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“Все эффективные технологии 

здоровья должны быть 

доступны населению” 

                                Арчибальд Кокрейн 
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Генерики 

Оригинальные  
препараты 
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В последние годы с учетом глобального 

распространения в ОРИТ полирезистентных штаммов 

грамотрицательных бактерий наиболее надежными 

средствами эмпирической терапии госпитальных 

инфекций, особенно тяжелых и жизнеопасных, 

являются карбапенемы  
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http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D0%B0%D0%B9%D0%BB:Ertapenem.svg
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D0%B0%D0%B9%D0%BB:Imipenem.svg
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/0/08/Meropenem.svg
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/9/98/Doripenem.svg


Медицинское 
учреждение 

Расчет резистентности 
карбапенемов к MRSA 

Расчет резистентности карбапенемов к P.aeruginosa 

Частота 

выделения  

S.aureus 

% MRSA 

Частота 

выделения 

P.aeruginosa 

% имипенем -

резистентных 

штаммов  

% меропенем 

-

резистентных 

штаммов  

Киев, УМЦИТС 18,7% 40,0% 6,7% 10,0% 5,6% 

Киев, КБ №17 8,1% 0,0% 24,3% 44,5% 44,5% 

Винница, БСМП 27,2% 13,0% 20,0% 36,7% 21,2% 

Днепропетровск, ДОКБ 25,9% 49,0% 19,7% 34,8% 32,0% 

Донецк, ДОКТМО 10,3% 0,0% 16,1% 50,0% 63,9% 

Волынь, ОКБ 13,8% 100,0% 14,1% 37,0% 39,6% 

Николаев, НОКБ 9,9% 72,0% 5,4% 7,7% 12,9% 

Тернополь, ОКБ 8,3% 0,0% 18,3% 0,0% 0,0% 

Черкассы, ОКБ 51,3% 20,0% 10,6% 28,0% 23,8% 

Итого, Украина 19,9% 34,7% 14,6% 27,6% 27,1% 

Резистентность к 

карбапенемам, % 
6,9% 4,9% 4,9% 

Л.А.Харченко, Ф.С.Глумчер с соавт., 2009 
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http://www.sciencephoto.com/media/296815/enlarge
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МНН 
К-во генериков 

отеч/импорт 

Эртапенем 0/1 

Дорипенем 0/2 
Имипинем/ 
циластатин 3/9 

Меропенем 19/13 

Цефтриаксон 28/62 
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.. .Имеет место избыток генериков антимикробных препаратов при 

недостатке объективной информации об их  ачестве,эффективности и 

безопасности А.А.Николин,Р.С.Козлов и др., 2010 
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Торгова 

назва 
Виробник/країна 

МЕПЕНАМ Київмедпрепарат, Україна 

МЕРОМЕК Авант, Україна 

МЕРОПЕНЕМ Лекхім, Україна 

МЕРОПЕНЕМ ФАРМА ЛАЙФ, Україна 

МЕРОПЕНЕМ Фармекс Груп, Україна 

РОНЕМ ВІНУС РЕМЕДІС Індія/Україна 

РОНЕМ-

ЗДОРОВ'Я 
Здоров'я, Україна 
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Торгова 

назва 
Виробник/країна 

ЄВРОПЕНЕМ Ліка Лабс Лімітед, Індія 

ЗАКСТЕР Алкем Лабораторіз Лтд, Індія 

МЕЗОНЕКС Орхід Хелтхкер, Індія 

МЕРОМАК Маклеодс Фармасьютикалс, Індія 

МЕРОНЕМ АстраЗенека, Великобританія/Італія 

МЕРОСПЕН Біотавія Фарм, Індія  

МЕРОЦЕФ Векста Лабораторієз, Індія 
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МЕРОПЕНЕМ Лекхім, Україна 

МЕРОПЕНЕМ ФАРМА ЛАЙФ, Україна 

МЕРОПЕНЕМ Фармекс Груп, Україна 
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… «Коллеги, а 
вы в полной мере представляете, 

что такое  

ОРИГИНАЛЬНЫЙ 

препарат?....» 



лекарственное средство впервые 
синтезированное и прошедшее 

полный цикл доклинических 
и клинических исследований, 
активные ингредиенты которого 
(способ получения, показания к 

применению, торговое название) 
защищены патентом на 

определенный срок  
(страны ЕС – 10 лет, Россия, Украина – 20 лет) 

Original  — первоисточник, прототип, оригинал, подлинник  
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150-300  

больных 

20-50  
здоровых 

250-4000  

больных 

5000-10000  
больных 

 
Животные 
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Фармакодинамика 
Фармакокинетика 

Острая токсичность 
Хроническая токсичность 

Специфическая токсичность 





Гене́рик (дженерик, многоисточниковый 

препарат; англ.Generic) — это непатентованный 

лекарственный препарат, являющийся 

воспроизведением (копией) оригинального препарата, 

на действующее вещество которого истёк срок 

патентной защиты.  

