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Сроки разработки и вывода на рынок лекарственных препаратов вели-
ки, в т. ч. в связи с необходимостью пошагового согласования многих 
аспектов с государственными органами. За рубежом в целях ускорения 
вывода на рынок лекарств, удовлетворяющих наиболее насущные 
нужды здравоохранения, созданы процедуры, позволяющие опти-
мизировать процессы согласования и принятия решений на основе 
предварительных данных. В России и ЕАЭС также есть необходимость 
в скором выводе на рынок лекарств, которые приносили бы пользу 
пациентам, однако текущие инфраструктурные и регуляторные реа-
лии требуют глубокого осмысления преимуществ и недостатков уско-
ренных процедур и продуманного подхода к их внедрению. В работе 
проведен анализ зарубежных регуляторных подходов к обеспечению 
ускоренного доступа лекарственных препаратов на рынок и рассмо-
трены существующие препятствия в отечественной системе регулиро-
вания и возможные варианты их преодоления.

ПРОБЛЕМЫ ПРОРЫВНОЙ 
ТЕРАПИИ И УСКОРЕННОЙ 
РЕГИСТРАЦИИ В РОССИИ И ЕАЭС

ФОРМУЛИРОВКА ПРОБЛЕМЫ 
И ЗАМЫСЕЛ УСКОРЕННЫХ 
ПРОЦЕДУР
Создание и вывод на рынок продук-

тов, которые способны эффективно 

удовлетворять наиболее насущные 

нужды здравоохранения, требуют 

больших интеллектуальных, времен-

ных и материальных ресурсов. Если 

речь идет о лекарствах, т. е. веществах 

(включающих в себя в числе прочего 

клетки и ткани человека или живот-

ных, а не только продукты, получа-

емые путем химического или био-

технологического синтеза), созда-

ваемых впервые и предназначенных 

для профилактики, лечения или диа-

гностики заболеваний либо модифи-

кации, восстановления или замены 

функции организма человека, то ука-

занный процесс обычно занимает 

10–15 лет [1]. Логика разработки 

в целом строится на двух взаимосвя-

занных процессах:

1) на необходимости характеристи-

ки влияния нового ксенобиотика1 
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The time needed for the development and placing medicinal products on the market is 
rather long, which, among others, is due to the need for stepwise approval of many dif-
ferent aspects by the regulatory authorities. In other countries, procedures streamlining 

the approval and decision-making processes based on the preliminary data were instituted 
to accelerate the market access for medicines satisfying unmet healthcare needs. In Russia 
and the EAEU, there is also a need in the accelerated market access for the medicinal prod-
ucts, which are beneficial for the patients. However, the current infrastructure and regula-
tory environment need a great deal of reflection to assess advantages and drawbacks of the 
accelerated pathways, and a robust approach should be taken. In this paper, the analysis 
of the foreign regulatory procedures enabling  the accelerated access for the medicinal 
products on the market has been performed, and current impediments within the domestic 
regulatory framework and the possible ways to overcome thereof have been discussed.
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1 Клетки человека также следует признать ксенобиотиком, даже если они являются аутологичными, 
поскольку, чтобы стать лекарством, они должны подвергнуться существенной модификации, 
которая, как правило, лишает их своих первоначальных свойств.
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на организм человека (в т. ч. встреч-

ного влияния организма человека 

на ксенобиотик [фармакокинети-

ка, иммуногенность, микрофлора]) 

и на подтверждении приемлемости 

таких характеристик при опреде-

ленных условиях медицинского при-

менения с точки зрения медицин-

ского состояния, целевой популяции 

пациентов, дозы и режима дозирова-

ния, фармакогеномики и т. д.;

2)  на необходимости установления 

объективных физико-химических, 

фармацевтических, биологических 

и микробиологических характе-

ристик ксенобиотика и создания 

процессов его производства, чтобы 

в дальнейшем, не проводя доклини-

ческих и клинических испытаний, 

можно было на постоянной основе 

воспроизводить такой же ксенобио-

тик для целей будущего применения, 

ориентируясь только на такие объек-

тивные характеристики ксенобиоти-

ка и процесса его производства.

Объем стандартной доклинической 

и клинической разработки новых 

лекарств в общем виде описан 

в документах Международного сове-

та по гармонизации технических 

требований к регистрации лекар-

ственных препаратов для медицин-

ского применения: ICH M3 (R2), S6 

(R1) и E8 [2–4]. Указанные докумен-

ты переведены и инкорпорированы 

в фармацевтическое право Евра-

зийского экономического союза 

(далее – Союз).

Такой подход иногда называют пол-

ным циклом разработки, и он под-

разумевает (за исключением 

сверхорфанных лекарств2) 

реализацию исследователь-

ского проекта с привле-

чением сотен (что бывает 

редко), тысяч, а в некоторых 

случаях (вакцины, кардиоло-

гические лекарства) десятков 

тысяч человек [5]. Благодаря этому 

на рынок удается выводить лекар-

ства, польза которых обычно пре-

вышает риски в означенных усло-

виях применения. При этом про-

блемы остаточных рисков, а также 

новых угроз для безопасности (в т. ч. 

в связи с изменением парадигмы 

оказания медицинской помощи), 

возникающих в рамках постре-

гистрационного жизненно-

го цикла лекарственного 

препарата, решаются 

с помощью методов 

фармаконадзора.

Вместе с тем на сегод-

няшний день в здра-

воохранении существует 

ряд нерешенных проблем, 

связанных с серьезными 

или жизнеугрожающими забо-

леваниями, которые продолжают 

наносить серьезный урон здоровью 

населения. Бремя таких заболе-

ваний столь велико, что общество 

пришло к пониманию допустимо-

сти в некоторых случаях временно 

пожертвовать высокими стандар-

тами подтверждения безопасности 

и эффективности, чтобы ускорить 

доступ на рынок новых препаратов, 

которые на начальных этапах раз-

работки показали многообещающие 

результаты. Более того, научный 

прогресс в биомедицинских науках 

достиг такого уровня, когда в ряде 

случаев мы в состоянии предсказать 

успешность некоторой новой тера-

певтической стратегии, опираясь 

во многом на результаты предвари-

тельных исследований и получен-

ного механистического понимания 

патофизиологии заболевания и фар-

макологии вещества, даже не распо-

лагая обширными опорными клини-

ческими данными, которые 

валидировали бы гипоте-

зы, выдвинутые в начале 

разработки.

В связи с этим, руко-

водствуясь гуманисти-

ческими соображения-

ми и опираясь на совре-

менные достижения науки 

и техники, в ряде юрисдикций 

были предложены специальные 

процедуры, ускоряющие доступ 

на рынок продуктов, призванных 

решить наиболее насущные про-

блемы здравоохранения в лечении 

серьезных заболеваний. Очевидно, 

что такие продукты должны быть 

либо первым методом лечения ранее 

неизлечимого заболева-

ния, либо существенно 

превосходить суще-

ствующие. Посколь-

ку в нашей стране 

также ведется дис-

куссия о необходи-

мости внедрения 

таких процедур, 

целесообразно рас-

смотреть зарубежные 

подходы и опыт примене-

ния процедур ускоренного доступа 

и проанализировать, как они могут 

преломляться в российской и евра-

зийской действительности.

КЛЮЧЕВЫЕ КРИТЕРИИ
Начнем анализ с рассмотрения кри-

териев, когда целесообразно обеспе-

чить ускоренный доступ на рынок 

новых лекарств без убедительно-

го подтверждения эффективности 

по твердым конечным точкам. Следу-

ет отдельно пояснить, что под таким 

подтверждением в США и Европей-

ском союзе по умолчанию понима-

ется получение убедительных ста-

тистически значимых, полученных 

по  меньшей мере в  двух опорных 

клинических исследованиях III 

фазы результатов, подтверждаю-

щих эффективность и безопасность, 

которые должны свидетельствовать 

о воспроизводимости выводов раз-

работчика [6, 7]. Вместе с тем ука-

занные руководства содержат крите-

рии достаточности предоставления 

результатов одного опорного клини-

ческого исследования; такой подход 

является исключением и требует все-

стороннего обоснования. Например, 

вораксапар для лечения инфаркта 

миокарда был зарегистрирован в ЕС 

в 2015 г. на основании одного кли-

нического исследования, в котором 

участвовало 26 000 пациентов; одна-

ко в 2017 г. препарат был отозван 

с рынка из коммерческих соображе-

ний [8].

Итак, можно выделить следующие 

квалификационные критерии воз-

можности реализации программ 

ускоренного доступа: (1) серьезность 

2 Категория лекарств, предназначенных для лечения сверхредких заболеваний. Например, общее 
число пораженных таким заболеванием в отдельном взятом регионе или мире может составлять от 
десятков до сотен или тысяч, что гораздо ниже численного критерия орфанности.
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состояния/заболевания, (2) неудов-

летворенная нужда здравоохранения 

и (3) превосходство над доступны-

ми вмешательствами3. Определения 

указанных концепций лучше всего 

сформулированы в правовых и мето-

дических документах США, к кото-

рым и целесообразно обратиться.

