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РЕЗЮМЕ
Введение. Доклинические исследования (ДКИ) как один из этапов жизненного цикла лекарственного препарата (ЛП) про-

водятся в соответствии с надлежащей лабораторной практикой (GLP). GLP – это система качества, которая касается организации 
процесса и условий, при которых планируется проводить, а также контролировать, регистрировать и архивировать результаты 
ДКИ. GLP призвана стандартизировать и унифицировать проведение всех ДКИ путем использования стандартных и валидиро-
ванных методик, процедур. Тщательно контролируемые условия и процессы позволяют получать результаты, отвечающие кри-
териям воспроизводимости и отслеживания получения данных. Задачей регуляторных органов является мониторинг (инспекти-
рование) исследовательских центров на соответствие требованиям правил GLP в целях обеспечения надлежащего проведения 
ДКИ кандидатов в лекарственные средства (ЛС). 

Цель работы: изучение принципов мониторинга оценки соответствия исследовательских центров требованиям GLP, а 
также результатов таких оценок регуляторными органами. 

Материал и методы. Материалами послужили зарубежные и российские нормативные документы, отчетные документы 
Федеральной службы здравоохранения России, Управления по контролю за качеством продуктов питания и лекарственных 
средств США. В исследовании были использованы информационно-аналитические методы, ретроспективный и контент-анализ. 

Результаты. Изучены методологические подходы к регулированию исследовательских центров, проводящих ДКИ ЛС в РФ. 
Проанализированы отчетные документы по проведению инспектирования в России и США. Изучены количество и характер 
нарушений по определяемым критериям. 

Заключение. Проведенный анализ регулирования ИЦ в РФ показал соответствие формальным индикаторам ВОЗ по оценке 
деятельности национальных регуляторов в области обращения ЛС. Выявлено, что в России отсутствуют аккредитационные 
требования для проведения ДКИ ЛС. Существуют общие аккредитационные требования для деятельности лаборатории в любой 
области, которые подтверждаются по каждому виду деятельности и включают методики и объекты испытаний. В рамках полу-
ченной аккредитации лаборатория может проводить ДКИ. Результаты показали, что в РФ проводится гораздо больше инспек-
ционных проверок, чем в США.
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Введение

В соответствии с федеральной целевой про-
граммой «Развитие фармацевтической и 

медицинской промышленности Российской Фе-
дерации на период до 2020 г. и дальнейшую пер-
спективу» объем производства инновационных 
и отечественных лекарственных средств (ЛС) за 
счет коммерциализации созданных передовых 
технологий должен расти. Доклинические (не-
клинические) исследования (ДКИ) лекарственных 
средств являются важным этапом перевода разра-
боток в производство лекарственных препаратов 
(ЛП). 

ДКИ как один из этапов жизненного цикла ЛП 
проводятся в соответствии с надлежащей лабора-
торной практикой (GLP). GLP – это система каче-
ства, которая касается организации процесса и 
условий, при которых планируется проводить, а 
также контролировать, регистрировать и архиви-
ровать результаты ДКИ [1, 2]. Руководящие прин-
ципы GLP охватывают организацию, персонал, 
испытательный центр, систему обеспечения ка-
чества, систему тестирования, элемент тестирова-
ния, стандартные рабочие процедуры, регистра-
цию результатов и отчетность по исследованию 
в соответствии с принципами GLP. GLP обеспечи-
вает достоверность, воспроизводимость, а также 
надежность данных испытаний на безопасность 
и призвана стандартизировать и унифицировать 
проведение всех ДКИ путем использования стан-

дартных валидированных методик и процедур. 
Тщательно контролируемые условия и процес-
сы позволяют получать результаты, отвечающие 
критериям воспроизводимости и отслеживания 
получения данных.

