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Инновационные лекарственные средства в силу высокой стоимости доступны далеко не всем слоям населения. 
Однако сегодня на фармацевтическом рынке появляется все больше качественных дженерических препаратов. 
На вопрос, насколько дженерики эквивалентны оригинальным лекарственным средствам, попытались ответить 
эксперты в ходе симпозиума, организованного в рамках Российского национального конгресса кардиологов.

Взаимозаменяемость лекарственных препаратов 
в кардиологии. Возможности дженериков

Профессор, д.м.н. 
С.Ю. Марцевич

Насколько безопасны дженерики 

В арсенале практического врача 
имеется большой набор ле-
карственных препаратов. 

Из  них необходимо выбрать один 
для конкретного пациента. Однако, 
как отметил руководитель отдела 
профилактической фармакотерапии 
Национального медицинского ис-
следовательского центра профилак-
тической медицины, д.м.н., профес-
сор Сергей Юрьевич МАРЦЕВИЧ, 
со  временем набор лекарственных 
средств существенно меняется, 
равно как и подход к их выбору.
Алгоритм выбора препарата следу-
ющий. Сначала выбирается  группа 
препаратов, затем препарат вну-
три группы, его лекарственная форма. 
На последнем этапе решается вопрос 
об  использовании оригинального 
препарата или дженерика. Какому 
препарату – оригинальному или дже-
нерическому отдать предпочтение? 
Прежде чем ответить на этот вопрос, 
докладчик попытался разобраться, яв-
ляются ли взаимозаменяемыми ори-
гинальные препараты и их дженерики.
Безусловно, речь идет о качествен-
ных препаратах-дженериках. Важно, 
чтобы врачи, выбирая лекарствен-

ное средство, руководствовались 
доказательной базой его эффектив-
ности, если таковая существует.
Как правило, оригинальный препа-
рат инновационный. Он создается 
по оригинальной технологии, запа-
тентованной компанией-разработ-
чиком. Все крупные исследования 
влияния терапии на конечные точки 
проводятся именно с оригинальны-
ми лекарственными средствами.
Дженерик считается копией ориги-
нального препарата. Он выводится 
на фармацевтический рынок по исте-
чении срока патентной защиты. 
В идеале дженерик должен обладать 
доказанной терапевтической взаи-
мозаменяемостью с  оригинальным 
лекарственным средством, однако 
сравнительные клинические испыта-
ния оригинальных препаратов и дже-
нериков проводятся крайне редко.
В основе оригинального препарата 
и его дженерика лежит одно и то же 
действующее вещество (МНН – ме-
ждународное непатентованное наи-
менование). Помимо действующего 
вещества в  состав лекарственного 
средства входит множество других 
компонентов  – так называемые 
вспомогательные вещества, качество 
и параметры которых у оригиналь-
ного препарата и  его дженерика 
могут отличаться.
Дженерик почти всегда значитель-
но дешевле, но  не всегда так же 
эффективен и  безопасен, как ори-
гинальный препарат. Не  случайно 
Всемирная медицинская ассоциация 
(World Medical Association – WMA) 
еще в 2005 г. опубликовала документ, 
в котором акцентировала внимание 

