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Цель исследования – провести анализ экспертизы и регистрации орфанных 
препаратов в разных странах мира. В работе использовали методы описания, 
сравнения, группировки, анализа. Отмечена высокая значимость проблемы создания и 
доступа на рынок орфанных препаратов, связанная с большим числом редких болезней 
(7000–8000), их широким распространением в различных регионах мира (до 8% 
населения), высокой стоимостью разработки и трудностью проведения клинических 
исследований. Показано, что критериями отнесения заболеваний к орфанным являются 
их распространенность среди населения, а также общее количество заболевших в 
конкретной стране. Орфанными являются препараты, предназначенные для лечения 
редких болезней; в ряде стран (США, Евросоюз) критерием орфанности препарата 
является его убыточность для производителя. В США, Евросоюзе, Японии в структуре 
регуляторных органов созданы специальные подразделения по регистрации орфанных 
препаратов. С целью стимулирования производства орфанных препаратов в США, 
Евросоюзе, Австралии, Японии производителям выделяются финансовые ресурсы на 
разработку и исследование, предоставляются налоговые льготы, скидки и консультации 
со специалистами при регистрации. В США и Сингапуре при разработке орфанных 
препаратов широко используется технология перепрофилирования. Установлено, что с 
целью повышения доступности для населения в разных странах применяются различные 
ускоренные процедуры допуска орфанных препаратов на рынок. Установлены сроки 
рыночной эксклюзивности: в Австралии – 5 лет, в США – 7 лет, в Японии и Евросоюзе –  
10 лет. Определено, что во всех странах ЕАЭС утверждены перечни орфанных 
заболеваний (от 41 в Кыргызской Республике до 262 в Российской Федерации) и (или) 
орфанных препаратов; предусмотрены ускоренные процедуры регистрации; разрешен 
ввоз незарегистрированных орфанных препаратов.

Ключевые слова: орфанные заболевания, орфанные препараты, поддержка 
производителей, перепрофилирование, ускоренная регистрация, эксклюзивность.

ВВЕДЕНИЕ

Впервые термин «орфанные заболе-
вания» (редкие болезни, болезни-сироты) 
(от англ. оrphan – сирота) стали применять 
в США в 1983 году. К ним отнесли редко 
встречающиеся в популяции тяжелые хро-
нические болезни, с трудом поддающиеся 
лечению, часто приводящие к инвалиди-
зации пациентов, снижающие качество их 
жизни и ее продолжительность [1, 2]. 

Редкие заболевания известны с глубо-

кой древности. Египетский фараон Тутан-
хамон (годы правления 1332–1323 до н.э.) 
страдал серповидно-клеточной анемией; в 
Древнееврейских наставлениях для равви-
нов II века н.э. впервые описана гемофилия 
[3]. К орфанным относятся многие генети-
ческие заболевания (они составляют око-
ло 80% от общего числа редких болезней), 
онкологические, гематологические, ауто-
иммунные и др. [1]. Две трети орфанных 
заболеваний поражают пациентов детско-
го возраста [2].
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В начале 1980-ых годов было известно 
около 1600 редких заболеваний. Сейчас их 
число, по разным оценкам, приближается 
к 7–8 тысячам [1, 4]. Совершенствование 
методов диагностики патологических со-
стояний человека позволяет еженедельно 
выявлять в среднем 5 новых орфанных за-
болеваний [1]. 

Следует отметить, что не существует 
единой методики отнесения тех или иных 
заболеваний к редким. Заболевание может 
относиться к орфанным в одной стране, в 
то время как в другой стране оно таким не 
является. Например, в США к орфанным 
заболеваниям относится туберкулез, так 
как он соответствует американским крите-
риям редких болезней. В Российской Фе-
дерации заболеваемость туберкулезом не 
позволяет отнести его к редким заболева-
ниям [5]. Чаще всего критерием «орфанно-
сти» болезни является частота ее распро-
странения в популяции. В разных странах 
мира цифры варьируются от 1 случая на  
1 тысячу человек до 1 случая на 25 тысяч 
[2, 4].

Несмотря на то, что каждое в отдель-
ности орфанное заболевание встречается 
редко, в совокупности пациенты с такими 
болезнями составляют большую популя-
цию: в США таких пациентов насчитыва-
ется около 30 млн. человек (10% от общей 
численности населения), в странах Евро-
пейского Союза (ЕС, Евросоюз) – более 30 
млн. человек (6–8% от общей численно-
сти населения). В странах Юго-Восточной 
Азии пациенты с редкими заболеваниями 
составляют более 45 млн. человек [2, 6].

Диагностика, профилактика и лечение 
орфанных заболеваний представляют со-
бой одну из сложнейших проблем практи-
ческого здравоохранения. Часто такие бо-
лезни протекают в тяжелой, изнуряющей 
для пациентов форме и требуют дорого-
стоящего лечения. Так, курсовая стоимость 
лечения болезни Гоше (редкая форма гемо-
литической анемии, частота встречаемости 
составляет 1 случай на 500 000 человек) 
одним из самых дорогих в мире лекар-
ственных препаратов Soliris (eculizumab) 
достигает, по разным оценкам, от 400 000 
до 500 000 долларов США [1, 7]. Годовая 
стоимость лечения нейронального цероид-
липофусциноза 2-го типа препаратом Bri-
neura (церлипоназа альфа) при применении 
одной инъекции дважды в месяц составля-
ет 702 000 долларов США [7]. 

