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 ◆ В настоящей статье представлен обзор данных по клинической разработке биосимилярных продуктов рекомби-
нантного инсулина человека и его аналогов по состоянию на начало 2017 г. Выполнен обзор регуляторных требова-
ний, проведён анализ реестров клинических исследований на территории Российской Федерации, Европейского союза 
(ЕС) и США. Также проведён обзор статей в информационной базе MEDLINE (Pubmed).
Выяснено, что в целом в мире сформированы регуляторные подходы к проведению клинических исследований биоси-
милярных продуктов инсулина, тем не менее данное направление представляет собой динамично развивающуюся об-
ласть знаний, требования к клиническим исследованиям данного типа проходят стадию формирования и адаптации.
На начало 2017 г. на указанных территориях зарегистрировано только два биосимилярных зарегистрированных ле-
карственных препарата и реестра инсулина гларгин, в то же время некоторые клинические исследования в настоя-
щий момент ожидают своего завершения. Это свидетельствует о том, что рассматриваемая проблема является одной 
из наиболее актуальных и перспективных областей медицинской науки.
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 ◆ The article presents a review of data concerning clinical development of bio-similar products of recombinant human insulin 
and its analogues according beginning of 2017. The review is implemented concerning regulative requirements.  The analysis 
is implemented concerning registries of registered medications and registries of clinical studies at the territory of the Russian 
Federation, European Union and USA. The review of articles in the information database MEDLINE (PubMed) is imple-
mented too. 
It is established that in whole in the world regulative approaches are developed related to implementation of clinical studies 
of bio-similar products of insulin. However, this direction represents a new field of knowledge. The requirements to clinical 
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Введение
В Российской Федерации сахарный диабет (СД) за-

нимает одно из лидирующих мест среди заболеваний, 
сокращающих продолжительность жизни и ухудшаю-
щих  её  качество  [1].  СД  и  его  осложнения  влекут  за 
собой существенные экономические потери, росту за-
трат способствует увеличение стоимости инсулиновых 
аналогов  [2].  Согласно  рекомендациям  по  оказанию 
помощи  больным  СД,  терапия  лекарственными  пре-
паратами  (ЛП) инсулина и  его  аналогов по-прежнему 
занимает  лидирующие  позиции  [3].  Обзор  посвящен 
изучению  статуса  биосимилярных  ЛП  генно-инже-
нерного  инсулина  человека  (ГИИЧ)  и  аналогов  инсу-
лина  (АИ)  в  мире. Обсуждается  современное  состоя-
ние  регистрации  биосимилярных ЛП ГИИЧ  и АИ  на 
территории ведущих регуляторных агентств: Food and 
Drug Administration —  FDA  (Агентство  по  контролю 
за  лекарственными  средствами  и  продуктами  пита-
ния США), European Medicines Agency — EMA (Евро-
пейское агентство по лекарственным средствам ЕС) и 
Минздрава РФ, а также соответствующих клинических 
исследований (КИ) на указанных территориях. Выпол-
нен обзор результатов проведенных КИ по материалам 
открытого  доступа  реестров  КИ  и  информационного 
ресурса Medline (Pubmed).

Цель — изучить современный регуляторный статус 
биосимилярных ЛП ГИИЧ и АИ на основании данных 
мирового опыта по материалам реестров ЛП ЕС, США и 
РФ, а также по открытым материалам электронного ре-
сурса Medline (PubMed).

Задачи
1.  Сделать  обзор  требований  к  клинической  разра-

ботке биосимилярных ЛП инсулина.
2. По данным реестров ЛС составить перечень заре-

гистрированных оригинальных и биосимилярных про-
дуктов ЛП ГИИЧ и АИ на указанных территориях.

3. По данным реестров КИ провести обзор КИ, по-
свящённых доказательству биосимилярности ЛП ГИИЧ 
и АИ имеющих открытые результаты.