Может быть изготовлен 
любой фармацевтической 

фирмой под международным 
непатентованным названием 
(МНН) или коммерческим 

названием 
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— генерические препараты, торговое наименование которых совпадает с 

международным непатентованным наименованием или названием активного 

действующего вещества. 

— генерические 

лекарственные 

средства, торговое 

название которых 

отличается от МНН. 

20 
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Торгова 

назва 
Виробник/країна 

МЕПЕНАМ Київмедпрепарат, Україна 

МЕРОМЕК Авант, Україна 

ЄВРОПЕНЕМ Ліка Лабс Лімітед, Індія 

ЗАКСТЕР Алкем Лабораторіз Лтд, Індія 

МЕЗОНЕКС Орхід Хелтхкер, Індія 

МЕРОМАК Маклеодс Фармасьютикалс, Індія 

РОНЕМ ВІНУС РЕМЕДІС Індія/Україна 



Необходимое требование для 
продажи генериков — доказанная 

фармацевтическая, 
биологическая и 
терапевтическая 

эквивалентность исходному 
оригинальному препарату 
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Вспомогательные 
компоненты  
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Технология  
производства  

Действующее  
вещество 

Технология  
производства  

Вспомогательные 
компоненты  

Действующее  
вещество 

Биоэквивалентность Биоэквивалентность 



предполагает, что оригинальный и воспроизведенный 
лекарственный препарат содержат одну и ту же активную 
субстанцию в одинаковом количестве и в одинаковой 
лекарственной форме.  

Допускается, что  
содержание  

действующего вещества  
в генерическом и оригинальном 
препарате может отличаться в 

пределах +5% 
 (10-15-20%) 
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предполагает, что оригинальный и воспроизведенный 
лекарственный препарат содержат одну и ту же активную 
субстанцию в одинаковом количестве и в одинаковой 
лекарственной форме.  

Вспомогательные 
компоненты  

(наполнители, красители,  
особенности покрытия) и  

технология производства  
у генериков и оригинальных препаратов 

могут быть  

совершенно различными  
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Препарат А 

лактозы моногидрат 

кальция фосфат 

. . . . . . . . . 

Препарат Б 

целлюлоза 

кремния диоксид 

. . . . . . . . . 
26 
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http://russian.alibaba.com/product-free/-font-b-anhydrous-b-font-font-b-lactose-b-font--128607084.html






AUC ∞ (нг*ч/мл)= 1926±994  AUC ∞ (нг*ч/мл)= 1740±923  

AUC 216 (нг*ч/мл) =1863±893  AUC 216 (нг*ч/мл) =1682±784  

С мах (нг/мл) =119±61  С мах (нг/мл) =107±37  

Т мах (ч) =5±3  Т мах (ч) =5±2  

Т 1/2 (ч)= 37±13  Т 1/2 (ч)= 36±10  
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Вспомогательные 
компоненты  

31 

Технология  
производства  

Действующее  
вещество 

Технология  
производства  

Вспомогательные 
компоненты  

Действующее  
вещество 

Биоэквивалентность Биоэквивалентность 







• ЛЕВОМИЦЕТИН 

• ЛЕВОФЛОКСАЦИН 

• ЛЕВОДОПА 
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Наложенные хроматограммы  

оригинального Меронема и двух его генериков 

Цюман Ю.П., 2012 



У генерика Меронема было выявлено 

недопустимо долгое время растворения 

лиофилизированного содержимого в воде  

(от 20 мин. до ≥3 ч) и содержание различного 

количества нерастворимых частиц 

*Никулин А.А. и соавт., Клин. микробиол. 

антимикроб. химиотер.,  2010; том 12, №1: 31-39 



37 

 

 Меронем (AstraZeneca) (№партии флакон) 

FM 300\7 FM 301\7 

FM 301\8 FM 508\6 
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 Меронем генерик А (№партии флакон) 
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 Меренем  Генерик  В (№партии флакон) 



 Наличие нерастворимых частиц, выявленное у 

внутривенных генериков, приводило к нарушению  

микроциркуляции в ишемизированных тканях. 

Учитывая, что в клинической практике такие 

состояния часто встречаются у пациентов при 

сепсисе, шоке, массивных хирургических 

вмешательствах, наличие нерастворимых частиц в 

растворе препарата для внутривенного введения  

может неблагоприятно сказаться на 

эффективности терапии и повысить риск 

неблагоприятного исхода. 