В 2016 году регуляторными органа-
ми США и ЕС допущен на рынок препа-
рат для лечения спинальной мышечной 
атрофии Spinraza (нусинерсен), стоимость 
лечения которым в первый год использо-
вания составляет 750 000 долларов США 
(6 спинномозговых инфузий), в последую-
щие годы – 375 000 долларов (3 инфузии). 
В мае 2019 года для лечения спинальной 
мышечной атрофии в США одобрен пре-
парат Zolgensma («Золгенсма», или она-
семноген абепарвовек). Стоимость одной 
внутривенной инъекции Zolgensma со-
ставляет 2 125 000 долларов США. Паци-
енту со спинальной мышечной атрофией 
требуется одна инъекция в течение жизни 
[8].

Лекарственные препараты, применя-
емые в терапии редких болезней, также 
получили название орфанных (сиротских) 
[3]. Такой же сложной проблемой для 
здравоохранения всех стран мира являет-
ся их разработка и производство. В про-
изводстве орфанных препаратов широко 
используются дорогостоящие биотехно-
логии. Инвестиции в создание таких пре-
паратов достигают миллиардов долларов 
США. И если при лечении обычных, не 
редких заболеваний затраты на разработку 
лекарственных препаратов окупаются, то 
из-за ограниченного размера потенциаль-
ного рынка фармацевтическая разработка 
и производство орфанных препаратов яв-
ляются убыточными [1, 3].

Сложность фармацевтической разра-
ботки орфанных препаратов связана также 
с проведением их клинических испыта-
ний: пациенты могут не проживать в од-
ном регионе и быть разбросаны по всему 
миру, группы пациентов неоднородны по 
возрасту и сопутствующим заболеваниям 
[1].

Для привлечения внимания обще-
ственности к проблеме орфанных забо-
леваний в 1997 году создана Европейская 
организация по редким заболеваниям 
(European Organization for Rare Diseases –  
EURORDIS) – неправительственная ассо-
циация, объединяющая 944 организации 
пациентов с редкими заболеваниями из 
73 стран [9, 10]. Активно работают об-
щественные объединения по отдельным 
редким нозологиям [2]. В пределах кон-
кретной страны организации пациентов с 
редкими заболеваниями объединяются в 
национальные ассоциации, которые взаи-
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модействуют с государственными органа-
ми, научно-исследовательскими органи-
зациями, учреждениями здравоохранения 
по всем проблемам, связанным с редкими 
болезнями [10]. В 1997 году создан ин-
формационный портал по редким заболе-
ваниям и орфанным препаратам Орфанет. 
На портале можно найти информацию о 
редких заболеваниях и их классифика-
ции, орфанных препаратах, пациентских 
и исследовательских организациях, спе-
циалистах, центрах экспертизы, диагно-
стических лабораториях и др. [11]. Ор-
фанет также координирует деятельность 
Тематической консультативной группы 
по редким болезням Всемирной органи-
зации здравоохранения [4]. Европейской 
организацией по редким болезням 29 фев-
раля 2008 года учрежден День редких за-
болеваний. Он отмечается ежегодно в по-
следний день февраля [2].

В апреле 2011 года Европейской ко-
миссией и Национальными институтами 
здоровья США создан Международный 
научно-исследовательский консорциум в 
области редких болезней IRDiRC. Позже 
к нему присоединились и другие стра-
ны, включая Канаду и Японию. В задачу 
консорциума входит объединить усилия 
всех заинтересованных – специалистов 
здравоохранения, государственных ор-
ганов, научно-исследовательских орга-
низаций, биофармацевтических пред-
приятий – для создания орфанных пре-
паратов. Планировалось, что за 10 лет их 
должно быть разработано не менее 200 
[9]. В 2012 году орфанным заболеваниям 
был посвящен Бюллетень Всемирной ор-
ганизации здравоохранения «Объединим 
усилия в борьбе с редкими болезнями» 
[9].

Чтобы стимулировать научно-исследо-
вательские работы по изучению патогене-
за редких болезней и привлечению инве-
стиций в создание и производство орфан-
ных препаратов, во многих странах мира 
приняты специальные государственные 
программы, предоставляются налоговые 
льготы для производителей, осуществля-
ется грантовая поддержка проведения кли-
нических испытаний, сокращаются сроки 
их регистрации [12].

Цель настоящей работы – провести 
анализ экспертизы и регистрации ор-
фанных препаратов в разных странах 
мира.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектами исследования были законо-
дательные и другие нормативные право-
вые акты по регистрации орфанных пре-
паратов в разных странах, литературные 
и интернет-источники. В работе использо-
вали методы описания, сравнения, группи-
ровки, анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Экспертиза и регистрация орфан-
ных препаратов в США

В 1983 году в США впервые в мире 
был принят закон о препаратах, которые 
используются для лечения редких заболе-
ваний (Orphan Drug Act (ODA) 21 CFR Part 
316) [13]. Основной целью данного зако-
на явилось стимулирование разработки и 
производства препаратов для лечения ред-
ких заболеваний.

В структуре FDA США создано от-
дельное подразделение – Управление по 
разработке орфанных препаратов (Office 
of Orphan Products Development (OOPD)), 
которое осуществляет все виды работ, свя-
занных с утверждением и регистрацией 
орфанных препаратов [14].