4. Составить перечень запросов для поиска статей на 
ресурсе Medline (PubMed).

5. Определить  критерии  включения  и  невключения 
статей для проведения обзора.

6. Провести поиск и отбор статей на Medline (PubMed) 
с  учетом  критериев  включения/невключения,  а  также 
релевантности представленной в них информации.

7. По материалам отобранных статей провести обзор 
современного  состояния  проблемы  воспроизведенных 
ЛП ГИИЧ и АИ;

8. Сделать выводы по полученным результатам.

Материал
Информация о статусе регистрации оригинальных и 

воспроизведённых ЛП ГИИЧ и АИ была взята из ре ест-
ров зарегистрированных лекарственных средств (ЛС):
 ◆ Государственного реестра лекарственных средств — 
ГРЛС (http://grls.rosminzdrav.ru);

 ◆ Реестра ЛС EMA (http://www.ema.europa.eu/ema);
 ◆ Реестра ЛС FDA  
(http://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf).
Информация  о  статусе  проведенных  и  планирую-

щихся к проведению КИ была взята из реестров разре-
шенных КИ:
 ◆ Реестра разрешенных КИ ЛП, ГРЛС  
(http://grls.rosminzdrav.ru/CIPermitionReg.aspx);

 ◆ Реестра КИ ЕС — EU Clinical Trials Register  
(https://www.clinicaltrialsregister.eu);

 ◆ Реестра КИ Национального института здоровья 
США — U.S. National Institutes of Health  
(https://clinicaltrials.gov).
В обзор включены статьи, имеющие полную версию 

на ресурсе MEDLINE (PubMed).

Методы
Для  уточнения  регистрационного  статуса  ЛП  в  ре-

естрах проводился поиск по международному непатен-
тованному  названию  (МНН)  на  русском  и  английском 
языках для следующих видов инсулинов: человеческий 
генно-инженерный,  лизпро,  аспарт,  глуизин,  гларгин, 
детемир, дегудек. При обнаружении в реестрах несколь-
ких ЛП, имеющих одно торговое название, одинаковую 
лекарственную  форму,  одного  производителя,  их  рас-
сматривали как единую дифференцированную единицу. 
За  дату  первой  регистрации  данного  ЛП  принималась 
самая ранняя регистрационная дата из всего перечня ЛП 
данной  дифференцированной  единицы.  Анализу  под-
вергались все реестровые записи вне зависимости от их 
статуса на момент проведения поиска.

Для поиска КИ и публикаций использовались следу-
ющие поисковые  запросы:  [МНН/Торговое наименова-
ние] + clamp / + immunogenicity / + biosimilar. На портале 
ГРЛС поиск КИ произведен по запросу «инсулин», учи-
тывались все предлагаемые статусы КИ «Проводится», 
«Завершено»,  «Приостановлено»,  «Прекращено».  Для 

studies of this type pass a stage of formation and adaptation. 
In the beginning of 2017 at the mentioned territories only two bio-similar insulin glargin were registered. At the same time, 
certain clinical studies at the present moment wait for completion. This situation testifies that the considered problem is one of 
the most actual and perspective fields of medical science.
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анализа отбирались регистрационные КИ биосимиляр-
ных продуктов инсулина.

Статьи  и  синопсисы КИ  проходили  три  стадии  от-
бора:  поисковый  запрос,  название,  синопсис/абстракт. 
Затем  проводилось  исключение  дублирующих матери-
алов. Критерии включения: любая статья или любой 
синопсис  КИ,  посвящённый  клинической  разработке 
биосимилярных ЛП ГИИЧ и АИ (регистрационные КИ).

Критерии исключения:  статьи,  для  которых  не 
представлены полнотекстовые версии.

