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Новое в процедуре испытаний ЛС

• В соответствие с правилами ЕАЭС
представлению подлежат стандартные
образцы активных фармацевтических
субстанций и родственных примесей,

• специфические реагенты и другие
материалы, необходимые для проведения
испытаний образцов лекарственных
препаратов.



Новое в процедуре испытаний ЛС

Досыл образцов ЛС и/или реактивов,
расходных материалов и пр.

Не предусмотрен



Расчёт и представление на 
экспертизу реактивов и материалов

Рассматриваемые вопросы:
• На основании каких данных регистрационного 

досье будет проводиться расчёт и заказ 
реактивов/материалов/колонок?

• Какой квалификации 
реактивы/материалы/колонки будут заказаны? 

• В каком количестве будут запрошены 
реактивы/материалы/колонки?

• Ответы на вопросы Заявителя в кабинете 
Заявителя

• Специфические вопросы при приёме
реактивов/материалов/колонок



На основании каких данных 
регистрационного досье будет 
проводиться расчёт и заказ 
реактивов/материалов/колонок

Расчёт проводится в строгом соответствие с
редакцией нормативной документации.

В расчёт планируется включать специфические
для данного ЛП реактивы/материалы



Расчёт                                                                                                                       
реактивов и материалов

ХФ препарат 

Требуется представить 4 объекта 

Для проведения испытания

БТП. Требуется представить 41 
объект для проведения 

испытания



На основании каких данных 
регистрационного досье будет 
проводиться расчёт и заказ 
реактивов/материалов/колонок

Необходимо представить НД соответствующую требованиям
фармакопеи к данной лекарственной форме и методу
испытаний:

• проверить полноту включённого в НД перечня
• предусмотреть изложение методик с учётом требований

Фармакопеи ЕАЭС и ГФ РФ (например, в части оценки
пригодности системы, особенно, если для её оценки
требуются специфические стандартные образцы или
реактивы/расходные материалы или дополнительное
количество СО, который представлен).

• проверить корректность включённых реактивов/материалов
и их характеристик (квалификация, производитель, кат №,
наличие на рынке).

• Проверить корректность количества приготовляемого
раствора СО для проведения испытания.



На основании каких данных 
регистрационного досье будет 
проводиться расчёт и заказ 
реактивов/материалов/колонок

То, что не включено в НД не будет рассчитано. 

Что не рассчитано, не будет запрошено для 
представления и, соответственно, не будет 
представлено для экспертизы. 

правила ЕАЭС не предполагают представления образцов чего-либо
в ходе экспертизы, после первой и единственной же сдачи
образцов.



Реактивы и материалы

3 варианта редакции НД

1. в НД не указан производитель/кат. №

2. в НД указан производитель/кат. №. 
Предусмотрена возможность использования 

«или аналогичный»

3. в НД указан производитель/кат. №. 

Не предусмотрена возможность использования 
«или аналогичный»



Реактивы и материалы

Если в НД не указан производитель/кат. №
Что будет включено в расчёт
Наименование реактива/материала в редакции, которая приведена

в НД (без производителя и кат №) в соответствие с
редакцией фармакопеи.

Вопросы в кабинете Заявителя относительно производителя/кат №.
Ответить невозможно, поскольку в НД нет конкретизации, какой 

реактив требуется. В соответствии с данными по валидации и 
регистрационного досье должен быть пригоден любой.

Действия на приёме образцов.
Принимается то, что представлено. Производитель /кат № не

оценивается.
Действия при экспертизе.
Оценка представленных реактивов материалов , их соответствия

данным по валидации методики и влияние на
воспроизводимость/адекватность методики.



Реактивы и материалы

Если в НД указан производитель/кат. №. 
Предусмотрена возможность 

использования «или аналогичный»

Что будет включено в расчёт

Наименование реактива/материала в точной редакции,
которая приведена в НД (производитель и кат №).



Реактивы и материалы

Важность корректности выбранного каталожного номера

Пример.

Каталожный номер указан неверно: в наименовании «тромбин бычий». 
Каталожный номер указан для тромбина человеческого. 

У HYPHEN Biomed есть оба тромбина, с разными каталожными номерами. 
Тромбин человеческий и бычий заметно отличаются по активности
Фармакопейная методика использует человеческий тромбин. 



Реактивы и материалы

Если в НД указан производитель/кат. №. Предусмотрена
возможность использования «или аналогичный»

Вопросы в кабинете Заявителя относительно представления
производителя/кат №, отличного от указанного в расчётах

Может быть предоставлен, если данный р/м является аналогичным
указанному в НД.

