ниже

20% и не превышали 25% от таковых ори�

гинального препарата [7]. Кроме того,

FDA требует, чтобы генерический препа�

рат прошел обязательное сравнение с

соответствующим оригинальным препа�

ратом в небольших перекрестных иссле�

дованиях с участием 24�36 здоровых доб�

ровольцев. В Канаде для проведения по�

добных исследований минимальное коли�

чество участников должно превышать 12

человек. В странах СНГ требования к ге�

нерикам существенно упрощены, а изуче�

ние биоэквивалентности чаще всего заме�

няется «исследованием по сокращенной

схеме» с небольшим количеством участни�

ков. 

Если при использовании выявляется

несоответствие эффективности доз ориги�

нального и генерического препаратов, вы�

пускаемых в одинаковых лекарственных

формах (например, пациент жалуется на

недостаточную эффективность препарата,

возврат симптоматики, не чувствует при�

вычного эффекта или, наоборот, ощущает

чрезмерное воздействие), следует гово�

рить о биологической неэквивалентности.

К сожалению, при проведении замены од�

ного препарата другим снижение терапев�

тического эффекта или его отсутствие

часто расцениваются врачами не как про�

явление неэквивалентности ЛП, а как

Бренды или генерики: за и против.
Чем лечить гастроэнтерологического пациента?

Международная анатомо<терапевтическо<химическая классификация (классификационная система) АТС была принята
Всемирной организацией здравоохранения в качестве международного стандарта методологии, предназначенного
для проведения статистических исследований в области оборота лекарственных средств в разных странах.
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следствие неправильного подбора дозы,

плохого комплайенса пациента, прогрес�

сирования заболевания и т. д., что ведет

к необоснованной коррекции доз препа�

рата и дальнейшим ошибкам в ведении

больного.

� Биологическую неэквивалентность

ЛП следует предполагать, если:

• при замене одного ЛП другим эффект

от назначения последнего не достаточен;

• в результате замены одного ЛП дру�

гим эффект от назначения последнего яв�

ляется чрезмерным;

• после замены одного ЛП другим у па�

циента появляются побочные эффекты,

не возникавшие ранее;

• при замене одного ЛП другим изме�

няется характер течения заболевания

(например, утяжеляется), а дозы, приме�

нявшиеся ранее, не обеспечивают получа�

емого ранее клинического эффекта.

В качестве примера приведем исследо�

вание P. Crawford и соавт. (1996), посвя�

щенное оценке эффективности и выявле�

нию побочных эффектов генерических

противоэпилептических лекарственных

средств. В исследовании с включением

2285 больных эпилепсией было выявлено,

что перевод пациента с брендового ЛП на

генерик становится причиной появления

побочных эффектов, не наблюдавшихся

ранее, в 10,8% случаев [8]. При оценке

субъективных ощущений пациентов было

установлено, что замена препаратов так

или иначе ощущается ими: 68% больных

эпилепсией чувствовали разницу при пе�

реходе с оригинального лекарственного

средства на генерический препарат

и 12% – в обратном случае. Кроме того,

20% больных эпилепсией отмечают су�

щественные проблемы, связанные с заме�

ной одного генерика другим [9] (рис.). 

Таким образом, исследователями был

сделан вывод о том, что отрицательные

явления, связанные с заменой оригиналь�

ного противоэпилептического ЛП генери�

ком, – возобновление припадков, более

частые обращения за неотложной помощью,

увеличение социальных затрат на коррек�

цию последствий – не сопоставимы с эко�

номической выгодой от применения вос�

производимых лекарственных средств.

В Италии в 2006 г. приняты Рекомендации

по ведению больных эпилепсией, в кото�

рых отражены изложенные выводы [10].

Американская академия неврологии

и Фонд эпилепсии требуют, чтобы паци�

енты и врачи были осведомлены о перехо�

де с одного противоэпилептического

средства на другое и дали соответствую�

щее согласие [11].

Исследования, в разные годы изучав�

шие возможности замены оригинального

ЛП на генерический в других областях ме�

дицины (кардиологии, неврологии, пси�

хиатрии, трансплантологии), подтвердили

подобные заключения. При инсульте, на�

рушении сердечного ритма, эпилепсии,

депрессии, в случае иммунодепрессивной

терапии при трансплантации любое изме�

нение эффективности или безопасности

ЛП по сравнению с оригинальным препа�

ратом может привести к серьезным или

даже фатальным осложнениям [12�14].

Рассмотрим данные об амбулаторном

применении генерических ЛП в практике

семейной медицины. Исследование,

в котором были опрошены 195 немецких

врачей общей практики, показало, что

8% генерических препаратов менее эф�

фективны по сравнению с оригинальны�

ми, а в 10% случаев при замене возника�

ют нежелательные побочные эффекты.

Более того, врачи сообщили о том, что

свыше 10% больных категорически отка�

зываются от перехода на генерические

препараты [15].

Подобных исследований в гастроэнте�

рологии не так много. Как известно,

в структуре гастроэнтерологической пато�

логии самую многочисленную группу со�

ставляют кислотозависимые заболевания

(КЗЗ), наиболее частыми из которых явля�

ются пептические язвы, гастроэзофагеаль�

ная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) и функ�

циональная диспепсия. По данным Евро�

пейской ассоциации производителей ге�

нерических препаратов (EGA – European

Generic medicines Association), наибольшее

количество генериков назначается именно

для лечения этих заболеваний, в первой

линии терапии которых применяются ин�

гибиторы протонной помпы (ИПП).

Действительно, ИПП в соответствии

с международными рекомендациями,

требующими назначения наиболее эффек�

тивных ЛП, на сегодняшний день являют�

ся лучшими блокаторами кислотопродук�

ции, обеспечивая эффективное лечение

КЗЗ [16]. 