Результаты
Обзор регуляторных требований

Для  воссоздания  естественного  профиля  инсулина 
созданы ЛП — АИ, обладающие измененными параме-
трами фармакокинетики (ФК) и фармакодинамики (ФД) 
[4].  Для  изменения  ФК  профиля  изначально  каждый 
производитель шел своим путем и предлагал собствен-
ные модификации молекулы инсулина человека. Так по-
явились  оригинальные  АИ  ультракороткого  действия: 
инсулины лизпро [5], аспарт  [6],  глулизин [7] и ориги-
нальные АИ  длительного  действия:  инсулины  гларгин 
[8], детемир [9] и деглудек [10]. Каждый из перечислен-
ных ЛП имеет уникальную модификацию молекулы ин-
сулина человека и соответственно является оригиналь-
ным ЛП.

Препараты  ГИИЧ  и  АИ  являются  биологическими 
ЛП  (БЛП),  т.  е.  ЛП,  действующее  вещество  которых 
произведено  или  выделено  из  биологического  источ-
ника или для определения свойств и качества которых 
необходима комбинация биологических и физико-хими-
ческих методов [11].

Существует  термин  для  обозначения  воспроизве-
денных  БЛП  —  «биосимилярный  ЛП»  [12].  Процесс 
воспроизводства БЛП имеет ряд особенностей, в корне 
отличающих их от  генериков. Биосимилярные ЛП, не-
смотря на то что их активный протеин имеет такую же 
первичную структуру, как и оригинальный БЛП, не до-
стигают такой же степени сходства с соответствующим 
оригинальным препаратом, как генерики [12].

Виной  тому  —  сложность  структуры  терапевтиче-
ского  белка  и  сложность  производственного  процесса, 
который  каждый  производитель  биосимилярного  БЛП 
разрабатывает самостоятельно, а также различные воз-
можности очистки. Ввиду различий в процессах произ-
водства и очистки оригинального и воспроизведенного 
БЛП данные ЛП различаются по профилю биологиче-
ских примесей и как следствие имеют бульшую вероят-
ность  различий  по  показателям  эффективности  и  без-
опасности  [13].  В  этой  связи  подходы  к  клинической 
разработке каждого вида БЛП разработаны с учетом его 
особенностей [14, 15]. Этот факт способствовал форми-
рованию особого подхода к разработке биосимилярных 
ЛП ГИИЧ и АИ [13].

В  основе  регуляторных  руководств  по  разработке 
биосимилярных ЛП ГИИЧ и АИ лежат разработки EMA 
[16]. Простого сравнения биодоступности, исчерпываю-
щего для регистрации большинства синтетических мо-
лекул, в данном случае недостаточно [12].

Программа  регистрационных  КИ  биосимилярных 
ГИИЧ и АИ предполагает проведение двух КИ: клэпм-
исследования,  направленного  на  доказательство  сопо-
ставимости параметров ФК и ФД, и КИ иммуногенно-
сти,  доказывающего  сопоставимость  параметров  без-
опасности [6, 17].

При проведении первого исследования используется 
перекрёстный  гиперинсулинемический  эугликемиче-
ский клэмп, состоящий из двух периодов, проводимый 
как двойное слепое КИ. Так изучаются профили «вре-
мя—концентрация» (ФК) и «время—эффект» (ФД) [18]. 
При проведении клэмп-исследования (clamp — зажим, 
англ.) [19] уровень гликемии должен на протяжении все-
го  эксперимента  поддерживаться  в  пределах  нормаль-
ных значений. После подкожного введения ЛП инсулина 
уровень  гликемии поддерживают при помощи  внутри-
венной  инфузии  глюкозы.  Параллельно  определяются 
параметры ФК [18].

Основополагающим  для  доказательства  сопостави-
мости параметров ФК двух исследуемых ЛП инсулина 
считается доказательство сопоставимости ФК показате-
лей: суммарной площади под кривой «концентрация ис-
следуемого инсулина—время» в интервале времени от 
0 до момента  t  отбора последней пробы биоматериала 
(AUC0-t)  и  максимальной  концентрации  исследуемого 
инсулина за период наблюдения (Cmax).