Невоспроизводимость ДКИ является основ-
ной проблемой на этапе ранней разработки ЛС, 
что может быть связано с различными фактора-
ми: недостаточно полной документацией; слож-
ными экспериментальными моделями; предо-
ставлением выборочных отчетов, удобных для 
спонсоров; субъективной или ошибочной интер-
претацией полученных данных [3]. Создание пра-
вил GLP призвано служить альтернативой тра-
диционным оценкам исследования экспертом 
регуляторного органа [4]. Правила GLP распро-
страняются не только на ЛП, но и на пестициды, 
косметическую продукцию, лекарственные сред-
ства для ветеринарного применения, пищевые 
и кормовые добавки, а также на химические ве-
щества промышленного назначения. Они служат 
единым стандартом проведения исследования и 
способствуют признанию полученных в лабора-
тории результатов в других лабораториях и стра-
нах [4]. 

Нормативные документы, устанавливающие 
правила GLP, приняты во многих странах мира, 
в том числе в России [5–8]. Международный совет 
по гармонизации технических требований к ле-
карственным средствам медицинского примене-

SUMMARY
Introduction. Preclinical trials (PCTs) as one of the stages of the drug life cycle are conducted in accordance with good laboratory 

practice (GLP). GLP is a quality system that deals with the organization of the process and the conditions under which it is planned to 
conduct, as well as to monitor, record, and archive the results of PCTs. GLP is designed to standardize and unify all PCTs, by using 
standard and validated methods and procedures. The carefully controlled conditions and processes allow one to obtain results that meet 
the criteria for reproducibility and tracking of data acquisition. The task of regulatory authorities is to monitor (inspect) research centers 
(RCs) for compliance with the requirements of the GLP regulations in order to ensure the proper performance of PCTs of drug candidates.

Objective: to study of the principles of monitoring the assessment of the compliance of RCs with the GLP requirements, as well as 
the results of these assessments by regulatory authorities.

Material and methods. The materials were foreign and Russian regulatory documents, accounting documents of the Federal Health 
Service of Russia and the US Food and Drug Administration. The study used information and analytical methods, retrospective and 
content analysis.

Results. The methodological approaches to regulating the RCs conducting drug PCTs in the Russian Federation were studied. The 
report documents on making inspections in Russia and the United States were analyzed. The number and nature of violations were 
investigated according to the defined criteria.

Conclusion. The analysis of the regulation of RCs in the Russian Federation has shown the compliance with the formal WHO 
indicators for assessing the activities of national regulators in drug circulation. It has been found that in Russia there are no accreditation 
requirements for conducting drug PCTs. There are general accreditation requirements for laboratory activities in any field, which are 
confirmed for each type of activity and include methods and test objects. A laboratory can conduct PCTs within the obtained 
accreditation framework. The results have indicated that much more inspections are made in the Russian Federation than in the United 
States.

Key words: good laboratory practice, GLP, management, expert assessment, statutory regulation.
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ния (ICH) в рамках GLP разработал комплексный 
набор руководств по безопасности. Взаимное 
признание данных ДКИ служит сокращению вре-
мени внедрения ЛП в разных странах, уменьше-
нию затрат на разработку инновационных пре-
паратов, сокращению испытаний на животных. 
Следует отметить, что не все исследования долж-
ны проводиться в соответствии с правилами 
GLP. Доклинические/неклинические исследова-
ния делятся на поисковые и опорные (подтверж-
дающие). Поисковые исследования проводятся 
с неизвестным результатом и носят исследова-
тельский характер. Они не могут проводиться по 
стандартизованным методикам и процедурам. 
Однако к ним должны применяться правила GLP 
в части персонала, документации, архивов, тест-
моделей. 

Международной практикой является аккре-
дитация испытательных центров (ИЦ) и после-
дующий мониторинг оценки соответствия ИЦ 
полученной аккредитации. Регуляторные орга-
ны выпускают руководства и рекомендации [9] 
для организации деятельности ИЦ руководите-
лям исследований и персоналу по обеспечению 
качества о том, как следует планировать, управ-
лять, документировать и сообщать о получаемых 
результатах, чтобы соответствовать ожиданиям 
и требованиям GLP. Задачей регуляторных орга-
нов является мониторинг (инспектирование) ИЦ 
на соответствие требованиям правил GLP в целях 
обеспечения надлежащего проведения ДКИ кан-
дидатов в ЛС. 