В США статус орфанного препарата 
может получить незарегистрированный 
лекарственный препарат, а также в рамках 
программы перепрофилирования – зареги-
стрированный препарат с новым показани-
ем к применению [15]. Главным критери-
ем отнесения лекарственного препарата к 
орфанным в США является его использо-
вание для лечения заболевания, которым 
болеют менее 200 000 человек, то есть ме-
нее 6,4 пациента на 10 тыс. человек [16]. 
К орфанным препаратам могут быть от-
несены также вакцины, диагностические 
средства и лекарственные препараты для 
профилактики заболеваний, которые по-
зволяют избежать тяжелого заболевания, 
если они будут применяться в США в те-
чение года менее чем у 200 000 человек. 
К орфанным относятся также препараты, 
предназначенные для лечения заболевания 
в течение года у 200 000 и более американ-
цев, если невозможно покрыть расходы на 
разработку и распространение препаратов 
продажами на территории страны [17]. К 
орфанным продуктам в США могут быть 
отнесены не только лекарственные препа-
раты, но и медицинские устройства, и ме-
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дицинские продукты питания, в основном 
парентеральное питание и нутрицевтики 
[17].

Для получения статуса орфанного пре-
парата заявитель направляет в управление 
по разработке орфанных препаратов ре-
гистрационное досье, которое наряду со 
стандартной информацией о препарате со-
держит и дополнительную. К дополнитель-
но представляемой информации относятся 
оценка стоимости разработки и распро-
странения препарата, потенциальный объ-
ем его продаж в США, которые подтверж-
дают отсутствие коммерческой выгоды от 
сбыта препарата в стране. До поступления 
препарата в свободную продажу он дол-
жен получить статус орфанного, который 
присваивается Управлением по разработке 
орфанных продуктов FDA, и получить раз-
решение на маркетинг. Законодательством 
США предусмотрено ускоренное рассмо-
трение регистрационного досье орфанного 
препарата [17, 18]. В 2018 году 48 новых 
орфанных препаратов из 49 были зареги-
стрированы с использованием процедур 
Accelerated Approval (ускоренное одобре-
ние), Fast-Track (быстрый путь), Priority 
Riview (приоритетное рассмотрение) [19]. 
Упоминаемый выше препарат Zolgensma 
продемонстрировал убедительные резуль-
таты при лечении спинальной мышечной 
атрофии у 44 детей в возрасте до 8 меся-
цев. Ему был присвоен статус прорывного 
препарата, регистрация осуществлялась в 
ускоренном порядке [20]. Продолжитель-
ность рассмотрения регистрационных до-
кументов при ускоренных процедурах не 
превышает 60 дней, в то время как стан-
дартная процедура регистрации лекар-
ственных препаратов длится 10 месяцев 
[17, 18]. Когда лекарственный препарат 
признается «сиротским», FDA публикует 
эту информацию в Федеральном реестре 
[17]. 

Возможна также доступность орфан-
ных препаратов для пациентов до полу-
чения разрешения на продажу. Случаи 
сострадательного использования (расши-
ренный доступ, Expanded access) распро-
страняются на новый исследуемый лекар-
ственный препарат, который предназначен 
для лечения серьезного или опасного для 
жизни заболевания, при отсутствии аль-
тернативных лекарственных препаратов 
или методов лечения; продукт должен на-
ходиться в процессе клинических испыта-

ний и в активной фазе маркетингового ут-
верждения [17, 18].

В зависимости от того, какой продукт 
рассматривается, разрешение на продажу 
может выдаваться Центром оценки и ис-
следований биологических препаратов, 
Центром приборов и радиологического 
здоровья, Центром пищевых продуктов, 
безопасности и прикладного питания. Раз-
решение на маркетинг лекарственных пре-
паратов выдается Центром оценки и ис-
следований лекарственных средств [17].

Получение статуса орфанного препа-
рата может позволить спонсору получить 
ряд преимуществ для его разработки. Это 
письменные рекомендации от сотрудников 
FDA разработчику лекарственного препа-
рата по проводимым доклиническим и кли-
ническим испытаниям; уменьшение стои-
мости клинических испытаний; снижение 
налоговых платежей; 7-летняя рыночная 
эксклюзивность (market exclusivity), что 
означает защиту от конкуренции с лекар-
ственными препаратами с аналогичными 
показаниями [17].

17 ноября 2020 года Палата предста-
вителей США приняла Закон 4712 о спра-
ведливости в отношении исключительно-
сти орфанных лекарств. В 1994 году были 
признаны орфанными ряд опиоидных пре-
паратов по их новому на тот момент при-
менению – для лечения наркотической за-
висимости. Однако наркотической зависи-
мостью страдают миллионы американцев; 
объемы продаж опиоидных анальгетиков 
по основному и дополнительному пока-
заниям исчисляются миллионами долла-
ров США. Законом 4712 определено, что 
к орфанным могут быть отнесены только 
те препараты, объем реализации которых 
при потреблении более чем 200 тыс. жите-
лей страны по всем показаниям в совокуп-
ности не покроет расходы на разработку и 
производство [21, 22].

За период с 1983 по 2018 годы статус 
«орфанный» получили 503 продукта, из 
них в настоящее время 217 уже не имеют 
патентной защиты или орфанной эксклю-
зивности [23].

Экспертиза и регистрация орфан-
ных препаратов в Сингапуре

Сингапур относится к числу стран, 
которые одними из первых приняли За-
кон об орфанных препаратах. Законом от 
1991 года к орфанным отнесены любые 
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лекарственные препараты, предназна-
ченные для лечения редких заболеваний, 
при отсутствии альтернативных мето-
дов лечения [5]. Орфанными являются 
заболевания, если ими болеют не более  
20 000 человек в данной стране [24].