на возможных последствиях джене-
рической замены, связанных в пер-
вую очередь с терапевтическим эф-
фектом и побочными реакциями.
Следует отметить, что мнения экспер-
тов об эффективности и безопасности 
дженериков расходятся. Одни счита-
ют, что зарегистрированные дженери-
ки всегда терапевтически эквивалент-
ны оригинальному препарату. Другие, 
прежде всего представители компа-
ний – производителей оригинальных 
лекарственных средств, утверждают, 
что дженерики менее эффективны, 
чем оригинальные препараты.
В России, как в свое время в США, 
приняты доказательства эквива-
лентности дженериков, нашедшие 
отражение в соответствующих нор-
мативных документах. Они состоят 
из  трех пунктов: сравнение фар-
мацевтической эквивалентности 
(тесты на  растворимость in  vitro), 
сравнение фармакокинетической 
эквивалентности (изучение биоэк-
вивалентности в когорте здоровых 
добровольцев) и соблюдение меж-
дународного стандарта GMP (Good 
Manufacturing Practice – надлежащая 
производственная практика).
С точки зрения FDA (Food and Drug 
Administration – Управление по сани-
тарному надзору за качеством пище-
вых продуктов и медикаментов), если 
дженерик зарегистрирован (имеют-
ся данные о его фармацевтической 
и  фармакокинетической эквива-
лентности и процесс производства 
строго контролируемый), он тера-
певтически эквивалентен оригиналь-
ному препарату. Таким дженерикам 
в США присваивается категория А.
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Кроме того, к  условиям, необходи-
мым для длительного применения 
дженерика в целях снижения риска 
сердечно-сосудистых осложнений, 
относятся сохранение дженериком 
новизны после внедрения оригиналь-
ного препарата и уверенность в пол-
ной эквивалентности дженерика ори-
гинальному лекарственному средству.
Между тем проблема полноценной 
эквивалентности дженерических 
препаратов оригинальным по-преж-
нему остается в  поле зрения ме-
дицинской общественности. К сожа-
лению, качественных исследований 
клинической эквивалентности ори-
гинальных препаратов и дженери-
ков немного. В свое время Нацио-
нальное общество доказательной 
фармакотерапии систематизировало 
информацию о проводимых иссле-
дованиях, которые имели соответст-
вующее качество прямого сравнения 
оригинальных препаратов и джене-
риков. Были разработаны критерии 
соответствия эффективности и без-
опасности оригинального препарата 
и дженерика. Далеко не все дженери-
ки продемонстрировали полное со-
ответствие оригинальным лекарст-
венным средствам в  отношении 
безопасности и эффективности1.
Безусловно, для практического врача 
в  большей степени важна эффек-
тивность и  безопасность не  столь-
ко конкретного препарата, сколько 
комбинированной терапии в целом. 
Вместе с тем эффективность комби-
нированной терапии, основанной 
на оригинальных препаратах и дже-
нериках, ранее не изучалась. В дан-
ном аспекте особый интерес пред-
ставляют результаты исследования 
КАРДИОКАНОН, в котором сравни-
вали эффективность и безопасность 
двух вариантов комбинированной 
терапии, основанной на применении 
оригинальных препаратов и их дже-
нериков у пациентов с ишемической 
болезнью сердца (ИБС)2. Это было 
многоцентровое открытое рандо-
мизированное исследование, прове-
денное в двух параллельных группах 

пациентов с ИБС и стабильной стено-
кардией напряжения II–III функцио-
нального класса. Все пациенты под-
писали информированное согласие 
на участие в исследовании. Перед ис-
следователями стояла задача оценить 
эффективность и  переносимость 
двух вариантов комбинированной те-
рапии, сравнить изменение качества 
жизни пациентов по динамике при-
ступов стенокардии и потребности 
в дополнительном приеме коротко-
действующих нитратов.
В исследовании участвовали 120 па-
циентов (93 мужчины и 27 жен щин) 
в возрасте 40–72 лет. После рандоми-
зации на две группы пациенты были 
сопоставимы по клиническим пока-
зателям. 59 пациентов первой груп-
пы получали терапию, основанную 
на оригинальных препаратах, 61 па-
циент второй – терапию, основан-
ную на воспроизведенных препара-
тах компании «Канонфарма».
Почему в качестве спонсора данного 
исследования была выбрана компа-
ния «Канонфарма»? Дело в том, что 
на момент проведения исследования 
эта фармацевтическая компания вы-
пускала практически все предусмо-
тренные в клинических рекоменда-
циях лекарственные препараты для 
лечения больных со стабильной ИБС. 
Кроме того, организаторы исследова-
ния могли ознакомиться с производ-
ством препаратов, сертификатами 
GMP и данными биоэквивалентно-
сти всех изучаемых препаратов.
Для выполнения поставленной за-
дачи использовались лекарственные 
препараты, которые в соответствии 
с рекомендациями назначались па-
циентам с ИБС для улучшения про-
гноза основного заболевания, умень-
шения клинических проявлений 
ИБС, повышения качества жизни.
В перечень препаратов клиническо-
го исследования вошли:

 ✓ триметазидин 35 мг (Предуктал 
МВ или Депренорм МВ);

 ✓ ацетилсалициловая кислота 
100 мг (оригинал – Аспирин Кар-
дио или дженерик КардиАСК);

 ✓ бисопролол 5 и 10 мг (Конкор или 
Арител);

 ✓ индапамид 1,5 мг (Арифон ретард 
или Индапамид ретард);

 ✓ амлодипин 5 и 10 мг (Норваск или 
Амлодипин);

 ✓ клопидогрел 75 мг (Плавикс или 
Клопидогрел-Канон);

 ✓ аторвастатин 10–40 мг (Липримар 
или Аторвастатин);

 ✓ эналаприл 10 и 20 мг (Ренитек или 
Эналаприл).