Цель работы – изучение принципов монито-
ринга оценки соответствия ИЦ требованиям GLP, 
а также результатов таких оценок регуляторны-
ми органами.

Материал и методы
Материалами для исследования послужили 

зарубежные и российские нормативные докумен-
ты, отчетные документы Федеральной службы 
здравоохранения России (далее Росздравнадзор), 
Управления по контролю за качеством продук-
тов питания и лекарственных средств США. В ис-
следовании были использованы информацион-
но-аналитические методы, ретроспективный и 
контент-анализ. 

Результаты и обсуждение
Несмотря на то, что в настоящий момент в 

России соблюдение требований GLP является нео-
бязательным требованием для лабораторий, при 
выходе ЛП на рынок требуется предоставить в 
составе регистрационного досье (РД) материалы 
ДКИ, полученных при соблюдении правил GLP. 
Таким образом, для стран, присоединившихся к 
требованиям ICH к составу РД в виде общего тех-
нического документа (ОТД) соблюдение правил 
GLP является обязательным. Россия, как и ЕАЭС, 
применяет в качестве обязательного формат ОТД 
при регистрации ЛП. Законодательство России и 
ЕАЭС предусматривает при возникновении во-
просов у эксперта, рассматривающего результа-
ты ДКИ в составе Модуля 3 РД, инициирование 
уполномоченным органом внеплановой инспек-
ционной проверки ИЦ на соответствие правилам 
и принципам GLP.

В странах-членах Организации экономическо-
го сотрудничества и развития (ОЭСР) мониторинг 
и оценка соответствия ИЦ проводится предста-
вителями ОЭСР, список которых представлен на 
официальном сайте организации. При этом под-
черкивается, что различные показатели должны 
быть обобщены в комплексную оценку адекват-
ности инспектируемого ИЦ [4, 9]. ИЦ после полу-
чения аккредитации регулярно подтверждают со-
ответствие полученному сертификату [10].

В нашей стране лабораторные исследования 
кандидатов в ЛС являются комплексной зада-
чей, поэтому нормируются документами, приня-
тыми разными уполномоченными органами РФ. 
Деятельность ИЦ регулируется различными ве-
домствами, обладающими различными полномо-
чиями (рис. 1, табл. 1). Любой ИЦ независимо от 
вида деятельности получает аккредитацию в на-
циональной системе аккредитации, которую в со-
ответствии с Положением о Федеральной службе 
по аккредитации (Росаккредитация) уполномоче-
на проводить. Аккредитация проводится в обла-
сти предполагаемой деятельности ИЦ, в зависи-

Рис. 1. Схема регулирования деятельности 

исследовательских центров, проводящих 

доклинические исследования

Fig. 1. Scheme for regulating the activities 

of research centers conducting preclinical trials

Росаккредитация

Росздравнадзор ИЦ Минобрнадзор

Роспотребнадзор
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мости от вида работ. Область аккредитации ИЦ 
содержит методы, объекты исследований и опре-
деляемые показатели. 

Федеральный закон № 61-ФЗ «Об обращении 
лекарственных средств» (61-ФЗ), а также норма-
тивно-правовые акты не предусматривают ак-
кредитацию организаций и учреждений, осу-
ществляющих ДКИ ЛС. В соответствии с 61-ФЗ, 
Приказом Минздрава России №199н «Об утверж-
дении Правил надлежащей лабораторной прак-
тики» (далее Приказ №199н) «организация и 
проведение ДКИ осуществляется ... в организа-
циях, имеющих необходимую материально-тех-
ническую базу и квалифицированных специали-
стов в соответствующей области исследования». 
Приказ №199н устанавливает требования, на-
правленные на обеспечение качества ДКИ ЛС, 
а именно: требования к процессам, организа-

ции, планированию, порядку проведения и кон-
тролю качества ДКИ ЛС, оформлению их резуль-
татов и архивированию.