«Качество препаратов имеет значение, особенно у 

пациентов с жизнеугрожающими состояниями . . .» 

Lehr H.A., Brunner J., Rangoonwala R., et al. Particulate matter contamination of 

intravenous antibiotics aggravates loss of functional capillary density in postischemic 

striated muscle. Am J Respir Crit Care Med 2002;165(4):514–20.  



 Наличие нерастворимых частиц в растворе 

препарата для внутривенного введения  

может неблагоприятно сказаться на 

эффективности терапии и повысить риск 

летального исхода, особенно у пациентов 

с сепсисом, септическим шоком и при 

массивных хирургических вмешательствах  

«Качество препаратов имеет значение, особенно у 

пациентов с жизнеугрожающими состояниями . . .» 

Никулин А.А. и соавт., Клин. микробиол. антимикроб. химиотер.,  2010; том 12, №1: 31-39 



 В сравнительном исследовании 

оригинального меропенема и 

генериков было показано, что при 

отсутствии различий in vitro  по 

показателям МПК, МБК и 

фармакокинетическим параметрам, 

они не являлись терапевтически 

эквивалентными 

Agudelo M., et al. Differences in Therapeutic Efficacy of a Generic Product (GP) of Meropenem 

(MER) Compared with the Innovator (INN) in Murine and Cavian Models of Human Infection. 

49th ICAAC, San rancisco, California, USA, September 12–15, 2009. Poster A1–020.  



По результатам проспективных клинических 

исследований терапии 114 пациентов с 

нозокомиальными инфекциями, вызванными  

A. baumannii, и 199 пациентов с 

нозокомиальными инфекциями, вызванными  

P. aeruginosa, применение генерических 

форм меропенема являлось фактором 

риска повышенной летальности  

1.Torres J. A.et al.Generic Antibiotics are a Risk Factor for Mortality in Acinetobacter baumannii 
Infections in Colombian Intensive Care Units (ICUs). 49th ICAAC, San Francisco, California, USA, 
September 12–15, 2009. Poster- K–312.  

2. Ruiz S.J.,et al. Antimicrobial Therapy with Generic Meropenem (T/GM) is a Risk Factor for 
Mortality In ICU–acquired Infections by P. aeruginosa (IIPa) in Colombia. 50th ICAAC, Boston, USA, 
September 12–15, 2010. Poster- К327.  

50th Interscience Conference on  

Antimicrobial Agents and Chemotherapy (ICAAC)  



СРАВНИТЕЛЬНАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ АБТ 
НОЗОКОМИАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИИ В ОИТ 

НЕЙРОХИРУРГИЧЕСКОГО ПРОФИЛЯ ОКБМ  

Кобеляцкий Ю.Ю., Гришин В.И. ТРЕТИЙ БРИТАНСКО-УКРАИНСКИЙ СИМПОЗИУМ  «21 СТОЛЕТИЕ: ОТ 

АНЕСТЕЗИОЛОГИИ К ПЕРИОПЕРАЦИОНОЙ МЕДИЦИНЕ»  г. Киев, 20 октября 2011 года 



Исследование сравнительной оксидантной активности 

меропенемов (оригинала и генериков) методом ХЛ in vitro в 

среде отмытых эритроцитов выявило достоверную разницу 

в концентрации конечных продуктов перекисного окисления  

МЕРОНЕМ (AstraZeneca) обладает 

мембраностабилизирующим эффектом  

Генерический препарат МЕРОПЕНЕМ обладает 

выраженным прооксидантным эффектом 

Прооксидантное действие проявляется окислением SH-групп 

мембранных белков c появлением дефектов в липидном слое мембран 

клеток и митохондрий; непосредственным увеличением ионной 

проницаемости липидного бислоя для ионов водорода и кальция.  

Это приводит к потере митохондриями способности осуществлять синтез 

аденозинтрифосфата, и клетка оказывается в условиях энергетического 

голода. Рост в цитоплазме уровня ионов кальция приводит к повреждению 

клеточных структур;уменьшением электрической стабильности мембраны, 

снижением мембранного потенциала.  

Электрический пробой приводит к полной потере мембраной ее 

барьерных функций.  

Ю.Л.Кецко, И.Г.Труханова, О.А.Гусякова  Consilium Medicum том 13 / №4 2011  
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Технология производства у 
генериков и оригинальных препаратов 
могут быть совершенно различными  
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Порошки для приготовления инъекционных 

растворов – особая лекарственная форма 

- форма флакона 

- качество стекла 

- технология запаивания 

- температура запаивания 

- материал пробки 



Свод правил, регламентирующих условия качественного и 

безопасного производства лекарств  

Производство ГЛС оснащено абсолютно новым 
современным оборудованием. Полный уровень 

автоматизации и механизации производства  

практически полностью соответствует  
всем требованиями GMP. . . 