Учитывая высокую стоимость разра-
ботки орфанных препаратов, фармацев-
тические компании Сингапура нацелены 
на перепрофилирование уже зарегистри-
рованных или находящихся в стадии кли-
нических исследований лекарственных 
препаратов для их применения по другому 
показанию – для лечения редких болезней. 
Так, фармацевтическая компания Aptorum 
group Limited в 2019 году создала дочер-
нюю компанию Smart Pharma ("SmartP") 
для оценки известных молекул с целью их 
перепрофилирования [25]. Технология пе-
репрофилирования значительно сокраща-
ет сроки и финансовые затраты на разра-
ботку лекарственных препаратов, так как 
их безопасность изучена ранее и уже раз-
работаны и валидированы методики кон-
троля качества [26]. Планируется, что с по-
мощью компьютерной программы Smart-
ACT (Аccelerated Commercialization of 
Therapeutics, ускоренная коммерциализа-
ция лекарственных препаратов) компания 
Aptorum будет каждые 12–18 месяцев вы-
водить в клиническую фазу в среднем три 
препарата-кандидата для лечения редких 
болезней [25, 27]. С помощью платформы 
Smart-ACТ компания SmartP уже провела 
скрининг 1615 препаратов в отношении 3 
белков-мишеней, ответственных за лече-
ние редкого онкологического заболевания –  
нейробластомы. Предварительные резуль-
таты выявили несколько потенциальных 
кандидатов в перепрофилированные ле-
карственные препараты. Следующим ша-
гом будет тестирование этих кандидатов 
in vitro и in vivo для подтверждения их ис-
пользования по новым показаниям [27]. 

В Сингапуре существует система уско-
ренной регистрации орфанных препара-
тов; при необходимости они могут быть 
ввезены из-за рубежа без регистрации, 
если одобрены регуляторным органом 
страны производства [24].

Необходимо отметить активность об-
щественных организаций Сингапура по 
защите интересов пациентов с редкими 
заболеваниями и повышению осведомлен-
ности о них населения. Создано Общество 
редких заболеваний (Rare Disordes Society). 

Учреждена организация поддержки паци-
ентов с редкими заболеваниями «Радуга 
через границы», целью деятельности кото-
рой является взаимодействие с подобны-
ми организациями из других стран Азиат-
ско-Тихоокеанского региона. Организация 
также ведет реестр редких заболеваний в 
Азии. В Сингапуре ежегодно проводит-
ся День орфанных заболеваний. Редким 
болезням посвящаются конференции и 
телевизионные программы, организуются 
благотворительные акции и сбор пожерт-
вований на лечение пациентов с орфанны-
ми заболеваниями. В феврале 2015 года 
в этой стране прошла первая Азиатская 
конференция по редким заболеваниям. В 
ней приняли участие 25 групп поддержки 
пациентов из 13 стран. В этой стране 97% 
новорожденных охвачены скринингом с 
целью выявления врожденной патологии, 
в том числе редких заболеваний [6].  

Экспертиза и регистрация орфан-
ных препаратов в Японии

Закон об орфанных препаратах был 
принят в Японии в 1993 году. Министер-
ство здоровья, труда и социального обеспе-
чения Японии (MHLW) признает препарат 
орфанным, если он предназначен для ле-
чения редкого неизлечимого заболевания, 
для которого отсутствуют альтернативные 
методы лечения, и количество пациентов 
в Японии не превышает 50  000 человек. 
То есть распространенность редкого за-
болевания в Японии составляет не более 4 
человек на 10 000 населения [3, 12]. Для 
регистрации орфанных препаратов в Ми-
нистерстве здоровья, труда и социального 
обеспечения создано специальное подраз-
деление – Orphan Drug Division [3].

При получении статуса «орфанный 
препарат» японские производители полу-
чают финансовую поддержку из прави-
тельственных фондов (до 50% стоимости 
разработки) и сопровождение исследова-
ния орфанного препарата со стороны ре-
гуляторного органа. Для орфанных пре-
паратов предусмотрена ускоренная реги-
страция и налоговые льготы: 6% на любые 
типы исследований и 10% на прибыль 
производителя. Однако, если в процессе 
применения орфанного препарата произ-
водитель получит прибыль, он обязан вер-
нуть ее в фонды, из которых он получал 
финансирование [12]. Срок эксклюзивно-
сти орфанного препарата в Японии состав-
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ляет 10 лет, в то время как для обычных 
препаратов такой срок составляет от 4 до 
6 лет [3].

Экспертиза и регистрация орфан-
ных препаратов в Австралии

Австралия также относится к числу 
стран, которые раньше других приняли за-
конодательство об орфанных препаратах: 
в 1997 году в Закон о лекарственных сред-
ствах от 1990 года были внесены поправки 
в виде Политики по лекарственным сред-
ствам для лечения редких заболеваний 
[28]. К редким заболеваниям в этой стране 
относятся болезни, частота встречаемости 
которых составляет 1 случай на 10 000 че-
ловек, при этом количество заболевших в 
стране не превышает 2 000 и отсутствуют 
методы их лечения [3]. Всего редкими бо-
лезнями в Австралии страдают около 8% 
населения (более 1,2 млн. человек) [28].

Органом, регистрирующим орфанные 
препараты, является Управление по кон-
тролю за оборотом лекарственных средств 
и изделий медицинского назначения Ав-
стралии (медицинское агентство, ТGA). 
Особое внимание оно уделяет орфанным 
препаратам для лечения проказы и тра-
хомы у местного населения континента. 
Орфанные препараты, утвержденные FDA 
США, могут получить автоматическую ре-
гистрацию в Австралии. Кроме того, TGA 
принимаются к рассмотрению материалы 
по эффективности и безопасности орфан-
ных препаратов, одобренные регуляторны-
ми органами Европейского союза, Велико-
британии, Канады, Швеции и Нидерлан-
дов [3].