Под серьезным заболеванием 
или  состоянием понимается забо-

левание или состояние, связанное 

с морбидностью, оказывающей 

существенное влияние на повседнев-

ную жизнедеятельность. Краткосроч-

ная и самоограничивающаяся мор-

бидность, как правило, не будет 

достаточной; однако она 

может не быть необратимой 

при условии ее стойкости 

или возвратности. Решение 

о серьезности заболевания 

или состояния прини-

мается клинически 

на основании влия-

ния на такие факто-

ры, как выживаемость, 

повседневная жизне-

деятельность или веро-

ятность того, что заболевание, 

если его не лечить, будет прогресси-

ровать от менее серьезного к более 

серьезному состоянию [9].

Лекарство, нацеленное на серьезное 

заболевание, может: (1) улучшать 

диагностику или выявление такого 

заболевания, приводя к улучшению 

исходов, или (2) ослаблять/предот-

вращать серьезные нежелательные 

реакции на вмешательство, или (3) 

быть более безопасным по сравне-

нию текущими вмешательствами, 

либо (4) предотвращать/снижать 

вероятность прогрессирования забо-

левания до более серьезных стадий 

[10].

Под неудовлетворенной медицин-
ской нуждой понимается состояние, 

лечение или диагностика которо-

го полноценно не обеспечивается 

с помощью доступной терапии. Она 

включает в себя непосредственную 

нужду некоторой популяции (напри-

мер, в лечении серьезного заболева-

ния, терапевтические возможности 

которого ограничены) и долгосроч-

ную потребность общества (напри-

мер, в разработке лекарств для борь-

бы с антибиотикорезистентностью). 

Наличие такой нужды констатирует-

ся либо при полном отсутствии тера-

певтических возможностей, либо 

при их недостаточности (например, 

доступная терапия высокотоксич-

на, плохо переносится, малоэффек-

тивна, высокоинвазивна или влияет 

только на симптомы, но не на причи-

ну развития заболевания и т. д.) [10].

Под доступной терапией (суще-
ствующим вмешательством) следу-

ет понимать продукт (в т. ч. 

медицинское изделие, 

а не только лекарство), 

который: (1) одо-

брен для применения 

по показанию, реги-

стрируемому/разраба-

тываемому для рассма-

триваемого нового лекар-

ства, и (2) релевантен с точки 

зрения действующего стандарта 

оказания медицинской помощи 

при рассматриваемом состоянии 

(в России целесообразно ориен-

тироваться на стандарты ведущих 

зарубежных научных обществ, таких 

как Американская академия невроло-

гии или Международная противоэ-

пилептическая лига, поскольку дей-

ствующие стандарты оказания меди-

цинской помощи в России нередко 

не соответствуют общепринятым) 

[10].

Под неудовлетворенной медицин-

ской нуждой в Европейском союзе 

понимается состояние, в отношении 

которого отсутствует зарегистриро-

ванный в Евросоюзе метод диагно-

стики, профилактики или лечения 

либо – при наличии такого метода – 

по отношению к которому рассма-

триваемый лекарственный препарат 

будет обладать весомым терапевти-

ческим преимуществом у поражен-

ных лиц [11].

Очевидно, что если в России удов-

летворительная доступная терапия 

отсутствует, но она есть за рубежом, 

то вместо разработки нового метода 

целесообразно организовать воспро-

изведение или импорт существующе-

го вмешательства.

ПОДХОДЫ ДЛЯ ОБЕСПЕЧЕНИЯ 
ОБЛЕГЧЕННОГО ДОСТУПА
Обобщив зарубежный опыт, можно 

выделить три основных подхо-

да к предоставлению ускоренного 
доступа на  рынок продуктам, кото-

рые призваны решить насущные 

потребности здравоохранения и пре-

восходят доступные вмешательства. 

Указанные подходы могут комбини-

роваться, поскольку они нацелены 

на разные фазы жизненного цикла 

лекарства.

Ускоренный доступ может достигать-

ся с помощью:

1) сокращения длительности разра-

ботки, например, за счет использова-

ния облегченных предварительных 

стандартов подтверждения эффек-

тивности и (или) индивидуального 

подхода регулятора к разработчику;

2) сокращения длительности про-

цедуры регистрации, выдвижения 

согласованных требований и (или) 

принятия документов к рассмотре-

нию в приоритетном порядке.

Указанные способы могут реализо-

ваться с помощью следующих адми-

нистративных процедур.

1. Усиленное административно-на-

учное сопровождение регуляторным 

органом разработок, которые в пред-

варительных доклинических и (или) 

клинических экспериментах показа-

ли свою перспективность в качестве 

вмешательства при серьезном состо-

янии и при этом могут обеспечи-

вать преимущество перед существу-

ющим стандартом оказания помощи. 

Сама разработка, равно как и реги-

страция, при этом может проте-

кать как в обычном режиме и опи-

раться на твердые конечные точки 

подтверждения эффективности 

с последующей обычной процеду-

рой регистрации, так и подвергаться 

сокращению за счет использования, 

к примеру, суррогатных конечных 

точек, приоритетной или ускорен-

ной регистрации.

Суть ускорения состоит в индивиду-

альном подходе регулятора к разраба-

тываемому продукту, предоставлении 

3 Под вмешательством здесь и далее следует понимать некоторый комплекс методов 
(фармакологических и нефармакологических), направленных на профилактику, лечение или 
диагностику заболевания либо модификацию, восстановление или замену функции организма человека.

ЭКСПЕРТНАЯ ЗОНА: ПРОРЫВНЫЕ ФАРМА-ФЭНТЕЗИ
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в распоряжение разработчика науч-

ных ресурсов, которыми обладает 

регулятор, и облегчении админи-

стративного бремени за счет выделе-

ния регулятором менеджера проекта 

или целой проектной команды.

2. Снижение стандартов подтвержде-

ния эффективности для вывода 

на рынок за счет замены подтвержде-

ния положительного влияния 

на твердые конечные точки эффек-

тивности в рамках по меньшей мере 

двух опорных исследований III фазы 

на подтверждение влияния на био-

маркеры/суррогатные конечные 

точки эффективности с последу-

ющим возможным окончательным 

(опорным) подтверждением эффек-

тивности на пострегистрационном 

этапе.

Суть ускорения состоит в сокраще-

нии длительности предрегистра-

ционной разработки либо за счет 

использования валидированных 

суррогатных конечных точек эффек-

тивности, либо за счет использова-

ния суррогатных конечных точек 

с последующим постре-

г и с т р а ц и о н н ы м 

п о л у ч е н и е м 

опорного дока-

з а т е л ь с т в а 

эффективно-

сти. С практи-

ческой точки 

зрения это озна-

чает, как правило, 

непроведение иссле-

дований III фазы на предрегистраци-

онном этапе.

3. Сокращение сроков проведе-

ния регистрационных процедур 

как за счет сокращения продолжи-

тельности научной экспертизы, 

выдвижения согласованных требова-

ний, так и за счет снижения сро-

ков принятия администра-

тивного решения, а также 

приема заявления о реги-

страции к рассмотрению 

в приоритетном порядке.

Суть ускорения состоит 

либо в консолидации экс-

пертных и административ-

ных ресурсов и сжатом выполне-

нии соответствующих процедур, либо 

в приоритетном принятии заявления 

о регистрации к рассмотрению, 

что может предполагать отсрочку 

начала экспертизы для «обычных» 

неприоритетных регистрационных 

досье. Также возможна коллаборация 

между регуляторами разных этапов 

жизненного цикла лекарственного 

препарата, например отвечающими 

за вывод на рынок и за включение 

в перечни возмещения.

Вместе с тем следует учи-

тывать, что ускоренный 

доступ на рынок, т. е. 

возможность назна-

чения и применения 

лекарства неогра-

ниченным кругом 

лиц (медицинскими 

работниками и паци-

ентами соответственно) 

без дополнительного согла-

сования регулятором, если это соот-

ветствует критериям, означенным 

в информации о лекарственном 

препарате, не является единствен-

ным способом получения пациента-

ми доступа к потенциально эффек-

тивным лекарствам. В частности, 

за рубежом действуют так называ-

емые программы расширенного 
доступа к лекарствам, находящимся 
на  этапе клинической разработки. 

Подобное применение иногда назы-

вают сочувственным (сострадатель-

ным, compassionate use).

В частности, в статье 83 Регламен-

та (EC) № 726/2004 Европейского 

союза приводится следующее опре-

деление сочувственного примене-

ния: «…предоставление лекарствен-

ного препарата… – из соображений 

сочувствия – группе пациентов 

с хроническим или серьезным инва-

лидизирующим заболеванием либо 

с заболеванием, которое явля-

ется жизнеугрожающим 

и не поддается удовлет-

ворительному лече-

нию с помощью заре-

г и с т р и р о в а н н о г о 

лекарственного пре-

парата. Рассматрива-

емый лекарственный 

препарат должен быть 

либо объектом заявления 

о регистрации, либо изучаться 

в клинических исследованиях».