Продолжительность исследования 
составила 12 недель, визиты про-
водились каждые четыре недели 
с  целью контроля за проводимой 
терапией.
Согласно полученным результатам, 
изменение клинической картины 
стенокардии имело положительную 
направленность в  обеих  группах. 
Проведенная комбинированная  
те рапия позволила существенно 
уменьшить частоту приступов сте-
нокардии напряжения и  потреб-
ность в  приеме нитроглицерина. 
Статистически достоверные разли-
чия между группами по данным по-
казателям отсутствовали.
Целевые показатели систоличе-
ского и  диастолического артери-
ального давления, а также частота 
сердечных сокращений были сопо-
ставимы в обеих группах. Различия 
в  степени выраженности антиги-
пертензивного эффекта препара-
тов не выявлены ни на этапе пла-
новых визитов, ни  по окончании 
исследования.
Существенных различий между 
оригинальным препаратом и джене-
риком в эффективности снижения 
уровня общего холестерина и  ча-
стоты достижения целевого уровня 
холестерина липопротеинов низкой 
плотности не зарегистрировано.
Безопасность терапии в  обеих 
группах была сопоставимой. До-
стоверные отличия в динамике по-
казателей  глюкозы, билирубина, 
креатинина, аланиновой и аспараги-
новой трансаминаз, креатинфосфо-
киназы в группах не зафиксированы.

1 www.cardiodrug.ru.
2 Марцевич С.Ю., Кутишенко Н.П., Гинзбург М.Л. и др. Исследование КАРДИОКАНОН: способ решения вопроса о клинической 
эквивалентности оригинальных и воспроизведенных препаратов // Рациональная фармакотерапия в кардиологии. 2012. Т. 8. № 2. С. 179–184.
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Из  исследования выбыли три па-
циента по  причинам, напрямую 
не  связанным с  проводимым ис-
следованием. Отсутствовали раз-
личия в частоте побочных явлений 
в группе оригинальных препаратов 
и группе дженериков производства 
ЗАО «Канонфарма продакшн». Ча-
стота назначения оригинальных 
препаратов и дженериков, общее ко-
личество назначенных препаратов 
и  дозы оригинальных препаратов 

и дженериков в конце исследования 
были практически одинаковыми.
Оценка качества жизни по визуаль-
ной аналоговой шкале не  выявила 
различий между исследуемыми пре-
паратами.
Исследователи провели сравнительную 
оценку стоимости лечения оригиналь-
ными и дженерическими препаратами. 
Показано преимущество дженериков 
перед оригинальными лекарствен-
ными средствами: средняя стоимость 

30-дневной терапии оригинальны-
ми препаратами при ИБС составила 
3000 руб., дженериками – 850 руб.
В заключение профессор С.Ю. Мар-
цевич подчеркнул, что качественные 
дженерики способны обеспечить 
соответствующую ори гинальным 
препаратам клиническую эффектив-
ность, а  также сходное изменение 
показателей качества жизни у паци-
ентов с ИБС со стабильной стенокар-
дией напряжения.

Профессор, д.м.н. 
И.И. Резник

К вопросу о рациональном применении качественных дженериков

За период с  1994  г.  в  клиническую 
практику был внедрен целый ряд 
блокаторов рецепторов ангиотен-
зина II 1-го типа (БРА), первыми 
из которых стали лозартан и валсар-
тан. Позднее появились телмисартан, 
кандесартан, олмесартан, ирбесар-
тан. Кандесартан отличается высо-
ким сродством к АТ1 и медленной 
диссоциацией комплекса «кандесар-
тан – рецептор». По словам профес-
сора И.И. Резник, медленная дис-
социация, высокое сродство к АТ1 
способствуют повторному взаимо-
действию, пролонгированному либо 
необратимому антагонизму4. Имен-
но за счет длительного и стабильного 
блокирующего действия обеспечива-
ется значимая органопротекция.
В  Российской Федерации лидиру-
ющую позицию среди факторов, 
способствующих развитию хрони-
ческой сердечной недостаточности 
(ХСН), занимает артериальная ги-
пертензия (АГ). При этом на первом 
этапе развивается ХСН с сохранной 
фракцией выброса левого желудоч-
ка (ФВЛЖ) (≥ 50%), в генезе которой 
ведущую роль играют гипертрофия 
ЛЖ и диастолическая дисфункция, 
рассматриваемая сегодня как скры-
тый предиктор неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий.
Основной составляющей патогене-
тической терапии данной патологии 
является блокада ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы (РААС). Од-
нако все клинические исследования, 