Для ускорения процесса регистрации 
орфанных препаратов при одновременной 
подаче заявки на регистрацию в Европей-
ском Союзе и Австралии регуляторные ор-
ганы обмениваются научной информацией 
[29].

Придание статуса орфанного препара-
та предусматривает определенные льготы 
для производителей: ускоренные – почти в 
2 раза – процедуры рассмотрения регистра-
ционного досье, методическую и правовую 
помощь со стороны регуляторного органа 
по разработке и исследованию, снижение 
оплаты за регистрацию. В рамках про-
граммы по жизненно важным препаратам 
Австралии производителям возмещает-
ся часть издержек на разработку и произ-
водство орфанных препаратов. На орфан-

ные препараты действуют фиксированные 
цены [28]. Срок эксклюзивности орфанно-
го препарата на фармацевтическом рынке 
Австралии составляет 5 лет [3].

Экспертиза и регистрация орфан-
ных препаратов в Евросоюзе

Понятие «орфанный препарат» в ЕС 
было введено Постановлением Европей-
ского парламента № 141/2000 от 16.12.1999 
[30]. Данным постановлением в рамках 
ЕМА был утвержден Комитет по орфан-
ным медицинским препаратам (Committee 
for Orphan Medicinal Products (СОМР)), в 
состав которого входят представители от 
каждой страны-члена Евросоюза. В даль-
нейшем законодательство об орфанных 
препаратах в Евросоюзе совершенствова-
лось. В настоящее время утверждены ре-
комендации для спонсоров по процедуре 
подачи заявки на утверждение орфанного 
препарата и доказательство отсутствия 
других методов лечения редкого заболева-
ния. Разработаны подробные процедуры 
подачи заявки спонсором в электронном 
виде, утверждения препарата в качестве 
орфанного и его лицензирования (получе-
ния разрешения на продажу) [3].

В ЕС к орфанным относятся лекар-
ственные препараты, предназначенные 
для диагностики, профилактики или лече-
ния жизнеугрожающих или серьезных за-
болеваний, которые встречаются не чаще 
чем в 5 случаях на 10 000 человек в Евро-
союзе. Лекарственные препараты для ле-
чения серьезных инвалидизирующих или 
хронических заболеваний могут получить 
статус «орфанный», даже если частота 
встречаемости превышает 5 на 10 000 че-
ловек, если их разработка и производство 
являются для производителя нерентабель-
ными [3]. 

Заявка на признание лекарственно-
го препарата орфанным может быть на-
правлена в COMP на любой стадии его 
разработки. В заявке должно быть при-
ведено подробное описание свойств фар-
мацевтической субстанции, технологии 
производства лекарственного препарата 
и показаний к его применению. Для при-
знания препарата орфанным обязательным 
является представление материалов, обо-
сновывающих применение препарата для 
лечения редкого заболевания. При этом в 
Евросоюзе должны отсутствовать зареги-
стрированные препараты для лечения дан-
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ной патологии или новый метод терапии 
должен быть значительно эффективнее су-
ществующего [3].

В Евросоюзе статус орфанного препа-
рата предоставляет производителю значи-
тельные льготы и преференции. Для раз-
работчиков орфанных препаратов предо-
ставляются научные консультации в форме 
специального протокола оказания помощи 
(protocol assistance). Такие консультации 
предоставляются Комитетом по лекар-
ственным средствам для использования 
человеком (CHMP) с учетом рекоменда-
ции рабочей группы по научным консуль-
тациям (SAWP) Европейского агентства по 
лекарственным средствам. Протокол до-
ступен по сниженным ценам, кроме того, 
отсутствует ограничение на количество 
обращений [31].

Разработчики орфанных препаратов 
могут претендовать на получение специ-
альных грантов на проведение доклиниче-
ских и клинических исследований от Евро-
пейской комиссии и из других источников 
(например, E-Rare, транснациональный 
проект по исследовательским программам 
редких заболеваний) [32].

Для регистрации орфанных препа-
ратов предусмотрено сокращение адми-
нистративных платежей за научное кон-
сультирование, процедуру регистрации, 
инспектирование производителя перед 
регистрацией, внесение изменений в реги-
страционное досье, ежегодных платежей 
за поддержку регистрации [33].

Орфанные препараты регистрируются 
в Евросоюзе по централизованной проце-
дуре. Для них предусмотрено сокращение 
сроков рассмотрения регистрационного 
досье с 210 до 90 дней. В тех случаях, 
когда для лечения тяжелых, угрожающих 
жизни заболеваний лекарственные пре-
параты отсутствуют, орфанный препарат 
может получить допуск на рынок в форме 
условной регистрации (условное разре-
шение на маркетинг, conditional marketing 
authorisation). Для такого препарата кли-
нические исследования еще не завер-
шены. В заявке спонсором должно быть 
продемонстрировано преобладание поль-
зы данного препарата над риском от его 
использования. Лицензия на продажу вы-
дается сроком на один год. После завер-
шения клинических испытаний условная 
регистрация переходит в статус стандарт-
ной процедуры [3, 18].