В США различные варианты пре-

доставления пациентам доступа 

к незарегистрированным лекарствам 

или разрешения на применение 

лекарств вне рамок системы фарма-

конадзора (если наложены строгие 

ограничения на реализацию) соби-

рательно называются расширенным 

доступом к исследуемым лекарствам 

в целях терапевтического приме-

нения и регламентируются 

секциями 312.300–312.320 

титула 21 Свода феде-

ральных регламентов. 

В зависимости от числа 

нуждающихся доступ 

может предоставляться:

1) отдельным пациен-

там, в т. ч. в экстренных 

ситуациях;

2) популяциям со средним чис-

лом пациентов. В данном случае 

лекарство либо не разрабатывается 

в связи с недостаточной [для полу-

чения опорных доказательств] чис-

ленностью пациентов, либо паци-

енты, нуждающиеся в лекарстве, 

не соответствуют критериям отбора 

в клинические исследования. Кроме 

того, такое применение возможно, 

если препарат зарегистрирован, 

но отсутствует на рынке, например 

в связи с невыполнением условий 

регистрации;

3) в рамках терапевтического про-

токола или терапевтического IND 

(investigational new drug application). 

В этом случае вся клиническая разра-

ботка должна быть завершена, а пре-

парат должен находиться на экспер-

тизе в целях регистрации.

Общими критериями для возможно-

сти предоставления расширенного 

доступа являются:

1) лечимые пациенты имеют серьез-

ное или представляющее непосред-

ственную угрозу жизни заболевание 

либо состояние, при этом отсутствует 

сопоставимая или удовлетворитель-

ная альтернативная терапия для диа-

гностики, мониторинга или лечения 

заболевания либо состояния;

2) потенциальная польза для пациен-

тов оправдывает потенциальные риски 

вмешательства, а сами потенциальные 

риски не являются необоснованны-

ми в контексте лечимого заболевания 
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или состояния, и 3) предоставление 

исследуемого лекарства для запраши-

ваемых целей не скажется на начале, 

проведении и завершении клиниче-

ских исследований, которые могут обо-

сновывать одобрение на сбыт для рас-

ширенного доступа или иным образом 

препятствовать потенциальной разра-

ботке расширенного доступа.

Принципиальное отличие программ 

ускоренного доступа на рынок 

от программ расширенного доступа 

состоит в том, что в первом случае 

преследуется цель скорейшего выво-

да на рынок лекарства, нужного здра-

воохранению, тогда как во втором 

случае преследуется цель предостав-

ления или продолжения предостав-

ления доступа пациентам к лекар-

ствам, которые не зарегистрированы, 

например, если они являются послед-

ней надеждой, поскольку доступ-

ные методы не помогли. Видится, 

что программы расширенного досту-

па могли бы работать и у нас, позво-

ляя, с одной стороны, обеспечивать 

пациентов нужными лекарствами, 

а с другой – осуществлять достаточ-

ный надзор за ними.

Рассмотрим далее конкретные меры 

по предоставлению ускоренного 

доступа (expedited access) на рынок 

в разных юрисдикциях. Вопросы 

расширенного доступа (expanded 
access) далее подробно рассматри-

ваться не будут.

СИТУАЦИЯ В США
Правовое оформление процедур 

обеспечения ускоренного доступа, 

как правило, достаточно лаконич-

ное. Например, в США программам 

ускоренного доступа посвящена 

одна небольшая секция (секция 506) 

Федерального закона о продуктах 

питания, лекарствах и косметике 

(ФЗПЛК), две небольшие секции 

титула 21 Свода федеральных регла-

ментов и еще одна небольшая сек-

ция ФЗПЛК – в отношении приори-

тетной экспертизы [12, 13]. Кроме 

того, Администрация по продуктам 

питания и лекарствам США (FDA) 

опубликовала одно процессуальное 

руководство, в котором интерпре-

тируются нормы законодательства 

и описываются подходы агентства 

к работе с заявлениями о предостав-

лении ускоренного доступа.

В США используются следующие 

виды программ ускоренного доступа 

(табл. 1) [10].

Несмотря на относительно неболь-

шую нормативно-правовую базу, 

FDA проводит интенсивную работу 

по поддержке разработчиков, пре-

доставляя свою научную консуль-

тативно-методическую помощь, 

которой обладает этот мощнейший 

ТАБЛИЦ А 1  Программы ускоренного доступа (США)

Название 
программы Критерии Способы ускорения (методы FDA)

Скоростная 
магистраль 
(fast track)

1. Лечение серьезного/жизнеугрожающего заболевания
2. Лекарство обладает потенциалом удовлетворения 
насущной медицинской нужды

1. Регулярные встречи с FDA с целью детального 
обсуждения объема требуемой разработки, дизайна 
исследований, использования биомаркеров и т. п. Число 
встреч может превышать стандартное число встреч для 
обычных лекарств
2. Постепенная экспертиза, предусматривающая 
поэтапную проверку получаемых результатов (rolling 
review)
3. Возможность приоритетной экспертизы

Прорывная 
терапия 
(breakthrough 
therapy)

1. Лечение серьезного/жизнеугрожающего заболевания
2. Предварительные клинические данные 
свидетельствуют, что лекарство может значительно 
улучшать клинически значимую конечную точку по 
сравнению с доступными вариантами терапии

1. Интенсивная методическая помощь начиная c I фазы; 
использование комплексных/альтернативных дизайнов
2. Организационная приверженность с участием 
руководства агентства
3. Постепенная экспертиза
4. Возможность приоритетной экспертизы

Ускоренное 
одобрение 
(accelerated 
approval)

1. Лечение серьезного/жизнеугрожающего заболевания
2. Лекарство в целом обладает достаточным 
преимуществом перед существующими методами 
лечения
3. Лекарство оказывает влияние на (a) суррогатную 
конечную точку, которая обоснованно вероятно 
предсказывает клиническую пользу, или (b) клиническую 
точку, поддающуюся более раннему измерению, нежели 
необратимая смертность или морбидность (НСМ), которая 
обоснованно вероятно предсказывает влияние на НСМ 
или другую клиническую пользу

Регистрация на основании подтверждения влияния 
на суррогатную конечную точку или промежуточную 
конечную точку, которая обоснованно вероятно 
прогнозирует клиническую пользу лекарства, т. е. без 
опорного подтверждения эффективности

Приоритетная 
экспертиза 
(priority 
review)

1. Лечение серьезного/жизнеугрожающего заболевания
2. Лекарство в случае его регистрации будет 
обеспечивать бо́льшую безопасность или эффективность

Сокращение времени экспертизы с 10 до 6 месяцев (с 300 
до 180 дней)
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регулятор, включающий около 18 000 

сотрудников.

Кроме того, для оказания поддерж-

ки разработчикам FDA (совместно 

с Национальными институтами здо-

ровья США, NIH) подготовило и про-

должает пополнять обширную науч-

но-методическую документа-

цию, которая содержит 

требования, предъ-

являемые к био-

маркерам, раз-

личным видам 

б и о м а р к е р о в 

и суррогатных 

конечных точек 

при разных забо-

леваниях/состо-

яниях, критериям 

их квалификации в каче-

стве таковых, критериям признания 

достаточности получаемых данных 

об эффективности [14, 15].

В частности, один только доку-

мент, разъясняющий такие понятия, 

как «биомаркер» (и его разновидно-

сти), «конечная точка», «суррогатная 

конечная точка», «суррогатная конеч-

ная точка – кандидат», «обоснован-

но вероятная суррогатная конечная 

точка», «валидированная суррогатная 

конечная точка», «промежуточная 

конечная точка» и т. д., занимает 61 

страницу [16], на русском языке этот 

документ имеется в открытом досту-

пе [17].

Следует также учитывать, что сами 

по себе программы «Скоростная 

магистраль», «Прорывная тера-

пия» и «Приоритетная экспертиза» 

не предусматривают сокращение 

объемов разработки с точки зрения 

стандартов подтверждения эффек-

тивности (т. е. в принципе требуется 

два опорных исследования III фазы 

либо обоснование достаточности 

меньшего объема клинических дан-

ных, равно как и вся предыдущая 

разработка, см. выше), а после реги-

страции и выхода на рынок к ним 

предъявляются стандартные постре-

гистрационные фармаконадзорные 

и иные требования, определяемые 

свойствами лекарств, заболевани-

ем, целевыми популяциями и т. п., 

но не участием в указанных програм-

мах ускоренного доступа.

В случае ускоренного одобре-

ния (регистрации) ситуация иная, 

ибо лекарство выходит на рынок 

на основании неполного уста-

новления эффективности. В этом 

случае необходимы специальные 

регуляторные меры, которые обя-

зывали бы разработчика полноцен-

но подтверждать эффективность 

(и безопасность) в соответ-

ствии с действующими стан-

дартами, устранив оста-

точную неопределенность 

относительно баланса 

пользы и рисков приме-

нения лекарственного пре-

парата. Как правило, пред-

усматривается, что на момент 

подачи заявления о регистра-

ции/проведения экспертизы раз-

работчик уже инициировал такие 

клинические исследования и актив-

но их проводит. Такая регулятор-

ная мера предусмотрена секцией 

314.510 титула 21 Свода федераль-

ных регламентов США. Кроме того, 

секция 314.530 указанного титу-

ла предусматривает облегченные 

процедуры отмены регистрации 

и вывода с рынка лекарственных 

препаратов, зарегистрированных 

в ускоренном порядке на основа-

нии неполного подтверждения 

эффективности, если разработчику 

в итоге не удалось доказать эффек-

тивность либо он не выполнил всю 

пострегистрационную программу 

испытаний, которая была согласо-

вана в момент регистрации и стала 

условием получения разрешения 

на сбыт, или если имеются иные 

основания подозревать, что рассма-

триваемое лекарство небезопасно 

или неэффективно в согласованных 

условиях применения.