проведенные с 1999 по 2014 г. с инги-
биторами АПФ (иАПФ) (PEP-CHF), 
сартанами (I-PRESERVE, CHARM-Pre-
served), не показали способности этих 
препаратов влиять на прогноз у паци-
ентов с СН с сохранной ФВЛЖ. Одна 
из причин неуспеха, как признается 
сегодня, незнание основных меха-
низмов патогенеза этой формы сер-
дечной недостаточности. В  данном 
контексте лучший результат показал 
кандесартан, на фоне которого было 
выявлено значимое снижение коли-
чества госпитализаций по  поводу 
декомпенсации ХСН (исследование 
CHARM-Preserved).
В рекомендациях по диагностике и ле-
чению ХСН Европейского общества 
кардиологов 2016 г. указано, что тера-
пия кандесартаном снижает частоту 
госпитализаций, связанных с прогрес-
сированием ХСН. Отдельно подчерки-
вается, что у других сартанов, а также 
иАПФ не выявлен подобный эффект 
при ХСН с сохранной фракцией вы-
броса. Такому показателю, как частота 
госпитализаций, придают большое 
значение в связи с четкой корреляцией 
с продолжительностью жизни.
Как правило, число пациентов, у ко-
торых СН обусловлена преимущест-
венно нарушением диастолической 
функции ЛЖ, увеличивается в стар-
ших возрастных группах, особен-
но у  женщин. Типичный пациент 
с СН и сохранной ФВЛЖ – пожилая 
женщина с одышкой при физической 
нагрузке, несколькими сердечно-со-

Кардиологический портфель 
компании «Канонфарма про-
дакшн» очень весомый и вклю-

чает 26 наиболее востребованных 
лекарственных средств, среди кото-
рых Депренорм МВ 70 и 35 мг (три-
метазидин), Фозинал (фозиноприл), 
Ангиаканд (кандесартан), КардиАСК 
(ацетилсалициловая кислота). Про-
фессор кафедры терапии Уральского 
государственного медицинского уни-
верситета, д.м.н. Инна Ильинична 
РЕЗНИК остановилась на характери-
стиках и терапевтических возможно-
стях препарата Ангиаканд.
Ангиаканд (кандесартан), выпуска-
емый в дозах 8, 16 и 32 мг, является 
селективным антагонистом ре-
цепторов ангиотезина II 1-го типа 
(АТ1-ре цепторы). Помимо вы-
раженного антигипертензивного 
действия препарат обеспечивает 
кардио-, васкуло- и  нефропротек-
цию3. Важно, что Ангиаканд (карде-
сартан) полностью биоэквивален-
тен оригинальному препарату.

3 Руководство по кардиологии. Учебное пособие. М., 2009.
4 Gradman A.H. AT(1)-receptor blockers: differences that matter // J. Hum. Hypertens. 2002. Vol. 16. Suppl. 3. P. S9–S16.
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судистыми и сопутствующими забо-
леваниями, а  именно избыточным 
весом/ожирением (80%), метаболиче-
ским синдромом (85%), АГ (75%), са-
харным диабетом 2-го типа (30–40%), 
хронической болезнью почек (40%).
Каков клинический сценарий диасто-
лической ХСН? Как правило, это па-
циент с неэффективно леченной ги-
пертонией, сердцебиением, одышкой. 
У  него редко определяются отеки, 
чаще наблюдается пастозность ниж-
них конечностей, а  также перебои 
в работе сердца, кашель. По данным 
российского исследования ЭПОХА-
ХСН, таких пациентов около 80% 
среди всех с диагнозом ХСН5.
Как все-таки добиться снижения 
смертности больных СН с сохранной 
ФВ? Анализ возможных причин недо-
статочной эффективности блокаторов 
РААС при СН с сохранной ФВ заста-
вил задуматься о необходимости более 
«плотного» воздействия на все компо-
ненты системы РААС у пациентов с ре-
ально существующей диастолической 
дисфункцией. Учитывая современные 
данные об  «агрессии» альдостерона 
при АГ и диастолической ХСН, этого 
можно достичь за счет использования 
комбинации кандесартана и антагони-
ста минералокортикоидных рецепто-
ров спиронолактона.
Эффективность комбинации  БРА 
(иАПФ) со  спиронолактоном под-
тверждена в ходе проекта TOPCAT. 
Добавление спиронолактона 25–50 мг 
к базовой терапии иАПФ или БРА со-
провождалось снижением первичной 
конечной точки, включая смертность, 
но лишь в тех центрах, где критери-
ем включения служил повышенный 
уровень NT-proBNP (> 360 пг/мл). 
Эти центры располагались в основ-
ном в  США, Канаде, Аргентине 
и Бразилии. Эффект от применения 
комбинированной терапии не отме-