Зарегистрированному орфанному пре-
парату предоставляется 10 лет рыночной 
эксклюзивности. Это значит, что в течение 
10 лет после вывода препарата на рынок 
не будет зарегистрировано ни одного пре-
парата, применяемого по данному показа-
нию. Для орфанных препаратов, применя-
емых в педиатрии, период эксклюзивности 
составляет 12 лет [5, 33].

В настоящее время Европейской Ко-
миссией зарегистрирован 191 орфанный 
лекарственный препарат. Статус «орфан-
ный» присвоен 1767 продуктам, которые 
находятся в разработке. Спонсоры полу-
чают консультации от регуляторного ор-
гана по проведению исследований – такая 
поддержка будет способствовать более 
быстрому выводу инновационных препа-
ратов на рынок [34].

Экспертиза и регистрация орфан-
ных препаратов в государствах-членах 
Евразийского экономического союза 
(ЕАЭС)

В Правилах регистрации и экспертизы 
лекарственных средств для медицинско-
го применения, утвержденных Решением 
Совета Евразийской экономической ко-
миссии от 03.11.2016 № 78, приводится 
понятие орфанного (редкого) лекарствен-
ного препарата. Это лекарственный пре-
парат, предназначенный для диагностики, 
этиопатогенетического или патогенетиче-
ского лечения (лечения, направленного на 
механизм развития заболевания) редких 
(орфанных) заболеваний, частота которых 
не превышает официально определенного 
уровня в государстве-члене [35].

Из этого определения следует, что пре-
парат может быть орфанным в одном госу-
дарстве-члене ЕАЭС и не быть орфанным 
в остальных.

При признании лекарственного пре-
парата орфанным на территориях всех 
или нескольких государств-членов реги-
страция такого лекарственного препарата 
осуществляется по любой из возможных 
в ЕАЭС процедур, в том числе возможны 
регистрация на условиях и регистрация 
при исключительных обстоятельствах. В 
последнем случае заявителю необходимо 
указать причины, по которым невозмож-
но проведение полного объема доклини-
ческих и клинических исследований ле-
карственного препарата, и обосновать для 
него соотношение польза/риск [35]. 
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На орфанные препараты не распро-
страняются требования о проведении кли-
нических исследований в соответствии с 
законодательством государств-членов и на 
их территории до 1 января 2016 г. или о про-
должении исследований по состоянию на 
1 января 2016 г.; либо требования о прове-
дении клинических исследований частич-
но или полностью на территориях стран 
региона Международной конференции по 
гармонизации технических требований к 
регистрации лекарственных препаратов 
для медицинского применения (ICH) до  
1 января 2016 г., на основании которых ле-
карственный препарат зарегистрирован на 
территориях стран региона ICH; либо тре-
бования о проведении клинических иссле-
дований, инициированных после 1 января 
2016 г., в соответствии с международны-
ми договорами и актами, составляющими 
право ЕАЭС, при этом как минимум одно 
из клинических исследований должно 
быть проведено полностью или частично 
на территории ЕАЭС [34].

 При регистрации орфанных препара-
тов в ЕАЭС не требуется предоставлять 
стандартные образцы активных фармацев-
тических субстанций и родственных при-
месей, специфические реагенты и другие 
материалы, необходимые для проведения 
испытаний образцов лекарственных пре-
паратов [35].

При непризнании лекарственного пре-
парата орфанным на территории какого-
либо государства-члена в соответствии с 
его законодательством регистрация такого 
препарата осуществляется как регистра-
ция в референтном государстве по проце-
дуре взаимного признания [35].

Ни в праве ЕАЭС, ни в документах го-
сударств-членов ЕАЭС нет норм о рыноч-
ной эксклюзивности, соответственно, ста-
тус «орфанный» можно получить в любое 
время и независимо от наличия у другого 
лекарственного препарата орфанного ста-
туса по тому же показанию к применению.

Республика Беларусь
В Республике Беларусь Законом «Об 

обращении лекарственных средств» вве-
дено понятие орфанных (редких) заболе-
ваний. «Орфанные (редкие) заболевания –  
группа тяжелых хронических прогресси-
рующих заболеваний, имеющих, как пра-
вило, генетическую природу и уровень 
распространенности в популяции не более 

одного случая на 10 000 человек, приво-
дящих к сокращению ожидаемой продол-
жительности жизни, инвалидности» [36]. 
Утвержден Перечень орфанных (редких) 
заболеваний [37]. 

Законом «Об обращении лекарствен-
ных средств» обновлено понятие орфанно-
го препарата. «Орфанный (редкий) лекар-
ственный препарат – лекарственный пре-
парат, предназначенный для диагностики, 
этиопатогенетического или патогенетиче-
ского лечения (лечения, направленного на 
механизм развития заболевания) орфан-
ных (редких) заболеваний» [36].

Нормативными правовыми актами Ре-
спублики Беларусь предусмотрены меры, 
способствующие ускоренному доступу ор-
фанных препаратов на рынок. Так, в ходе 
проведения комплекса предварительных 
технических работ, предшествующих назна-
чению клинических испытаний орфанных 
препаратов, не проводится их апробация и 
контроль качества [37]. При отсутствии эф-
фективных методов оказания медицинской 
помощи для орфанных препаратов возмож-
на условная государственная регистрация 
(подтверждение регистрации) [36].

Разрешен ввоз незарегистрированных 
лекарственных препаратов, предназначен-
ных для оказания медицинской помощи 
ограниченному контингенту пациентов с ор-
фанными (редкими) заболеваниями [36, 38].