Наконец, следует понимать, что уско-

рение доступа не подразумевает 

обычно кардинальное сокращение 

программы разработки с 8–10 лет 

до 2–3. Так, по данным FDA, в 2012–

2016 гг. программы ускоренного 

доступа позволили добиться сокра-

щения времени выхода на рынок 

(если считать с момента начала 

клинической разработки) в среднем 

примерно на 10,5 мес., но в случае 

прорывной терапии – на 4,8 года [18].

СИТУАЦИЯ 
В ЕВРОПЕЙСКОМ СОЮЗЕ
В Европейском союзе также суще-

ствуют меры, обеспечивающие уско-

ренный доступ на рынок лекарств, 

значимых для здравоохранения, 

называемые там «ранний доступ» 

(early access) или «адаптивные пути» 

(adaptive pathways). Регулятор-

ная система Европейского союза 

в области вывода лекарств на рынок 

не менее сложна, чем в США, что объ-

ясняется как комплексным характе-

ром проблем, которые она призвана 

решать, так и сложным политиче-

ским устройством этого надгосудар-

ственного образования.

В частности, некоторые разновид-

ности процедур ускоренного досту-

па закреплены в законодательстве 

(большей частью только в общесо-

юзном, но не национальном), другие 

являются добровольными и осущест-

вляются под эгидой EMA.

Ниже мы рассмотрим существу-

ющие процедуры, в т. ч. и не свя-

занные с ускоренным доступом, 

но созвучные по названию с таки-

ми процедурами, поскольку наличие 

последних может вызывать путани-

цу при небрежном использовании 

соответствующих терминов и поня-

тий. Кроме того, некоторые евро-

пейские процедуры по названиям 

похожи на американские, кардиналь-

но отличаясь от последних по сути, 

что еще больше может затруднять 

понимание действующих регулятор-

ных процессов. Наконец, ряд евра-

зийских процедур имеют схожие 

названия с европейскими процеду-

рами, что может окончательно запу-

тать неподготовленного читателя. 

В связи с этим целесообразно деталь-

но охарактеризовать европейские 

процедуры.

В ЕС нормативная база программ 

раннего доступа относительно 

небольшая, но несколько больше, 

чем в США. В частности, в дополне-

ние к правоустанавливающим доку-

ментам (табл.  2), принятым Евро-

пейским парламентом и Советом ЕС, 

в отношении условной регистрации 

Европейской комиссией принят 

небольшой регламент [11], а в отно-

шении ускоренной экспертизы 

ПРОБЛЕМЫ ПРОРЫВНОЙ ТЕРАПИИ И УСКОРЕННОЙ РЕГИСТРАЦИИ В РОССИИ И ЕАЭС
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ТАБЛИЦ А 2  Программа ускоренного доступа (ЕС)

Название программы Критерии Способы ускорения (методы EMA/
национальных регуляторов)/комментарий

Условная регистрация 
(conditional marketing 
authorisation)
(ст. 14(7) Регламента (EC) 
№ 726/2004)

1. Лекарственные препараты:
(a) для лечения, профилактики или диагностики 
серьезных, инвалидизирующих заболеваний либо 
жизнеугрожающих заболеваний, или
(b) для применения в экстренных ситуациях в ответ на 
угрозу здоровью населения, или
(c) орфанные.
2. Условия:
(a) [предварительный] баланс пользы и рисков 
положительный;
(b) у заявителя будет возможность предоставить полные 
клинические данные после регистрации;
(c) будут удовлетворены неудовлетворенные медицинские 
нужды;
(d) польза для здоровья населения вследствие 
доступности лекарственного препарата на рынке 
перевешивает риск, обусловленный сохраняющейся 
необходимостью предоставления дополнительных данных.

1. Регистрация в отсутствие опорного 
подтверждения эффективности и (или) 
положительного баланса пользы и рисков.
2. Возможность участия в других программах 
раннего доступа.
3. Только в рамках централизованной 
процедуры.
4. Ежегодное обновление (подтверждение) 
регистрации, пока не будет получено 
опорное подтверждение эффективности

Регистрация в 
исключительных случаях 
(marketing authorisation 
in exceptional 
circumstances)
(ст. 22 Директивы 
2001/83/EC и ст. 14(8) 
Регламента (EC) № 
726/2004)

1. Невозможность предоставить всесторонние данные об 
эффективности и безопасности в нормальных условиях, 
поскольку:
(a) показания столь сверхредкие, что невозможно получить 
всестороннее доказательство, или
(b) современный уровень научных достижений не 
позволяет получить всесторонние сведения, или
(c) сбор таких сведений противоречил бы общепринятым 
принципам медицинской этики.
2. Условия:
(a) держатель регистрации обязан завершить 
согласованную программу исследований в установленный 
срок;
(b) отпуск только по рецепту;
(c) соответствующие указания в информации о препарате.

Не является разновидностью раннего доступа

Регистрация на условиях 
(marketing authorisation 
subject to conditions)
(ст. 21a Директивы 
2001/83/EC)

Любой лекарственный препарат.
Регулятор считает целесообразным обеспечить усиленный 
контроль на пострегистрационном этапе.

Не является разновидностью раннего 
доступа.
Предусматривает право регулятора 
налагать на держателя регистрации 
пострегистрационные обязательства, 
например о проведении 
пострегистрационных исследований, или 
принятия усиленных фармаконадзорных мер

Ускоренная экспертиза 
(accelerated assessment)
(ст. 14(9) Регламента (EC) 
№ 726/2004)

1. Лекарственный препарат представляет существенный 
интерес с точки зрения здоровья населения, в частности, с 
позиций терапевтической инновации.

Срок экспертизы сокращается с 210 до 150 
календарных дней

Приоритетные 
лекарства (priority 
medicines, PRIME)
(не предусмотрена 
законодательством и 
является инициативным 
проектом EMA)

1. Лекарственный препарат направлен на удовлетворение 
неудовлетворенных медицинских нужд.
2. Лекарственный препарат обладает терапевтическими 
преимуществами перед существующими вариантами 
терапии.

1. Усиленное научное консультирование.
2. Стартовое совещание в EMA.
3. Специально назначенный докладчик 
(член одного из комитетов EMA), отдельно 
выделенное контактное лицо в EMA.
4. Возможность ускоренной экспертизы
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в рамках централизованной реги-

страции принято процессуальное 

руководство EMA [19]. Вместе с тем, 

как и в США, на веб-портале EMA 

размещены обширные методические 

и информационные материалы.

Что касается основной программы 

ускоренного доступа, то следует учи-

тывать, что путь условной регистра-

ции достаточно сложен: за десять 

лет работы данного правово-

го инструмента – с 2006 

по 2016 г. – с его помо-

щью ранний доступ 

получили всего 30 

лекарств, из которых 

11 перешли из раз-

ряда условной в стан-

дартную регистрацию, 

17 остаются условными 

с ежегодной переоцен-

кой баланса пользы и рисков, 

2 отозваны.

В случае PRIME в EMA создана большая 

научно-административная инфра-

структура, состоящая из 4 комитетов: 

Комитета по лекарственным препа-

ратам для медицинского примене-

ния (CHMP) – для основной массы 

лекарств; Комитета по передовым 

терапиям (CAT) – для генных и кле-

точных продуктов/регенеративной 

медицины (почти половина зая-

вок на участие в PRIME); Комитета 

по орфанным лекарственным препа-

ратам – в случае орфанных лекарств 

(COMP); Педиатрического комитета 

(PDCO) – если лекарство нацеле-

но на применение у детей. То есть 

в некоторых случаях могут подклю-

чаться 2–3 или даже все 4 комите-

та. Основную консультативную 

помощь оказывает рабочая группа 

по научному консультированию 

(SAWP), которая вправе привлекать 

членов других рабочих групп, зани-

мающихся отдельными направле-

ниями (онкология, вакцины, био-

технология, неврология и т. п.). 

Кроме того, разработчик получает 

индивидуальное административное 

сопровождение.

В агентстве, как и в американском 

регуляторе, ведется активная работа 

в области квалификации новых 

методологий разработки 

лекарств, включая био-

маркеры [20].

Наконец, следует отме-

тить, что регуляторы 

в США и ЕС имеют 

специальные подраз-

деления по поддержке 

компаний малого и сред-

него бизнеса. Основной 

задачей таких подразделений 

является усиленная консультативная 

поддержка и помощь в ориентирова-

нии в сложных научных и регулятор-

ных требованиях, налаживании кон-

тактов с ведущими специалистами; 

такие компании также вправе пре-

тендовать на получение бесплатной 

помощи регуляторов или по снижен-

ным ценам [21, 22]. Посредством 

этих механизмов разработчики 

из небольших компаний могут полу-

чать дополнительную помощь в рам-

ках программ ускоренного/раннего 

доступа.