GMP sterile fill/finish  

a radio-labelled product  
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Доля ввозимых импортных 
препаратов, которые 

производятся в ненадлежащих 
условиях в 2012 г составила 

более 17%.  

49 

Из-за несоответствия 
стандартам GMP в 2013 г. 

аннулировано около 

30% лицензий 

отечественных 
производителей 

лекарств.  

http://interny.kinolink.com/interny-sezon-5-online/interny-88.html
http://interny.kinolink.com/interny-sezon-5-online/interny-88.html
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! 



51 



52 

Терапевтическая эквивалентность 

− равная клиническая эффективность и 

безопасность двух лекарственных 

препаратов.  



 В сравнительном исследовании оригинального меропенема и генериков было 

показано, что при отсутствии различий in vitro  по показателям МПК, МБК и 

фармакокинетическим параметрам, они не являлись терапевтически 

эквивалентными 

 В проспективном исследовании, включавшем 117 пациентов с нозокомиальными 

инфекциями, госпитализированных в ОРИТ,  оценивался клинический исход 

заболевания на 7-й день терапии и при выписке из стационара. Анализ полученных 

данных показал, что применение генерических форм меропенема являлось 

фактором риска повышенной летальности у данной группы пациентов 

 Исследование, проведенное в России выявило, что у генерика Меронема было 

выявлено недопустимо долгое время растворения лиофилизированного 

содержимого в воде (от 20 мин. до ≥3 ч) и содержание различного количества 

нерастворимых частиц.  

 Наличие нерастворимых частиц, выявленное у внутривенных генериков, приводило 

к нарушению  микроциркуляции в ишемизированных тканях. Учитывая, что в 

клинической практике такие состояния часто встречаются у пациентов при сепсисе, 

шоке, массивных хирургических вмешательствах, наличие нерастворимых частиц в 

растворе препарата для внутривенного введения  может неблагоприятно сказаться 

на эффективности терапии и повысить риск неблагоприятного исхода. 

Качество препаратов имеет значение, особенно у 

пациентов с жизнеугрожающими состояниями 
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Терапевтическая 

эквивалентность 

− равная клиническая 

эффективность и 

безопасность двух 

лекарственных 

препаратов.  



55 

 В сравнительном 

исследовании 

оригинального 

меропенема и генериков 

было показано, что при 

отсутствии различий in vitro  

по показателям МПК, МБК и 

фармакокинетическим 

параметрам, они  

не являлись 

терапевтически 

эквивалентными 



Кларитромицин 

Азитромицин 

Амоксициллин 

Цефотаксим 

Цефтриаксон 

Ципрофлоксацин 

Жаркова Л.П., Козлов Р.С. –  

«Заместитель главного врача». –  

2010. - №9. – С.48-59 



Lambert P., Conway B. – 2003. - 15. – 357-368 

     

     Проведено исследование фармацевтической 
эквивалентности оригинального цефтриаксона 

и  34 его аналогов.  

 Установлено, что в 18 случаях качество 
препаратов не соответствовало Европейской и 
Американской фармакопеям, наблюдались: 

•    нарушение стерильности (4 образца)  

•    наличие примесей (5 образцов)  

•    посторонних микрочастиц металла или  
     волокон (8   образцов) 

    Кроме того, выявлено 100 % случаев 
отклонений показателей препаратов сравнения  
от стандартов компании, производящей 

оригинальный препарат. 



Количество примесей (твердых частиц) в оригинальном и 
воспроизведенных препаратах цефотаксима 

Панюшин  Р. Фармацевтический вестник  № 16, 2003 

  

Количество зарегистрированных в России генериков - клафорана 

(цефотаксима) - составляет 33 наименования.  

    При этом общее количество примесей в тестируемых 

воспроизведенных препаратах в 30 раз выше, чем в оригинальном 

цефотаксиме. 
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Как решается 
проблема  
генериков  
в странах  

Европы 
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В АМЕРИКЕ все генерики 
делятся на две группы:  
 

I. Генерики типа «А» 

II. Генерики типа «В» 
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присваивается  генерикам, 

прошедшим  
клинические испытания  

на терапевтическую 
эквивалентность 
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присваивается  генерикам, не 
прошедшим  

клинические испытания  
на терапевтическую 

эквивалентность 

Генерик с кодом «В»  

не может быть 
автоматической заменой 

оригинальному препарату 
или другому генерику, не 

имеющему этого кода 
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Сведения о статусе 

лекарственных препаратов – 

общедоступны и содержатся  

в справочнике «Orange Book». 
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Если будешь экономить на подковах,  
потеряешь лошадь. 
албанская пословица 

65 