Российская Федерация
В Российской Федерации понятие «ор-

фанные заболевания» было введено в 2011 
году, термин «орфанные лекарственные 
препараты» используется с 2014 года [39]. 
Согласно Федеральному закону «Об ос-
новах охраны здоровья граждан в Россий-
ской Федерации», редкими (орфанными) 
заболеваниями являются заболевания, ко-
торые имеют распространенность не более 
10 случаев на 100 тысяч населения [40]. 

В Российской Федерации утверждает-
ся Перечень редких (орфанных) заболева-
ний. Он постоянно расширяется: по состо-
янию на 17 мая 2014 года в Перечне было 
226 позиций, на 28 мая 2020 года – 258, на 
5 ноября 2020 – 262 позиции [41, 42].

В соответствии с Федеральным За-
коном «Об обращении лекарственных 
средств», орфанные лекарственные препа-
раты – лекарственные препараты, предна-
значенные исключительно для диагности-
ки или патогенетического лечения (лече-
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ния, направленного на механизм развития 
заболевания) редких (орфанных) заболева-
ний [43]. 

В отношении орфанных лекарствен-
ных препаратов применяется ускоренная 
процедура регистрации (срок рассмотре-
ния регистрационного досье составляет не 
более 80 дней с момента подачи заявления, 
в то время как при стандартной процеду-
ре – 160). Для орфанных препаратов могут 
быть представлены результаты доклиниче-
ских исследований лекарственных средств 
и клинических исследований лекарствен-
ных препаратов для медицинского приме-
нения, выполненных за пределами Россий-
ской Федерации в соответствии с правила-
ми надлежащей лабораторной практики 
и правилами надлежащей клинической 
практики [39]. Решением консилиума вра-
чей федерального лечебного учреждения 
конкретному пациенту по жизненным по-
казаниям могут быть назначены препара-
ты, в том числе орфанные, не зарегистри-
рованные в Российской Федерации. Их 
ввоз в страну в объеме конкретной партии 
для данного пациента осуществляется 
на основании разрешения Министерства 
здравоохранения [43, 44]. 

Республика Казахстан
В Республике Казахстан в соответ-

ствии с Кодексом «О здоровье народа и си-
стеме здравоохранения» [45] к орфанным 
заболеваниям «относятся редкие тяжелые 
болезни, угрожающие жизни человека или 
приводящие к инвалидности, частота кото-
рых не превышает официально определен-
ного уровня».

В Казахстане утверждены Правила 
формирования перечня орфанных заболе-
ваний и лекарственных средств для их ле-
чения [46]. 

Отнесение заболеваний к орфанным 
осуществляется при одновременном на-
личии двух критериев: их распространен-
ность в Казахстане составляет не более 50 
случаев на 100 000 населения Республики 
Казахстан и одного из 4-х нижеперечис-
ленных критериев:  существует необходи-
мость в систематическом лечении зареги-
стрированными в стране лекарственными 
средствами (курабельные пациенты); су-
ществует необходимость в систематиче-
ском лечении с применением лекарствен-
ных средств, не зарегистрированных в Ре-
спублике Казахстан; требуется лечение за-

болеваний, для которых ни в одной стране 
мира не разработаны лекарственные сред-
ства; необходимо оказание паллиативной 
медицинской помощи инкурабельным па-
циентам при отсутствии методов лечения.

Пересмотр перечня осуществляется 
с периодичностью 1 раз в три года и при 
выявлении новых случаев редких заболе-
ваний [46].

Указанными правилами установле-
ны критерии отнесения лекарственных 
средств к категории орфанных. Для вклю-
чения лекарственного препарата в список 
орфанных необходимо, чтобы он предна-
значался для диагностики, лечения или 
профилактики заболевания или несколь-
ких заболеваний из утвержденного переч-
ня орфанных заболеваний, был зареги-
стрирован к применению на территории 
Республики Казахстан со статусом орфан-
ного препарата (технологии) или не заре-
гистрирован к применению на территории 
Республики Казахстан, и чтобы его приме-
нение приносило ощутимую пользу паци-
ентам либо в связи с отсутствием методов 
лечения редкого заболевания, либо с боль-
шей эффективностью данного препарата 
по сравнению с уже используемыми [46].

Утвержденный Министром здравоох-
ранения Республики Казахстан перечень 
орфанных (редких) заболеваний включает 
83 редких болезни в соответствии с МКБ 
10-го пересмотра, перечень орфанных 
(редких) лекарственных препаратов – 92 
фармакологические группы/международ-
ных непатентованных наименования [47].

Для орфанных препаратов проводится 
ускоренная экспертиза клинических ис-
следований. Допускается применение не-
зарегистрированных в Республике Казах-
стан лекарственных средств для оказания 
медицинской помощи по жизненным по-
казаниям конкретному пациенту или огра-
ниченному контингенту пациентов с ред-
кими (орфанными) заболеваниями [45].

Республика Армения
В Законе Республики Армения «О ле-

карственных средствах» от 2016 года с 
изм. и доп. [48] отсутствует термин «ор-
фанный препарат». Однако в постановле-
нии Правительства Армении от 28 февраля 
2019 г. № 162-Н указано, что регистрация 
жизненно важных препаратов с низким 
спросом может проводиться в рамках схе-
мы государственного заказа, при котором 
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заявителем оплачивается только государ-
ственная пошлина [49]. Приказом Мини-
стерства здравоохранения Армении от 20 
ноября 2008 г. с доп. от 2015 года утверж-
ден список жизненно важных препаратов 
с низким спросом, в который входит 143 
наименования [50]. Может осуществлять-
ся закупка незарегистрированных препа-
ратов из данного списка [51, 52].