Наконец, следует отметить, что зару-

бежные регуляторы активно уча-

ствуют в различных публичных 

проектах по разработке лекарств, 

задачей которых является обеспече-

ние максимально быстрого доступа 

пациентов к безопасным, эффек-

тивным и качественным лекарствам, 

решающим важные проблемы совре-

менного здравоохранения. В числе 

прочих к таким проектам относятся 

C-Path, IMI, DIA, AdaptSmart и т. д.

СИТУАЦИЯ В РОССИИ
Формально в России программы уско-

ренного доступа не действуют (кроме 

ускоренной экспертизы), но в реаль-

ности все обстоит несколько иначе. 

Для понимания текущей ситуации 

и установления необходимости 

и возможности реализации проце-

дур ускоренного доступа рассмотрим 

еще раз способы ускорения с точки 

зрения российской действитель-

ности, а именно сроки разработки 

лекарств и осуществления регистра-

ционных процедур, стандарты под-

тверждения эффективности/положи-

тельного баланса пользы и рисков, 

активное консультирование.

Первое, продолжительность стан-

дартной процедуры экспертизы 

в России составляет 110 рабочих 

дней, что примерно соответствует 

150 календарным дням. Таким обра-

зом, обычная процедура экспертизы 

в России равна по продолжительно-

сти ускоренной процедуре эксперти-

зы в Евросоюзе (150 дней) и короче 

американской приоритетной экспер-

тизы (180 дней). Более того, в Рос-

сии предусмотрена процедура уско-

ренной экспертизы в отношении 

определенных категорий лекарств, 

она занимает всего 80 рабочих 

(112 календарных) дней. Сроки экс-

пертизы у нас одни из самых корот-
ких в мире, при этом постоянно посту-

пают предложения об их еще боль-

шем сокращении, тогда как необхо-

димо, наоборот, принимать меры 

по увеличению продолжительности 

Параллельное научное 
консультирование EMA 
с Европейской сетью 
оценки технологий 
здравоохранения 
(EUnetHTA)

Лекарственный препарат:
1) имеет новый механизм действия;
2) нацелен на жизнеугрожающее или инвалидизирующее 
заболевание;
3) решает неудовлетворенную нужду здравоохранения

1. Консолидированная позиция регуляторов, 
отвечающих за оценку пользы и рисков (EMA) 
и условия выхода на рынок и включения в 
программы возмещения (EUnetHTA).
2. Ускорение консультаций.
3. Улучшенная координация между 
регуляторами

ТАБЛИЦ А 2  (ОКОНЧАНИЕ) Программа ускоренного доступа (ЕС)

Название программы Критерии Способы ускорения (методы EMA/
национальных регуляторов)/комментарий

ПРОБЛЕМЫ ПРОРЫВНОЙ ТЕРАПИИ И УСКОРЕННОЙ РЕГИСТРАЦИИ В РОССИИ И ЕАЭС
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процедуры и повышению ее каче-

ства. Еще большее сокращение про-

цедуры ставит под сомнение саму 

необходимость института научной 

экспертизы лекарств перед их выво-

дом на рынок.

Отведение столь коротких 

сроков означает, что экс-

пертиза перманентно 

проводится в авраль-

ном режиме, что, есте-

ственно, сказывается 

на качестве прово-

димой работы и явля-

ется одной из причин 

текущей рыночной ситуа-

ции. Поэтому при обсуждении 

ускорения всегда необходимо пони-

мать, что за этим кроется увеличе-

ние нагрузки на экспертов, которая 

в силу неоптимальной организации 

работы и так является запредельной.

За рубежом вопрос ускорения экс-

пертизы и приоритетного рассмо-

трения важен потому, что есть пони-

мание, что экспертный ресурс небез-

граничен, что для оптимального 

прохождения экспертных процедур 

необходимо хорошо планировать 

работу. Например, EMA рекомендует 

не позднее чем за 7 месяцев уведом-

лять агентство о намерении подать 

заявление о регистрации. Это нужно, 

чтобы EMA смогло правильно орга-

низовать свои экспертные ресурсы, 

согласовать ход экспертизы с засе-

даниями рабочих групп и комите-

тов, учесть предстоящие праздники 

и т. д. Аналогичный подход действует 

и в FDA, т. е. нельзя подать заявле-

ние о регистрации без согласования 

с регулятором.

В нашей стране ситуация противо-

положная. Подача заявлений о реги-

страции происходит без согласова-

ния с регулятором и без учета опе-

рационных возможностей экспер-

тов. Принимаются все документы 

(при их минимальном соответствии 

требованиям) без расстановки при-

оритетов, назначения сроков начала 

процедуры и без понимания конеч-

ности экспертного ресурса (иначе 

можно было бы перейти на более 

понятное календарное планирование 

сроков экспертизы). Это приводит 

к тому, что экспертно-регуляторные 

возможности всегда находятся 

на пределе, поскольку считается, 

что большое число заявлений о реги-

страции (независимо от их каче-

ства) – это хороший показатель.

Второе, в России четкие стандарты 

подтверждения эффективности 

(необходимости проведения 

по меньшей мере двух кли-

нических исследований III 

фазы, согласованно под-

тверждающих положи-

тельное клинически и ста-

тистически значимое вли-

яние на твердые конечные 

точки) не сформулированы. 

Более того, доклиническая и кли-

ническая разработка рассматрива-

ются не как исключающий отбор 

наиболее безопасного и эффек-

тивного кандидатного лекарства, 

а как некоторая разрешитель-

ная процедура с обязатель-

ным изучением лекарства 

в трех фазах клинических 

исследований, причем 

каждая фаза мысленно 

приравнивается к одному 

исследованию. В резуль-

тате большинство лекарств, 

разработанных в нашей стра-

не и в других странах с недостаточ-

ным регулированием, вышли на наш 

рынок без проведения полноцен-

ной разработки (на основании 2–3, 

редко 4 клинических исследова-

ний с участием в общей сложности 

зачастую не более 100–200 чело-

век). Тогда как для выхода на евро-

пейский или американский рынок 

нередко проводятся 15–30 клиниче-

ских исследований с участием тысяч 

и десятков тысяч человек. Напри-

мер, даже в случае с софосбувиром, 

который в США шел по программе 

«прорывная терапия», а затем под-

вергся приоритетной экспертизе 

(в ЕС была ускоренная экспертиза), 

было проведено 23 предрегистраци-

онных клинических исследования 

с участием 2 730 пациентов [23, 24]. 

Другими словами, в нашей стране 

большинство локально разрабаты-

ваемых лекарств нередко регистри-

руются без полноценной предреги-

страционной (а равно и постреги-

страционной) оценки особенностей 

фармакокинетики и фармакоди-

намики в различных популяци-

ях (женщины, мужчины, пожилые, 

дети, лица с хроническими забо-

леваниями, лица с генетическими 

особенностями метаболизма и т. п.), 

без оценки лекарственных взаимо-

действий и других внешних факто-

ров, без должного изучения зависи-

мости «экспозиция – ответ» и т. д.

Более того, нередко лекарства 

направляются на клиническую раз-

работку без полноценной докли-

нической разработки. Так, часто 

отсутствуют или выполняются толь-

ко на минимальном уровне меха-

нистические исследования для оцен-

ки связи с рецепторами-мишенями 

на модельных клетках и тканях 

с целью понимания биохимических 

процессов, запускаемых лекар-

ством; если таковые про-

водятся, то отсутствуют 

данные о валидности 

модели. Проблема 

недостаточной досто-

верности фармако-

логических исследо-

ваний на животных 

широко признана [25]. 

Ф а р м а к о к и н е т и ч е с к а я 

характеристика обычно неполная 

и ограничивается только данными 

плазменной концентрации и ее дина-

мики с анализом только исходно-

го соединения. Токсикологические 

исследования обычно проводятся 

только на грызунах (иногда с вклю-

чением кроликов), тогда как стан-

дартным вторым видом животных 

являются собаки или мини-пиги 

(в случае биологических лекарств – 

нечеловекообразные приматы); 

отсутствует токсикокинетическое 

сопровождение. Опорные токсико-

логические исследования проводят-

ся, как правило, не в соответствии 

с GLP, установленной Организаци-

ей экономического сотрудничества 

и развития. Отдельно стоит отме-

тить, что проводится минимальная 

биофармацевтическая разработка, 

что приводит к вводу в клиническую 

разработку лекарств с неоптималь-

ными характеристиками абсорбции 

и биодоступности, а это сказывает-

ся на всей последующей разработке. 
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Таким образом, можно признать, 

что на сегодняшний день в России уже 

по умолчанию действует программа 

«ускоренное одобрение» или «услов-

ная регистрация», т. е. регистрация 

без полноценного подтверждения 

эффективности (при этом на держа-

теля регистрации не накладываются 

обязательства о получении такого 

подтверждения на пострегистраци-

онном этапе, см. далее); полное досье 

в его классическом понимании суще-

ствует только в случае оригиналь-

ных препаратов, которые, помимо 

нашего рынка, также были выведе-

ны на строго регулируемые рынки. 