Сертификация на соответствие требовани-
ям GLP в России является добровольной. В насто-
ящий момент она носит имиджевый характер 
и проводится в соответствии с Решением 1172 
«О признании и об оценке соответствия испыта-
тельных лабораторий (центров) принципам над-
лежащей лабораторной практики, соответству-
ющим принципам надлежащей лабораторной 
практики организации экономического сотруд-
ничества и развития». Наличие такой сертифика-
ции дает преимущества для принятия результа-
тов ДКИ российских ИЦ в странах-членах ОЭСР. 
В настоящий момент (на 15.12.2020) в реестр лабо-
раторий, соответствующих принципам GLP внесе-
ны 12 ИЦ. С 1 сентября 2019 г. введен в действие 

Таблица 1 

Полномочия органов исполнительной власти РФ в области 
регулирования деятельности исследовательских центров

Table 1

Powers of the Russian Federation executive authorities in regulating the activities of research centers

Орган 
исполнительной 
власти РФ

Полномочия

Росздравнадзор

1. Лицензирование:
• на право фармацевтической деятельности;
•  на осуществление деятельности по обороту наркотических средств, психотропных 

веществ и их прекурсоров, культивирования наркосодержащих растений;
•  в области использования возбудителей инфекционных заболеваний человека 

и животных и генно-инженерно-модифицированных организмов III и IV степени 
потенциальной опасности, осуществляемой в замкнутых системах.

2.  Организация и проведение инспекционных проверок по соблюдению субъектами 
обращения лекарственных средств установленных требований к доклиническим 
исследованиям лекарственных средств.

3. Федеральный государственный надзор в сфере обращения лекарственных средств: 
•  организация и проведение проверок соблюдения субъектами обращения ЛС установлен-

ных ФЗ-61 «Об обращении лекарственных средств» и принятыми в соответствии 
с ним иными нормативными правовыми актами РФ требований к ДКИ ЛС;

•  организация и (или) проведение инспектирования субъектов обращения ЛС для меди-
цинского применения на соответствие правилам надлежащей лабораторной практики

Росаккредитация

•  Проведение аккредитация лабораторий юридических лиц и исследовательских центров 
в национальной системе аккредитации на соответствие ГОСТ ИСО/МЭК 17025-2009

• Сертификация лабораторий на соответствие требованиям GLP ОЭСР
• Организация выдачи бланков сертификатов соответствия
•   Контроль за соблюдением исследовательскими центрами принципов надлежащей 

лабораторной практики, соответствующих принципам надлежащей лабораторной 
практики Организации экономического сотрудничества и развития

• Организация формирования и ведения реестров

Дополнительные документы для осуществления деятельности исследовательских центров

Роспотребнадзор Выдача санитарно-эпидемиологических заключений

Рособрнадзор Лицензирование на право ведения образовательной деятельности
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межгосударственный стандарт ГОСТ ISO/IEC 
17025-2019 «Общие требования к компетентно-
сти испытательных и калибровочных лаборато-
рий». В соответствии с данным стандартом, каж-
дая испытательная лаборатория должна пройти 
аккредитацию на соответствие и далее также не-
обходимо подтверждать соответствие в ходе ин-
спекционных проверок.

В соответствии с Положением об утвержде-
нии, Росздравнадзор уполномочен осуществлять 
федеральный государственный контроль ИЦ по-
средством организации и проведения проверок 
на соответствие правилам GLP. С другой сторо-
ны, с 22 февраля 2016 г. вступил в силу Приказ 
Минэкономразвития России от 25 декабря 2015 г. 
№980 «Об утверждении Административного ре-
гламента предоставления Федеральной служ-
бой по аккредитации государственной услуги 
по признанию оценке соответствия испытатель-
ных лабораторий (центров) принципам надлежа-
щей лабораторной практики, соответствующим 
принципам надлежащей лабораторной практи-
ки Организации экономического сотрудничества 
и развития, внесению изменений в реестр испы-
тательных лабораторий (центров), соответствую-
щих принципам надлежащей лабораторной прак-
тики, соответствующим принципам GLP ОЭСР» 
(далее – Приказ №980).