Проектом НД допускается представление эквивалентных
реактивов/материалов. Эквивалентность (аналогичность)
представляемых стандартов и реактивов устанавливается
производителем ЛП при валидации методики и должна подтверждаться
данными регистрационного досье, которые будут оцениваться в ходе
экспертизы качества образцов.

Действия на приёме образцов.
Проводится сверка наименования, производителя, кат.№ указанных в 

расчёте и фактически представляемого.
В случае, если Заявитель сдаёт не того производителя/кат №, что указан в 

расчёте, Учреждение принимает с пометкой Заявителя в 
Сопроводительном (направительном) письме «Аналогичен указанному в 
проекте НД в соответствие с данными по валидации».



Реактивы и материалы

Если в НД указан производитель/кат. №. 

Не предусмотрена возможность 
использования «или аналогичный»

Что будет включено в расчёт

Наименование реактива/материала в точной редакции,
которая приведена в НД (производитель и кат №).



Реактивы и материалы

Если в НД указан производитель/кат. №. 
Не предусмотрена возможность использования «или 

аналогичный»
Вопросы в кабинете Заявителя относительно представления

производителя/кат №, отличного от указанного в расчётах
В ответе на вопрос Заявителя м.б. сообщено, что планируемый к

представлению объект не может быть представлен. Данный ответ
возможен в случае, если у экспертов имеется аргументированная
позиция и опыт в данном вопросе при проведении экспертиз.

Эквивалентность (аналогичность) представляемых стандартов и реактивов
устанавливается производителем ЛП при валидации методики и должна
подтверждаться данными регистрационного досье, которые будут
оцениваться в ходе экспертизы качества образцов.

Действия на приёме образцов.
Проводится сверка наименования, производителя, кат.№ указанных в 

расчёте и фактически представляемого.
В случае, если Заявитель сдаёт не того производителя/кат №, что указан в 

расчёте, Учреждение принимает с пометкой Заявителя в 
Сопроводительном (направительном) письме «Аналогичен указанному в 
проекте НД в соответствие с данными по валидации».

М.б. отказано в приёме, если у экспертов имеется аргументированная 
позиция/опыт в данном вопросе при проведении экспертиз или НД 
содержит примечание «Замене не подлежит».



Реактивы и материалы

Рассчитываемое количество

Расчёт будет представлен:

- на минимальное количество при приготовлении растворов, в 
единицах измерения указанных в методике испытаний (г, мг, мл, 

мкл);

- с учётом количества на одно испытание, умноженное на 
количество испытаний в соответствие с требованиями системы 

менеджмента качества и с учётом срока годности 
приготовляемого раствора и с учётом срока годности реактива 

после его вскрытого (например, реактивы в наборах);

- Реактивы представляются в форме не вскрытых упаковок -
минимальная коммерчески доступная упаковка, обеспечивающая 

запрошенное в расчёте количество. 

- Например:…



Расчёт требуемого количество 
реактивов. Пример. 
Расчёт в единицах измерения

Указано необходимое количество в единицах измерения.
Предоставляется минимальная не вскрытая фасовка,
обеспечивающая требуемое количество.

• 0,1% раствор трифторуксусной кислоты в ацетонитриле
(качество для ВЭЖХ-МС, Fisher Scientific, кат. № LS121) 500 мл; 

• 1% раствор метилцеллюлозы (ProteinSimple, кат. №101876 или 
аналогичный) 3мл;

• 0,5% раствор метилцеллюлозы (ProteinSimple, кат. №102505 
или аналогичный) 10 мл;

• L-Гистидин (Bio Ultra, Sigma-Aldrich, кат. № 53319 или 
аналогичный) 25 г; 

• L-Гистидина гидрохлорида моногидрат (Merck, кат. № 1.04354 
или аналогичный) 35 г; 



Расчёт требуемого количество 
реактивов. Пример. 
Расчёт в количестве упаковок

• 2-АВ маркированный IgG гликан (Agilent, 2-AB Human IgG N-
Linked Glycan Library, кат. № GKSB-005) 6 штуки;

• 2-аминобензамид (2-АВ) (Merck Chemicals, кат. № А89804 или 
аналогичный) 1 уп;

• Набор Smart Digest kit, Thermo Scientific, кат. № 60109-10х 1 
штука;

• Раствор калибратора молекулярной массы 10 кДа (Beckman 
Coulter, кат. № А26487 или аналогичный) 1 штука;

• Раствор пептидной N-гликаназы F (Agilent, Peptide N-
Glycanase F, кат. № GKE-5006В) 3 уп;

• Йодацетамид (9,3 мг/флакон, Fisher Scientific, кат. № 90034 или 
аналогичный) 5фл;



Расчёт требуемого количество 
реактивов.