Следовательно, сначала необходимо 

четко сформулировать такие стан-

дарты, обеспечить их соблюдение 

по умолчанию, а затем уже облегчать 

стандарты в тех случаях, когда это 

обосновано.

Наконец, у нас отсутствуют подхо-

ды и механизмы переоценки балан-

са пользы и рисков лекарственных 

препаратов, которые уже вышли 

на рынок, независимо от того, 

были ли в полном объеме соблюдены 

стандарты подтверждения безопас-

ности и эффективности. В частно-

сти, в рамках подтверждения реги-

страции переоценка баланса пользы 

и рисков не предусмотрена, доста-

точно предоставить лишь периоди-

ческий отчет о безопасности, в кото-

ром обычно указано, что никаких 

новых или ранее неизвестных неже-

лательных реакций не возникало. 

Возможность наложения каких-либо 

пострегистрационных обязательств 

вообще не предусмотрена.

Следует отметить, что в отсутствие 

законодательных критериев под-

тверждения эффективности экспер-

ты могли бы проактивно формиро-

вать и доводить до разработчиков 

свои ожидания в отношении того, 

чего и с помощью каких исследова-

ний необходимо добиться в рамках 

разработки, опираясь на зарубежный 

опыт, поскольку многие аспекты под-

тверждения эффективности (так же 

как безопасности и качества) урегу-

лированы если и не на уровне отдель-

ных химических или фармакологи-

ческих классов, то по меньшей мере 

на уровне терапевтических классов, 

но пока по умолчанию не стали дей-

ствительностью повседневной рабо-

ты в нашей стране.

Третье, следует признать, что в насто-

ящее время экспертная организация 

не обладает на системном уровне 

научным потенциалом, сопостави-

мым с научной мощью FDA, EMA 

или даже японского регулятора 

(PMDA). Отставание особенно замет-

но в области ранней доклинической 

и клинической разработки, трансля-

ционной медицины, фармакогено-

мики, фармацевтического качества 

(включая вопросы проектирования 

качества (QbD), аддитивного произ-

водства [3D-печати] и непрерывного 

производства), биотехнологии, кле-

точной технологии и генной инже-

нерии, биостатистики (включая ком-

плексные дизайны), т. е. в тех дисци-

плинах, которые могут обеспечивать 

прорыв в фармакологии и медицине. 

В связи с загруженностью экспер-

тов текущей работой слабо верится, 

что без существенной модернизации 

системы, обучения современным 

подходам и привлечения высоко-

классных специалистов удастся реа-

лизовать индивидуализированный 

подход к проектам, претендующим 

на статус «прорывная терапия», 

с предоставлением действительно 

полезной научно-регуляторной кон-

сультативной помощи и проведени-

ем поэтапной экспертизы с возмож-

ностью обоснованного использо-

вания суррогатных конечных точек 

и современных математических/

биостатистических концепций.

На сегодняшний день нет 

(и не может быть) активно-

го консультирования, хотя 

и существует реагиро-

вание на письма заяви-

телей и даже изредка 

проводятся заседания 

с участием экспертов, 

но в рамках таких засе-

даний, как правило, про-

исходит не научный диалог, 

в котором нуждаются разработчи-

ки, а обсуждение преимущественно 

регуляторных вопросов.

Лучшее, что могут делать в нынеш-

ней ситуации эксперты и разработ-

чики, – обращаться к зарубежным 

руководствам по разработке 

лекарств (FDA, EMA, ВОЗ), а также 

смотреть и воспроизводить инди-

видуальные программы разработки, 

описанные в публичных экспертных 

отчетах зарубежных регуляторов 

и статьях в научных журналах. Тот 

факт, что научное руководство EMA 

или FDA не имеет в России юриди-

ческой силы, не отменяет ценность 

научных методов и критериев, кото-

рые в нем содержатся, поэтому ими 

следует пользоваться всем сторонам 

процесса, поскольку не приходится 

ожидать быстрого принятия анало-

гичного комплекса научных руко-

водств в нашей стране. Даже несмо-

тря на то что в рамках Евразийского 

экономического союза проводится 

активная работа в этом направлении, 

она все равно остается достаточно 

медленной и займет много времени.

Вместе с тем, обсуждая вопрос пра-

вового оформления процедур уско-

ренного доступа, следует помнить, 

что PRIME (европейский эквива-

лент американской программы 

прорывной терапии) является все-

цело инициативным проектом EMA 

и не закреплен в фармацевтическом 

законодательстве ЕС. Другими сло-

вами, EMA – сверх ресурсов, пре-

доставляемых ему для выполнения 

обязанностей, возложенных на него 

фармацевтическим законодатель-

ством ЕС, – изыскало научные, вре-

менные и экспертные ресурсы, 

чтобы оказывать научно-консуль-

тативную поддержку наиболее пер-

спективным разработкам. При этом 

вопрос о возможности условной 

регистрации (т. е. регистра-

ции без опорного под-

тверждения эффектив-

ности) и ускоренной 

экспертизы решается 

уже в рамках действу-

ющего законодатель-

ства. Из этого следует, 

что у экспертной органи-

зации в принципе нет юри-
дических препятствий для оказания 

научно-консультативной поддержки 

в случае инновационных «прорыв-

ных» технологий, однако правовые 

вопросы ускоренного доступа стоят 

далеко на не первом месте.

ПРОБЛЕМЫ ПРОРЫВНОЙ ТЕРАПИИ И УСКОРЕННОЙ РЕГИСТРАЦИИ В РОССИИ И ЕАЭС
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Кроме того, экспертное учрежде-

ние также могло бы оказывать под-

держку компаниям малого и сред-

него бизнеса (не только в рамках 

программ ускоренного доступа), 

но в целом, действуя в общем русле 

текущих установок правительства 

России по поддержке малого и сред-

него предпринимательства. Имен-

но в таких компаниях нередко 

проходят ранние этапы раз-

работки инновационных 

технологий [26], поэто-

му подобная поддержка 

пришлась бы очень кста-

ти. Здесь также полезно 

учесть зарубежный опыт, 

хотя следует признать, 

что обязанность зарубежных 

агентств по выполнению такой 

работы закреплена законодатель-

но. Подобный бенчмаркинг был бы 

очень полезен.

Говоря о введении процедур уско-

ренного доступа, следует также учи-

тывать, что в нашей стране нередко 

буквально интерпретируют поло-

жения фармацевтического законо-

дательства, не оставляя место гиб-

кости. Анализируя критерии и опре-

деления, составляющие правовую 

основу ускоренного доступа в ЕС 

и США, нельзя не отметить обилие 

таких оценочных формулировок, 

как «достаточно», «в целом», «значи-

мо», «серьезное заболевание», «кли-

нически значимый», «суждение», 

«обоснованно». У нас такие форму-

лировки не любят, потому что они 

иногда могут оправдывать недобро-

совестное отношение к конкретному 

разработчику или заявителю. Вместе 

с тем в научных изысканиях, меди-

цине и биологии (в которых мно-

гие явления неизбежно высокова-

риабельны и носят вероятностный 

характер, а протекающие процессы 

могут со временем изменяться, могут 

возникать долгосрочные непред-

виденные исходы) нельзя сформу-

лировать четкое правило, которое 

не имело бы исключений и которое 

можно было бы жестко соблюдать 

во всех ситуациях. Здесь требуется 

добросовестная оценка, научная 

дискуссия, коллегиальность и глас-

ность, открытое обсуждение и обмен 

мнениями, конструктивное реагиро-

вание на критику; нужны механизмы 

пересмотра решений при поступле-

нии новых данных, воспроизведение 

экспериментов и другие подходы, 

позволяющие работать в условиях 

неустранимой неопределенности. 

Что касается желания получить чет-

кие алгоритмы, нельзя не вспом-

нить современный афоризм: 

людей, желающих полу-

чить четкий алгоритм, 

самих можно заменить 

алгоритмом.

Например, в упомяну-

том выше руковод-

стве по ускоренной 

экспертизе EMA 

[19] говорится, 

что: «…определение 

существенного инте-

реса для здоровья населения отсут-

ствует. Его обязан обосновать зая-

витель и оценить Комитет по лекар-

ственным препаратам для медицин-

ского применения в индивидуальном 

порядке. Обоснование, как правило, 

может содержать доводы в поль-

зу притязания, что лекарственный 

препарат в значительной степени 

удовлетворяет неудовлетворенные 

медицинские потребности в поддер-

жании и улучшении здоровья Сооб-

щества, например за счет внедрения 

новых методов лечения или совер-

шенствования существующих». 

При этом «…новый механизм дей-

ствия или техническая инновация 

сама по себе необязательно являются 

весомым доводом, обосновывающим 

существенный интерес с позиций 

здоровья населения».

Научный процесс, каковым является 

разработка лекарства, трудно подда-

ется жесткому административному 

регулированию, если не учитывают-

ся особенности медико-биологиче-

ских и технологических процессов. 

Именно поэтому необходимо создать 

механизмы, которые вместо исклю-

чения упоминания оценочных фор-

мулировок позволяли бы генериро-

вать качественное научное суждение. 