Кыргызская Республика
В соответствии с Законом Кыргызской 

Республики «Об обращении лекарствен-
ных средств», орфанным лекарственным 
препаратом является препарат, предназна-
ченный для диагностики и лечения редких 
болезней [53]. Для определения перечня 
орфанных лекарственных препаратов не-
обходимо формирование списка редких 
болезней [54].

Министерством здравоохранения 
Кыргызской Республики создана эксперт-
ная группа по разработке и рассмотрению 
Перечня орфанных заболеваний. Основ-
ным критерием для включения в перечень 
считается следующая распространённость 
заболеваний – 10 случаев на 100 тысяч 
населения. Сформированный комиссией 
список орфанных болезней включает 41 
заболевание [54]. 

С целью ускоренного доступа орфан-
ных препаратов на рынок заявитель при 
подаче заявки на государственную реги-
страцию в структуре регистрационного 
досье вместо отчетов о доклинических и 
клинических исследованиях представляет 
резюме о проведении таких исследований 
с обоснованием соотношения польза/риск 
[54]. При регистрации орфанных препа-
ратов заявитель освобождается от оплаты 
расходов, связанных с регистрацией ле-
карственных средств, в порядке, утверж-
даемом Правительством Кыргызской Ре-
спублики [53, 55].

В Кыргызстане формируется специ-
альный перечень лекарственных средств, 
временно разрешенных к ввозу и меди-
цинскому применению без регистрации. В 
него включаются лекарственные препара-
ты для обеспечения потребности в орфан-
ных препаратах [52].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Начиная с 1983 года большинство 
стран мира, включая государства-члены 

ЕАЭС, сформировали законодательство по 
орфанным заболеваниям и орфанным пре-
паратам. В США, Евросоюзе, Японии в 
структуре регуляторных органов, осущест-
вляющих государственную регистрацию 
лекарственных средств, созданы специаль-
ные структурные подразделения по орфан-
ным препаратам. Основным критерием от-
несения заболеваний к орфанным является 
их распространенность на территории кон-
кретной страны либо общее количество за-
болевших редкой болезнью в государстве. 
Критериями отнесения лекарственных 
препаратов к орфанным являются их при-
менение для лечения редких болезней и в 
США, Японии, странах Евросоюза – от-
сутствие прибыли у предприятий-разра-
ботчиков и производителей препаратов. С 
целью стимулирования разработки орфан-
ных препаратов используются программы 
поддержки производителей: консультации 
со стороны регистрирующих органов, сни-
жение или отмена оплаты за регистрацию, 
налоговые льготы, рыночная эксклюзив-
ность. Для ускоренного доступа орфанных 
препаратов на рынок применяются техно-
логии перепрофилирования при их разра-
ботке, ускоренные процедуры рассмотре-
ния регистрационного досье, в том числе 
условная регистрация и регистрация при 
исключительных обстоятельствах, ввоз 
незарегистрированных лекарственных 
препаратов. В странах ЕАЭС утверждены 
перечни орфанных заболеваний и (или) 
орфанных препаратов. При признании 
препарата орфанным на территории всех 
или нескольких государств-членов ЕАЭС 
его регистрация осуществляется по любой 
утвержденной в ЕАЭС процедуре. 

SUMMARY

A. A. Kuhach, V. V. Kuhach
EXPERTISE AND REGISTRATION 

OF ORPHAN MEDICINAL 
PREPARATIONS

The purpose of the study is to analyze 
examination and registration of orphan me-
dicinal preparations in different countries of 
the world. Methods of description, compari-
son, grouping and analysis were used in the 
study. Great importance of the problem of 
orphan medicinal preparations manufacture 
and access to the market associated with a 
large number of rare diseases (7000–8000), 
their wide distribution in various regions of 
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the world (up to 8% of the population), high 
cost of development and difficulty in con-
ducting clinical trials is marked. It is shown 
that criteria for classifying diseases as orphan 
ones are their prevalence among the popula-
tion as well as total number of patients in a 
particular country. Orphan medicinal prepa-
rations are those intended to treat rare dis-
eases; in a number of countries (the USA and 
the European Union) the criterion for orphan 
medicinal preparations is its unprofitableness 
for the manufacturer. In the United States, the 
European Union and Japan special subdivi-
sions for the registration of orphan medici-
nal preparations have been established in the 
structure of regulatory authorities. In order 
to stimulate the orphan medicinal prepara-
tions manufacture in the USA, the European 
Union, Australia and Japan manufacturers are 
given financial resources for the development 
and research, tax privileges, discounts and 
consultations with the specialists are provided 
during registration. Restructuring technology 
is widely used in the development of orphan 
medicinal preparations in the US and Singa-
pore. It has been established that in order to 
increase accessibility for the population in 
different countries various accelerated pro-
cedures to give access to orphan medicinal 
preparations to the market are used. The terms 
of market exclusivity are stated: in Australia 
– 5 years, in the USA – 7 years, in Japan and 
the European Union – 10 years. It is deter-
mined that there are lists of orphan diseases 
(from 41 in the Kyrgyz Republic to 262 in the 
Russian Federation) and (or) orphan medici-
nal preparations approved in all the EAEU 
countries; accelerated registration procedures 
are provided; import of unregistered orphan 
medicinal preparations is allowed.

Keywords: orphan diseases, orphan me-
dicinal preparations, manufacturers’ support, 
restructuring, accelerated registration, exclu-
sivity.
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