Каждый практический врач, имеющий

достаточный опыт работы с хронически�

ми гастроэнтерологическими пациента�

ми и активно назначающий ИПП, знает

о недостаточной эффективности некото�

рых из них. Зачастую больные осознанно

не желают менять эффективный ориги�

нальный препарат на генерический. На�

сколько объективны такие наблюдения?

В отечественной литературе нетрудно

найти достаточное количество публика�

ций, освещавших отрицательный опыт

применения генерических ИПП в гастро�

энтерологии [17�19]. Из года в год

ведущими специалистами неоднократно

поднимается вопрос о невозможности

с уверенностью говорить о «полной взаимо�

заменяемости генериков, присутствую�

щих на фармацевтическом рынке Украи�

ны» [16]. В рандомизированных двойных

слепых плацебо контролированных ис�

следованиях продемонстрированы ста�

тистически значимые преимущества ори�

гинальных ИПП перед генерическими

при лечении ГЭРБ и проведении антихе�

ликобактерной терапии [20]. Голландские

авторы в 2009 г. опубликовали факты по�

явления осложнений ГЭРБ, ассоциируе�

мых с длительным употреблением боль�

ными генерических ИПП омепразола

и пантопразола. M.H. Otten, J.F. Lekkerker�

ker и соавт. (2009) выразили обеспокоен�

ность тем, что с момента появления гене�

рических препаратов ИПП в Европе стали

регистрироваться случаи неблагоприятно�

го течения некоторых заболеваний. В пуб�

ликации авторы попытались объяснить

причины неадекватности клинической

эффективности обоих воспроизведенных

препаратов. В качестве основных гипотез

рассматриваются двухфазный метаболизм,

связанный с повышением рН желудка,

инициирующим преждевременную инак�

тивацию генерического ИПП, и различия

в составе кислотоустойчивых оболочек ге�

нериков по сравнению с брендовыми ЛП.

Такие факторы могут лежать в основе из�

мененной абсорбции лекарственных

средств и, далее, неконтролируемого сни�

жения клинической эффективности пре�

паратов [21], а значит, могут становиться

причиной формирования недопустимых

осложнений. Представленные данные

свидетельствуют в пользу того, что в отно�

шении эффективного купирования прояв�

лений ГЭРБ (особенно ее эрозивной фор�

мы), а также проведения антихеликобак�

терной терапии наибольшего клиническо�

го и патогенетического эффекта следует

ожидать от оригинальных препаратов но�

вых поколений [20]. Говоря об эрадикации

Н. pylori, нельзя упустить тот факт, что

проведение неуспешной эрадикации с ис�

пользованием малоэффективных ИПП

становится причиной формирования ре�

зистентности микроорганизма, а повтор�

ное лечение резистентных штаммов любой

инфекции, как известно, является доро�

гостоящим. Другим известным недостат�

ком генерических ИПП является сниже�

ние эффективности во время хранения.

Так, 9 из 10 препаратов омепразола через

6 мес уже не соответствуют стандартам ка�

чества. Известны генерики омепразола раз�

личных производителей, прием которых

в течение 7 дней достоверно не влиял на

уровень рН желудочного содержимого [22].

В 2005 г. в Украине было зарегистриро�

вано 30 препаратов из группы ИПП раз�

личных производителей, основными

представителями которых были генери�

ческие препараты омепразола (оригиналь�

ный в Украине отсутствует). По состоя�

нию на апрель 2011 г. в нашей стране заре�

гистрировано уже 58 ИПП, из которых

только 3 ЛП являются оригинальными.

И если 5�6 лет назад в прессе активно об�

суждались возможности широкого приме�

нения в гастроэнтерологии генериков

омепразола, то сегодня, пожалуй, более

актуальна проблема появления генерации

копий пантопразола. 

� Оригинальный пантопразол выпус�

кается под названием Контролок уже

на протяжении более 20 лет. За это время

с указанным ЛП уже проведено более 350

клинических испытаний в ведущих иссле�

довательских центрах с включением

832 тыс. пациентов из разных стран. Ко�

личество пролеченных Контролоком

больных во всем мире сегодня ориентиро�

вочно составляет более 578 млн человек.

Украинские врачи знакомы с Контролоком

более 10 лет, и за это время препарат заре�

комендовал себя как высокоэффективное

и безопасное лекарственное средство, ши�

роко применяющееся не только в гастро�

энтерологии, но и в хирургии, кардиоло�

гии, ревматологии, лечении пациентов

с кислотозависимой патологией, терапии

детей т. д. (Н.В. Харченко, О.И. Жаринов,

2010; С.М. Ткач, 2010; О.Г. Шадрін і спі�

вавт., 2010; И.Л. Кляритская и соавт., 2009;

2010). Будет ли замена оригинального

Контролока эффективной и безопасной?

Покажет время…

К сожалению, в Украине, где количе�

ство представленных на рынке генериков

значительно превышает число брендовых

препаратов, все еще допускается замена

провизором одного препарата другим. На�

селение вынуждено обеспечивать себя ме�

дикаментами самостоятельно, исходя из

собственных возможностей, поэтому ча�

ще всего предпочтение отдается тому ле�

карству, которое оказывается доступнее

по цене. На самом деле, работая в таких

условиях и назначая лечение, врач вынуж�

ден учитывать его медико�экономическую

эффективность, которая подразумевает

соизмеримость результатов лечения с ма�

териальными затратами. Как показывает

опыт, результаты лечения оказываются

значительно лучше при назначении ори�

гинальных лекарственных препаратов.
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Переход от „брендов” к „генерикам” стал

доказанной причиной осложнений
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