Такое возможно только при актив-

ном привлечении специалистов 

из медицины, биологии и фар-

мации. Однако такие механизмы 

действующей моделью не предусмо-

трены. Например, несмотря на зако-

нодательно оговоренную (с 2010 г.) 

возможность привлечения внешних 

экспертов, нам неизвестны случаи, 

когда внешние эксперты в России 

вносили бы вклад в экспертизу.

Наконец, следует учитывать, 

что с 2021 г. единственным путем 

регистрации останутся процеду-

ры Евразийского экономического 

союза, поэтому следует критично 

оценить необходимость разработ-

ки новых регуляторных процедур 

в рамках национальной админи-

стративной модели вывода лекарств 

на рынок. Мы считаем, что более пло-

дотворным будет сосредоточиться 

на совершенствовании евразийских 

процедур.

СИТУАЦИЯ В ЕВРАЗИЙСКОМ 
ЭКОНОМИЧЕСКОМ СОЮЗЕ
Говоря о Союзе, отметим, что опи-

санная для России ситуация 

в той или иной мере характерна 

и для остальных государств-членов 

(Армения, Беларусь, Казахстан, Кир-

гизия). Перед нашими странами 

стоят примерно одинаковые задачи 

в области совершенствования раз-

работки, вывода на рынок и контро-

ля нахождения на рынке лекарств 

для медицинского применения. 

Думается, что указанные задачи 

могли бы решаться более эффектив-

но и результативно при объедине-

нии усилий под эгидой Евразийской 

экономической комиссии.

Переходя непосредственно к проце-

дуре ускоренного доступа, подчер-

кнем, что в настоящее время в Прави-

лах регистрации и экспертизы лекар-

ственных средств в Союзе (далее – 

Правила) [27] отсутствуют какие-ли-

бо положения по данному вопросу. 

Вместе с тем в них упоминаются 

«регистрация на условиях» и «реги-

страция в исключительных случа-

ях» – два режима регистрации, ско-

пированные из законодательства ЕС. 

Указанные процедуры, как отмеча-

лось ранее, не являются процедурами 

ускоренного доступа, но их можно 

спутать с евросоюзной условной 

регистрацией, которая является тако-

вой. В связи с этим целесообразно 
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рассмотреть, что по данному вопро-

су говорится в Правилах. Вопросы 

регистрации на условиях (т. е. стан-

дартной регистрации без ускоре-

ния, но с наложением на держателя 

регистрации дополнительных обяза-

тельств) рассматриваются в разделе 

VII «Установление пострегистраци-

онных мер (регистрация на услови-

ях)» Правил. Причем содержащиеся 

в пункте 116 раздела VII положения 

почти дословно воспроизводят поло-

жения статьи 21a Директивы 2001/83/

EC, которая посвящена регистрации 

на условиях. Далее в пункте 117 поло-

жения предыдущего пункта как бы 

развиваются, в частности, вводится 

процедура ежегодной переоцен-

ки баланса пользы и рисков, экви-

валентная по своей сути подтверж-

дению регистрации по истечении 

5-летнего срока после регистрации. 

Следует отметить, что в первоисточ-

нике, т. е. Директиве 2001/83/EC, такая 

норма в отношении регистрации 

на условиях отсутствует; в ЕС еже-
годная переоценка баланса пользы 

и рисков предусмотрена в отноше-

нии регистрации в исключительных 

случаях, а не в отношении регистра-

ции на условиях. И далее путани-

ца еще больше усугубляется за счет 

положений (и названия) раздела 11 

части II приложения № 1 к Правилам. 

В разделе говорится о регистрации 

на условиях, однако в оригинале (раз-

дел 6 части II дополнения I к Дирек-

тиве 2001/83/EC) раздел посвящен 

регистрации в исключительных слу-

чаях. Очевидно, что в Правила необ-

ходимо вносить изменения, чтобы 

устранить путаницу и разделить две 

процедуры.

Условная регистрация в ЕС возмож-

на только в рамках централизован-

ной процедуры, поэтому в Директиве 

2001/83/EC, на основании которой 

писались Правила, она не упомина-

ется. Условная регистрация узако-

нена статьей 14(7) Регламента (EC) 

№ 726/2004, являющегося правовой 

основой централизованной проце-

дуры регистрации в ЕС. Поскольку 

при составлении Правил указан-

ный документ не использовался, 

то и процедура условной регистра-

ции в фармацевтическое право 

Союза не попала. Следует отме-

тить, что условная регистрация (т. е. 

на основании неполных данных 

об эффективности) специально 

была ограничена только централи-

зованной процедурой, поскольку 

только в ее рамках ЕС располагает 

максимальными научными ресурса-

ми для принятия решения о реги-

страции лекарств с не до конца дока-

занной эффективностью. Это следует 

учитывать и в нашем Союзе, если 

будет обсуждаться вопрос о введе-

нии процедур ускоренного доступа. 

В частности, в существующей право-

вой модели (т. е. в отсутствие центра-

лизованной регистрации) было бы 

целесообразно, чтобы экспертиза 

с целью предоставления ускоренно-

го доступа осуществлялась в рамках 

обязательной децентрализованной 

процедуры с участием всех пяти госу-

дарств-членов, чтобы можно было 

опираться на все наличные научные 

ресурсы, которыми обладают наши 

страны.

НЕДОСТАТКИ, ПРОБЛЕМЫ 
И ОТКРЫТЫЕ ВОПРОСЫ
Говоря об ускоренном доступе, необ-

ходимо осветить еще ряд аспектов, 

которые следует учитывать при при-

нятии решения. В частности, нужно 

принимать во внимание, что новые 

разработки всегда являются более 

дорогостоящими, чем уже доступ-

ные виды терапии, при этом 

чем реже встречается 

заболевание, тем дороже 

лекарственный препа-

рат [28]. На сегодняш-

ний день даже стра-

ны с самым высоким 

достатком не в состо-

янии обеспечить всех 

проживающих в них людей 

передовыми достижениями фарма-

цевтики, а для стран с более огра-

ниченными ресурсами, как наша, 

данный фактор играет еще большую 

роль. При этом при принятии реше-

ний о возмещении следует гораздо 

более критично относиться к выбо-

ру в пользу лекарств, зарегистри-

рованных ускоренно, т. е. на осно-

вании неполного подтверждения 

эффективности (данный аспект 

может не очень хорошо осознавать-

ся лицами, принимающими решение 

о возмещении) [29], а не лекарств, 

всесторонне подтвердивших свою 

безопасность и эффективность 

и обладающих понятным клиниче-

ским профилем. Видится, что выбор 

в пользу первых целесообразен 

только в отсутствие каких-либо тера-

певтических альтернатив и только 

если новая разработка действитель-

но позволяет добиться существен-

ного терапевтического прогресса, 

а предварительные данные являются 

убедительными.

Более того, многие лекарства, попав-

шие в программы ускоренной реги-

страции, предназначены для лечения 

орфанных/онкологических заболе-

ваний и (или) являются лекарствен-

ными препаратами передовой тера-

пии (генотерапевтическими или кле-

точными продуктами), нацеленными 

на небольшое число пациентов [30, 

31], что вкупе с высокой ценой необ-

ходимо соотносить с их вкладом 

в здоровье населения [28]. В таких 

случаях целесообразны следующие 

мысленные эксперименты, чтобы 

расставить приоритеты и понять, 

к примеру, что лучше: закупить 

лекарства для профилактики и лече-

ния сердечно-сосудистых заболева-

ний, которые продолжают оставать-

ся основной причиной смертности 

в нашей стране; потратить деньги 

на профилактику и лечение 

ВИЧ и туберкулеза, кото-

рые наносят большой 

урон здоровью населе-

ния, или поддержать 

лекарства с не до конца 

подтвержденной эффек-

тивностью, которые будут 

адресованы относитель-

но небольшой группе людей. 

Вместе с тем, конечно, необходи-

мо учитывать и бремя заболевания 

у отдельно взятого пациента; недопу-

стимо оставлять без помощи людей, 

болезни которых причиняют им 

невыносимые страдания.

Говоря об отечественных разработ-

ках, необходимо также учитывать 

современное состояние отрасли и ее 

возможности по созданию иннова-

ционных технологий, способных 
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на качественном уровне улучшать 

диагностику, лечение или профи-

лактику заболеваний. Наши возмож-

ности в этой области пока, к сожа-

лению, довольно ограниченны, 

и многие разрабатываемые продукты 

вряд ли можно признать заслужива-

ющими ускоренного доступа в связи 

с их несоответствием ранее перечис-

ленным критериям.

Отдельного упоминания заслуживают 

лекарственные препараты передовой 

терапии (в Союзе – высокотехноло-

гичные лекарственные препараты), 

которые в нашей стране не призна-

ются лекарствами и рассматриваются 

в качестве биомедицинских клеточ-

ных продуктов (БМКП). За рубежом 

лекарственные препараты передовой 

терапии составляют большую долю 

лекарств, заявляемых в качестве про-

рывной терапии/приоритетных. 