чался в тех центрах и регионах, где 
NT-proBNP не был критерием вклю-
чения (Россия, Грузия)6.
Таким образом, уровень NT-proBNP 
стал независимым предиктором эф-
фективности терапии.
Следует обратить внимание еще 
на одну «победу» кандесартана. В ис-
следовании PRADA (2016 г.), посвя-
щенном изучению вопросов первич-
ной профилактики дисфункции ЛЖ, 
индуцированной антрациклиновы-
ми производными в ходе химиоте-
рапии онкологических пациентов, 
оценивали эффективность канде-
сартана и метопролола, кандесартана 
и плацебо, метопролола и плацебо, 
плацебо/плацебо. Кандесартан на-
значали в начальной дозе 8 мг (целе-
вая – 32 мг), метопролол – в началь-
ной дозе 25 мг (целевая  – 100 мг). 
Результаты исследования показали 
значимое преимущество кандесарт-
ана перед метопрололом и плацебо 
независимо от возраста пациентов, 
наличия или отсутствия АГ и других 
факторов7.
У пациентов с ХСН с систолической 
дисфункцией препаратами первого 
ряда признаны иАПФ, одним из пред-
ставителей которых является фозино-
прил. Фозинап – препарат-дженерик 

с  доказанной биоэквивалентностью 
оригинальному препарату. Он показан 
к применению при АГ и ХСН (в соста-
ве комбинированной терапии).
Фозинап (фозиноприл) характери-
зуется:
 ■ двойным компенсаторным путем 

выведения (поэтому не требуется 
коррекция дозы у  пожилых па-
циентов, у пациентов с почечной 
и печеночной недостаточностью);

 ■ высоким индексом липофильности, 
что позволяет эффективно ингиби-
ровать тканевую РААС, обеспечи-
вая высокую органопротекцию;

 ■ меньшей частотой побочных эф-
фектов, снижением частоты и сте-
пени тяжести кашля, вызванного 
другими иАПФ;

 ■ доступной ценой.
Фозинап, отличающийся высокой кар-
диопротекцией, двойной элиминаци-
ей и низким риском развития кашля, 
может быть препаратом первого вы-
бора у пожилых пациентов с АГ8, 9.
При АГ рекомендуемая начальная 
доза препарата Фозинап – 10 мг/сут, 
при ХСН – 5 мг один-два раза в сутки. 
Если начальная доза хорошо перено-
сится, ее можно постепенно увели-
чивать с недельными интервалами. 
Максимальная доза – 40 мг/сут.

5 Фомин И.В., Беленков Ю.Н., Мареев В.Ю. и др. Распространенность ХСН в Европейской части Российской Федерации – данные 
ЭПОХА-ХСН // Журнал Сердечная недостаточность. 2006. Т. 7. № 1 (35). С. 4–7.
6 Vaduganathan M., Claggett B.L., Chatterjee N.A. et al. Sudden death in heart failure with preserved ejection fraction. A Competing risks 
analysis from the TOPCAT Trial // JACC Heart Failure. 2018. Vol. 6. № 8.
7 Gulati G., Heck S.L., Ree A.H. et al. Prevention of cardiac dysfunction during adjuvant breast cancer therapy (PRADA): a 2 × 2 factorial, 
randomized, placebo-controlled, double-blind clinical trial of candesartan and metoprolol // Eur. Heart J. 2016. Vol. 37. № 21. P. 1671–1680. 
8 Bart B.A., Ertl G., Held P. et al. Contemporary management of patients with left ventricular systolic dysfunction. Results from the Study 
of Patients Intolerant of Converting Enzyme Inhibitors (SPICE) Registry // Eur. Heart J. 1999. Vol. 20. № 16. P. 1182–1190.
9 Cheung B.M., Lau C.P. Fosinopril reduces left ventricular mass in untreated hypertensive patients: a controlled trial // Br. J. Clin. Pharmacol. 
1999. Vol. 47. № 2. P. 179–187.

Заключение

Представленные докладчиками 
данные исследований о  кли-
нической эквивалентности 

выпускаемых ЗАО «Канонфарма 
продакшн» дженерических препара-
тов (помимо уже имеющихся данных 
о  биоэ квивалентности) оригиналь-
ным лекарственным средствам по-
зволяют надеяться на равнозначную 
клиническую эффективность и безо-
пасность при терапии пациентов с ши-

роким спектром  сердечно-сосудистых 
заболеваний и их осложнений. 
Доказательства клинической эффек-
тивности, снижения риска сердечно-
сосудистых осложнений и хорошей 
переносимости дженерических 
препаратов кардио логического про-
филя при более низкой стоимости 
существенно расширяют возможно-
сти их применения в повседневной 
клинической практике.  