Федеральный государственный контроль (над-
зор) проводится в соответствии с Федеральным 
законом «О защите прав юридических лиц и ин-
дивидуальных предпринимателей при осущест-
влении государственного контроля (надзора) и 
муниципального контроля» (ФЗ-294) и Постанов-

лением Правительства РФ от 28 апреля 2015 г. 
№415 «О Правилах формирования и ведения еди-
ного реестра проверок».

В срок до 31 декабря предшествующего года 
на сайте Генеральной прокураты РФ вывешивает-
ся план проводимых проверок. Также планы про-
верок размещаются на сайтах Росздравнадзора и 
https://proverki.gov.ru. Отчеты по проверкам нахо-
дятся на официальном сайте в открытом доступе. 
Однако результаты проверок по ранжированию 
выявленных нарушений, не публикуются. 

По информации, представленной на офици-
альном сайте Росздравнадзора [11], в 2014 г. про-
ведено 77 инспекционных проверок КИ и ДКИ, 
в 2013 г. – 114. Инспекции данного вида прово-
дятся как сотрудниками центрального аппарата, 
так и территориальных органов Росздравнадзора 
в субъектах РФ с учетом риск-ориентированной 
модели. В отчетность принято объединять ин-
спекционный контроль за проведением и докли-
нических, и клинических исследований. Это свя-
зано, в том числе с тем, что организации могут 
проводить как ДКИ, так и КИ. Так в 2014 г. из 27 
проверенных организаций, 3 проводили ДКИ, 
7 проводили как ДКИ, так и КИ. Нарушения были 
выявлены в 1 из 3 организаций, проводящих ДКИ 
и в 4 из 7 проводящих ДКИ и КИ. Судя по отче-
ту, серьезных нарушений не выявлено, так как не 
выписано ни одного протокола об администра-
тивных правонарушениях. Федеральной службой 
в IV квартале 2019 г. проведена 21 проверка (Ин-
формационное письмо от 21.01.2020 №01И-117/20 
«О предоставлении информации по проверкам 
доклинических и клинических исследований за 
IV квартал 2019 года»), в том числе 12 плановых 
документарных, по которым выданы предписа-
ния по устранению выявленных нарушений. Из 
9 внеплановых инспекций 8 было документар-
ных по проверке исполнения выданных ранее 
предписаний и 1 инспекция – выездная, в связи 
с поступлением информации об угрозе причине-
ния вреда жизни и здоровью граждан. 

В США инспекционный контроль прово-
дится отраслевыми подразделениями Управле-
ния по контролю за качеством продуктов пи-
тания и лекарственных средств (Food and Drug 
Administration, FDA): Center for Biologics Evaluation 
and Research (CBER), который проводит инспекци-
онный контроль при проведении неклинических 
исследований биологических ЛС, и Center for 
Drug Evaluation and Research (CDER), проводящий 
инспекционный контроль остальных ЛС. За фи-
скальный 2019 г. было проведено 29 инспекций 

Рис. 2. Статистические данные инспекций 

FDA (США) за 2007–2012 годы 

(https://www.fda.gov/media/99828/download)

Fig. 2. The 2007–2012 statistics of FDA (USA) inspections 

(source: https://www.fda.gov/media/99828/download)
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на соответствие требованиям GLP (Title 21 Code of 
Federal Regulations, part 58 (21 CFR part 58)), в том 
числе 25 – CDER и 4 – CBER. Статистические дан-
ные по проведенным инспекциям показаны на 
рис. 2. Результаты инспекций FDA классифици-
рует на: NAI – действия не указаны (нет админи-
стративных правонарушений); OAI – официаль-
ное действие – выданы предписания инспектора; 
VAI – добровольные действия (незначительные 
нарушения, которые инспектируемые организа-
ции обязались устранить). Для 12% инспектируе-
мых были приняты административные решения 
(предписания) (OAI) [12]. 