Особенности 

• В НД не указан срок годности приготовляемого реактива (или 
срок годности мал (от нескольких часов до нескольких дней)). 

Расчёт будет проведёт с учётом, что для каждого нового испытания 
будет приготовлен новый раствор (т.е. что раствор д.б. 
свежеприготовленный). 

• Согласно методике предусмотрено взятие очень маленькой 
навески одновременно с очень малой фасовкой (например, 1 мг 
при фасовке 3 мг).

Заказаны будут всё равно 2 упаковки. Поскольку невозможно взять 
3 отдельные навески по 1 мг при общей массе фасовки 3 мг. 



Хроматографические колонки

3 варианта редакции НД

1. в НД не указан производитель/кат. №

2. в НД указан производитель/кат. №. 
Предусмотрена возможность использования 

«или аналогичная»

3. в НД указан производитель/кат. №. 

Не предусмотрена возможность использования 
«или аналогичная»



Хроматографические колонки

Подходы к запросу хроматографических колонок 
аналогичны запросу реактивов и материалов.

Расчёте проводится в точном соответствие с НД.

В случае, если Заявитель сдаёт колонку не того 
производителя/кат №, что указано в расчёте, 

Учреждение принимает с пометкой Заявителя в 
Сопроводительном (направительном) письме «Аналогична 

указанному в проекте НД в соответствие с данными по 
валидации».

Эквивалентность (аналогичность) представляемой колонки 
устанавливается производителем ЛП при валидации

методики и должна подтверждаться данными 
регистрационного досье, которые будут оцениваться в 

ходе экспертизы качества образцов



Хроматографические колонки.

ОФ ВЭЖХ: возможность замены колонки.

По материалам «Comparison guide to C18 reverse phase HPLC column», MAC-MOD analytical, Chadds
Ford, PA, USA, 2008

Пока не проведено испытание на колонке в рамках установления 
робастности методики, оценить её аналогичность невозможно



Хроматографические колонки

Рекомендуется проверка работоспособности 
колонок, бывших в испытании, перед сдачей в 

ИЦ.

Представление для испытания новых колонок 
гарантирует их работоспособность в 99,0 % 

случаев.

При проведении экспертизы качества испытания 
проводятся на представленной 
хроматографической колонке



Хроматографические колонки

• После проведения экспертизы колонки будут 
возвращаться заявителю, по той же 
процедуре, что использовалась в рамках ФЗ-
61.

• Перенаправление одной и той же колонки с 
одного задания на другое не позволит оценить 
работоспособность колонки перед её 
использованием на другом задании.



Стандартные образцы

Любой фармакопейный СО аттестован только для тех 
фармакопейных методик, где он предписан. Об этом напоминают 

паспорта качества СО:



Стандартные образцы
Подлинность. Идентификации



Стандартные образцы
Пригодность для использования 



Стандартные образцы
Пригодность для использования 



Стандартные образцы



Стандартные образцы



Стандартные образцы

Рассчитываемое количество

СО полученный методами рекомбинантных ДНКа.  

Хранится и поставляется в замороженном виде. Если не указано 
допустимое количество циклов разморозки и повторной 
разморозки и не указан срок годности размороженного СО/срок 
годности мал, то расчёт будет вестись таким образом, что для 
каждой новой навески необходима разморозка новой аликвоты. 

Т.о. предоставляемое количество стандартного образца, например 
50 мл но одной аликвотой, вместо запрошенных 50 аликвот по 1 
мл, не может быть принято. 

Для того, что бы принять сдаваемый объём в виде 1 аликвоты 
необходимо иметь соответствующие указания в НД (т.е. указание 
количества циклов разморозки – повторной заморозки, время и 
условия хранения размороженных аликвот.



Стандартные образцы

• Сертификат на СО или опыт проведения экспертизы указывают
на то, что СО д.б. использован сразу после вскрытия и не
подлежит хранению в открытом виде (например, если быстро
поглощает влагу и при этом согласно сертификату и/или НД не
предусмотрено определение воды или высушивание перед
новым использованием.

• В таких случаях так же в расчёте будет указано: масса
отдельной упаковки (из расчёта на одну навеску в соответствие
с НД или минимально возможной навеской в соответствие с
требуемой точностью и количество отдельных фасовок,
необходимое для проведения испытания в соответствие с
системой СМК



Аттестация РСО



Спасибо за внимание!