Для сопоставления параметров ФД используются ха-
рактеристики инфузии глюкозы, которые отражают вы-
раженность гипогликемического эффекта [18].

Вторым регистрационным КИ является сравнитель-
ное  исследование  иммуногенности,  направленное  на 
изу чение безопасности исследуемых ЛП [13, 18].

Со стороны ЛП иммуногенность определяют харак-
теристики  молекулы  белка,  компоненты  ЛП,  профиль 
примесей; со стороны пациента — его индивидуальные 
особенности [13].

Подходы к КИ иммуногенности эволюционировали 
за  последние  годы:  ранее  требовалось  проведение  КИ 
длительностью 6—12 мес [20], сегодня же допускается 
регистрация биосимилярного ЛП инсулина без проведе-
ния сравнительного исследования иммуногенности при 
условии  предоставления  заявителем  обоснования,  по-
зволяющего провести  такое КИ на постмаркетинговом 
этапе. Должны быть соблюдены два условия: во-первых, 
биосимилярность  оригинального  и  воспроизводимого 
продуктов убедительно доказана материалами регистра-
ционного  досье  и  результатами  изучения  параметров 
ФК и ФД; во-вторых, состав вспомогательных веществ и 
профиль примесей не должны вызывать сомнений в том, 
что воспроизведённый продукт подобен оригинальному 
[18]. Смягчение регуляторных требований объясняется 
прогрессивным  развитием  технологий —  современное 
производство воспроизведенных ЛП оказывается более 
совершенным,  чем  ранние  технологии  производства 
оригинальных продуктов.

При  обработке  сведений из  реестров  зарегистриро-
ванных ЛП за период с 1982 г. по настоящее время были 
получены результаты, представленные в таблице.

По  данным  регистрационных  реестров,  среди  71 
разновидности ЛП, поданных на регистрацию, только 
три ЛП разрабатывались по программе биосимилярных 
ЛП инсулина (4,2%). Из трех ЛП, разрабатываемых по 
программе биосимилярных ЛП, лишь один имел в сво-
ем составе ГИИЧ, однако в связи с недостатками раз-
работки и замечаниями регуляторов данный ЛП не был 
рекомендован  к  регистрации  [20]. Лишь два ЛП,  раз-
рабатываемые как биосимилярные  (2,8%),  были  заре-
гистрированы. Оба ЛП — ЛП инсулина гларгин, один 
из которых зарегистрирован и в EMA (09.09.2014) и в 
FDA (16.12.2015), а второй — только в EMA в 2017 г. 
(04.01.2017).
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Соотношение ЛП ГИИЧ и АИ по  типу ЛП  (ориги-
нальный или биосимилярный) и по регистрационному 
статусу представлено на рисунке.

При изучении статуса КИ на указанных территори-
ях  было  обнаружено,  что  на  различных  стадиях  нахо-
дятся КИ ЛП инсулина ГИИЧ (14)1, лизпро (9), аспарт 
(1), гларгин (10). По иным запросам информации о КИ 
обнаружено не было. Доступными оказались результаты 
только трёх КИ. Все они были посвящены изучению за-
регистрированного биосимилярного ЛП инсулина глар-
гин и более подробно рассмотрены в соответствующих 
публикациях.

При  выборе  публикаций  по  указанной  методике  в 
сумме по всем представленным запросам было отобра-
но 683 статьи, после прочтения названия — 69 статей, 
после прочтения абстракта — 36 статей, из которых не-
посредственное отношение к регистрационным КИ ЛП 
инсулина имеют только три статьи.

1 В скобках указано количество соответствующих КИ.