Количество нарушений, требующих админи-
стративных действий, от подразделений FDA по 
годам распределяется неравномерно и наблюда-
ется тенденция к уменьшению нарушений всех 
типов. Согласно данным FDA (табл. 2), большин-
ство обнаруженных несоответствий во время GLP-
мониторинга связаны с организационными или 
кадровыми недостатками. Далее с большим от-
рывом по убыванию идут несоответствия, связан-
ные с неправильно оформляемыми результатами 
исследований, оборудованием и реагентами, не-
корректно оформленными или несоответствую-
щими стандартными операционными процедура-
ми. Также выявлены несоответствия, связанные с 
проведением самого исследования и оформлени-
ем протоколов исследований. Стабильно низкий 
уровень выявляемых несоответствий в отноше-
нии требований, предъявляемых к содержанию и 
уходу за животными. Несоответствия такого рода 
выявляются реже, чем в остальных категориях, 

и наблюдается тенденция к их дальнейшему со-
кращению. Возможно, данная тенденция связана 
с общим сокращением применения животных в 
ДКИ. Большие проблемы вызывает соблюдение 
требований, связанных с персоналом и общей ор-
ганизацией исследований.

Заключение
Проведенный анализ регулирования ИЦ в РФ 

показал соответствие формальным индикато-
рам ВОЗ по оценке деятельности национальных 
регуляторов в области обращения ЛС. Регулиро-
вание таких важных узлов в разработке ЛС как 
ИЦ должно осуществляться с разных сторон, что 
и организовано в России. Следует отметить, что 
одним из индикаторов ВОЗ является согласован-
ность в оценке процессов и результатов деятель-
ности ИЦ между уполномоченными органами, 
которая должна быть выражена в наличии ком-
муникации и координация действий. Этот ин-
дикатор также находит свое отражение в норма-
тивных документах и деятельности российских 
уполномоченных органов. Другим индикатором 
ВОЗ является не только наличие документирован-
ных свидетельств наличия процедур или меха-
низмов, обеспечивающих разработку и регуляр-
ное обновление документов системы качества, но 
и их доступность для регуляторных органов. Этот 
индикатор также соблюден в практике россий-
ского законодательства. 

Однако в России отсутствуют аккредитацион-
ные требования для проведения ДКИ ЛС. Суще-
ствуют общие аккредитационные требования для 

Таблица 2 

Несоответствия, выявленные в результате инспекций исследовательских центров FDA (США)

Table 2

Inconsistencies identified as a result of inspections of FDA research centers (USA)

Несоответствия
Годы

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

Организация/персонал 48 36 30 46 38 50 54

Отчеты/записи об исследовании 29 20 19 35 19 14 15

Оборудование, реагенты 25 29 9 15 11 12 11

СОП 12 13 7 8 11 11 12

Проведение исследования 9 16 9 16 11 7 5

Протокол 16 2 5 6 4 1 3

Уход за животными 7 5 5 5 2 2 1

Примечание: Источник – сайт FDA https://www.fda.gov/media/99828/download
Note: Source: FDA website: https://www.fda.gov/media/99828/download
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деятельности лаборатории в любой области, кото-
рые подтверждаются по каждому виду деятельно-
сти и включают методики и объекты испытаний. 
В рамках полученной аккредитации лаборатория 
может проводить ДКИ. 

В РФ проводится гораздо больше инспекци-
онных проверок, чем в США. Однако распределе-
ние нарушений по требованиям GLP в РФ не пу-
бликуется. В ходе инспекций в США выявляются 
все типы нарушений. Полученные подробные ре-
зультаты в США можно экстраполировать на рос-
сийские ИЦ. 
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