И у FDA, и у EMA есть специальные 

подразделения, которые занимаются 

только ими, причем общая канва регу-

лирования – лекарственная, поскольку 

эти продукты особенны только техно-

логией получения, тогда как стандарты 

подтверждения их безопасности и осо-

бенно эффективности в целом не отли-

чаются от других лекарств. У нас же 

эта область никак не может получить 

достойного развития, в т. ч. потому, 

что произошло искусственное выде-

ление БМКП из общего лекарствен-

ного регулирования, что не позво-

ляет быстро перенести зарубежный 

опыт и в итоге негативно сказывается 

на всей области генотерапевтических 

и клеточных продуктов в нашей стране. 

Возможно, прорыва удастся добиться 

в рамках союзных процедур.

Оценивая эффективность ускорен-

ного доступа, следует также рассмо-

треть взгляды научного и медицин-

ского сообщества на его последствия. 

Не всеми ускоренный доступ вос-

принимается как нечто безусловно 

положительное. В частности, посту-

пают аргументы о недостаточной 

реальной эффективности лекарств, 

зарегистрированных по сурро-

гатным конечным точкам, особен-

но онкологических [32]. Отмечает-

ся относительно низкое качество 

исследований и их сомнительный 

дизайн [33]. Лекарства для лечения 

неврологических и психиатрических 

нарушений (включая болезнь Альц-

геймера, болезнь Паркинсона, депрес-

сию и т. д.), накладывающих очень 

большое бремя на сегодняшнее здра-

воохранение, чаще других «провали-

вают» подтверждение эффективности 

в исследованиях III фазы, что еще раз 

подчеркивает наше недостаточное 

понимание связи между доклиниче-

скими моделями, клиническими био-

маркерами и твердыми конечными 

точками долгосрочной эффективно-

сти [34]. Проблемы использования 

суррогатных конечных точек также 

остро стоят для лекарственных пре-

паратов, применяемых в терапии 

кардиологических, почечных и эндо-

кринных нарушений, поэтому в этой 

области целесообразность использо-

вания ускоренного одобрения вооб-

ще ставится под сомнение [35, 36]. 

Учет приведенных недостатков кри-

тичен для понимания необходимости 

и условий внедрения процедур уско-

ренного доступа.

Наконец, следует учитывать, 

что выход на отечественный рынок 

современных лекарственных пре-

паратов происходит гораздо позд-

нее, чем в ЕС или США. Например, 

софосбувир был зарегистриро-

ван у нас лишь спустя 2–2,5 года 

после его выхода на рынки США 

и ЕС. При этом объективных при-

чин не пускать софосбувир на оте-

чественный рынок не было. Таким 

образом, существенного прогресса 

можно добиться и за счет приня-

тия мер по сокращению отставания 

в выходе новых зарубежных разрабо-

ток в России и созданию благоприят-

ной обстановки для скорого внедре-

ния передовых технологий, напри-

мер, как это делается в Японии [37] 

и Южной Корее. Ускорение может 

достигаться и на этапе регуляторного 

согласования клинических исследо-

ваний [38]. Ранний выход на рынок 

новых технологий также будет стиму-

лировать производителей генериков 

и биоаналогов.

ПРЕДЛОЖЕНИЯ
Несмотря на перечисленные про-

блемы, нам кажется, что сами пра-

вовые инструменты ускоренного 

доступа должны существовать, чтобы 

при необходимости – из сообра-

жений охраны здоровья населе-

ния – можно было быстро вывести 

на рынок продукты, удовлетворя-

ющие неудовлетворенные нужды 

здравоохранения.

Однако правовые инструменты необ-

ходимо дополнить и другими мера-

ми, чтобы процедуры могли в пол-

ную силу работать в интересах здо-

ровья населения. Для этого, исходя 

из сегодняшних реалий, требуется 

принять следующие меры:

 укрепление научной инфра-

структуры, повышение научного 

уровня как экспертизы, так и отрас-

ли в целом (начиная с вузовского 

образования), в т. ч. создание бла-

гоприятной институциональной 

среды для появления прорывных 

технологий, которые признава-

лись бы таковыми мировым сооб-

ществом, а не только локальными 

разработчиками;

 упорядочение приема заявлений 

о регистрации с учетом реальных 

возможностей экспертизы (и инспек-

тирования) параллельно с внедрени-

ем более понятных и четко сфор-

мулированных общепринятых стан-

дартов подтверждения безопасности, 

эффективности и качества, чтобы 

исключить подачу на экспертизу 

заведомо неполноценных досье (это 

позволит высвободить экспертные 

ресурсы для экспертизы «серьезных» 

лекарств);

 достижение консенсуса в отно-

шении понимания сегодняшних неу-

довлетворенных потребностей здра-

воохранения (т. е. таких, которые 

не могут быть удовлетворены с помо-

щью существующих технологий здра-

воохранения), которые могут быть 

удовлетворены за счет регистрации 

новых лекарств, при этом целесоо-

бразно ориентироваться на стандар-

ты оказания помощи, сформулиро-

ванные мировым сообществом;

 создание платформы для прове-

дения научных дискуссий с участи-

ем ведущих специалистов в соответ-

ствующих областях, во время кото-

рых возможно было бы достижение 

вышеупомянутого консенсуса и кото-

рые позволяли бы в индивидуальном 
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порядке работать с каждым проектом, 

в т. ч. принимать решения в условиях 

неопределенности, оценивать доста-

точность подтверждения эффектив-

ности и формулировать требования 

для пострегистрационных исследо-

ваний и т. д.;

 создание системы скрупулезного 

мониторинга лекарств, находящихся 

на рынке, используя самые передо-

вые методы фармакоэпидемиологии 

и больших данных (big data), с уча-

стием всех заинтересованных сто-

рон: регуляторов, отрасли, академи-

ческого сообщества, медицинских 

работников и пациентов [39];

 запуск механизмов пересмотра 

регуляторных решений при появле-

нии новых данных, свидетельству-

ющих о необходимости принятия 

ограничительных мер или наложе-

ния дополнительных обязательств 

на разработчика;

 обеспечение глубокого пони-

мания преимуществ и недостат-

ков ускоренного вывода лекарств 

на рынок [40];

 внесение соответствующих изме-

нений в законодательство с ориента-

цией на европейскую модель, посколь-

ку фармацевтическое право Союза 

строится на основе соответствующе-

го законодательства ЕС (но не отка-

зываясь при этом от использования 

передовых правовых инструментов 

других юрисдикций), в частности, 

процедур, терминологии и критериев 

ускоренного доступа.

Поскольку для реализации вышепе-

речисленных мер потребуются нема-

лые временные и иные ресурсы, пока 

для вывода на рынок реальных про-

рывных инновационных техноло-

гий можно использовать предостав-

ление раннего доступа, если таковой 

уже был дан одним из ведущих регу-

ляторов (например, FDA или EMA). 

Это касается и отечественных раз-

работок, степень соответствия кото-

рых условиям ускоренного досту-

па оценить собственными силами 

в нынешних условиях, к сожалению, 

очень сложно. В связи с этим заслу-

жить доверие они могли бы, пройдя 

через соответствующие зарубежные 

процедуры, что было бы полезно 

и самим разработчикам – с точки 

зрения получения представления 

о современном уровне требований 

к инновационным продуктам.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Тема обеспечения ускоренно-

го доступа на рынок лекарствен-

ных препаратов в последнее время 

довольно живо обсуждается в фар-

мацевтической отрасли и регулятор-

ной среде. Подобно многим другим 

регуляторным новшествам, основ-

ная информация о таких подходах 

поступает к нам из американской 

и европейской систем регулирова-

ния лекарственной сферы. Основ-

ной замысел таких процедур состоит 

в облегчении административного 

бремени, которым окутаны разра-

ботка и вывод на рынок лекарств 

для медицинского применения, 

но только в отношении тех из них, 

которые нацелены на удовлетворе-

ние острых нужд здравоохранения, 

если они могут быть удовлетворены 

за счет вывода на рынок новых 

лекарств. В данной работе мы про-

демонстрировали такие зарубежные 

подходы и процедуры и постара-

лись проанализировать последствия 

их приложения к текущим отече-

ственным и евразийским реалиям. 

Очевидно, что для того, чтобы уско-

ренный доступ заработал в полную 

силу на пользу здравоохранения, 

предстоит выполнить большую рабо-

ту по созданию соответствующих 

условий.

Важно понимать, что ускорен-

ный доступ не самоцель, а один 

из инструментов охраны здоровья 

населения. К нему следует прибегать, 

если именно он является оптималь-

ным вариантом улучшения здоровья 

людей, проживающих в нашей стра-

не. Если с помощью альтернативных 

средств можно добиться больших 

успехов в улучшении здоровья насе-

ления, то новизна и модность про-

цедур ускоренного доступа, а также 

коммерческие соображения разра-

ботчиков не должны служить основ-

ным аргументом в пользу их внедре-

ния. Кроме того, необходимо учиты-

вать текущие (вполне преодолимые) 

ограничения и барьеры, стоящие 

на пути внедрения программ уско-

ренного доступа.

Вместе с тем, если есть объектив-

ные признаки прорыва, то, конечно, 

необходимо максимально ускорить 

предоставление доступа таким лекар-

ственным препаратам на рынок.
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