Перечень оригинальных и воспроизведённых (биосимилярных) ЛП ГИИЧ и АИ, зарегистрированных  
на территории РФ, ЕС и США, дата обращения 28.02.2017

Вид инсулина Всего ЕС США РФ* Особенности процедуры регистрации

Инсулин растворимый 
(ГИИЧ)

23 6 8 13 (10)  22 ЛП, одобренные к регистрации, разрабатывались и подавались 
на регистрацию как оригинальные ЛП.
Один ЛП, представленный как биосимилярный, получил отказ в 
регистрации в связи с многочисленными замечаниями экспертов  
по всем разделам досье (ЕС)

Инсулин-изофан (ГИИЧ) 18 4 4 14 (10) Все ЛП, подданные на регистрацию, были представлены  
как оригинальные ЛП.
Досье, представляющих биосимилярный ЛП, подано не было.

Смеси, ГИИЧ 12 2 4 8 То же 
Инсулин лизпро 2 2 1 1 Все ЛП инсулина лизпро являются оригинальными. В ЕС  

зарегистрировано 2 ЛП инсулина лизпро (Humalog и Liprolog),  
различающихся только торговым наименованием 

Смеси, инсулин лизпро 2 0 2 1 Все ЛП, подданные на регистрацию, были представлены  
как оригинальные ЛП.
Досье, представляющих биосимилярный ЛП, подано не было.

Инсулин аспарт 3 2 1 1 То же
Смеси, инсулин аспарт 1 1 0 1 Единственный ЛП, оригинальный.

Досье, представляющих биосимилярный ЛП, подано не было.
Инсулин глулизин 1 1 1 1 Все ЛП, подданные на регистрацию, были представлены  

как оригинальные ЛП.
Досье, представляющих биосимилярный ЛП, подано не было.

Инсулин гларгин  4 4 3 2 ЛП Лантус® зарегистрирован как оригинальный. Два ЛП Abasaglar 
(ЕС, США) и Lusduna (ЕС) зарегистрированы как воспроизве-
дённые (биосимилярные). Туджео содержит молекулу инсулина 
гларгин, однако в преобразованной лекарственной форме

Смеси, инсулин гларгин 1 0 1 0 В FDA зарегистрирован один ЛП (Soliqua), представляющий  
из себя комбинированный ЛП: инсулин гларгин + лексисенатид 
(агонист рецепторов ГПП-1)

Инсулин детемир 1 1 1 1 Единственный ЛП, оригинальный.
Досье, представляющих биосимилярный ЛП, подано не было

Инсулин деглюдек 1 1 1 1 То же
Смеси, инсулин деглюдек 2 2 2 2 Зарегистрировано два комбинированных ЛП, содержащих инсулин 

деглюдек:  
Райзодег® (Ryzodec®): инсулин деглюдек + инсулин аспарт
Сультофай R (Xultophy): инсулин деглюдек + лираглутид  
(агонист рецепторов ГПП-1)

П р и м е ч а н и е .   *В скобках указано количество ЛП, разработчиками которых являются отечественные компании или компании, не 
входящие в регуляторную зоны EMA и FDA. Данные ЛП не заявлялись на регистрацию в EMA и FDA. ГПП — глюкагоноподобный пептид.
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Обсуждение
Полученные результаты свидетельствуют о том, что 

в мире зарегистрировано только два биосимилярных ЛП 
инсулина гларгин. Это ЛП Abasaglar® (ЕС) и он же под 
названием Basaglar®  в  США,  ЛП — Lusduna®,  зареги-
стрированный в ЕС в январе 2017 г.

Несмотря  на  12-летнее  существование  [21]  новых 
подходов к регистрации биосимилярных ЛП инсулина, 
в ГРЛС можно обнаружить исследования  терапевтиче-
ской  эквивалентности  продуктов  инсулина  и,  следова-
тельно, представление их как оригинальных продуктов.

Интересно, что в ГРЛС имеются сведения о выдаче 
разрешения на проведение регистрационных КИ ЛП ин-
сулина, имеющего стаж регистрации как оригинальный 
ЛП более 10 лет. Это объясняется тем, что для выхода на 
международный рынок необходимо доказательство  со-
поставимости параметров эффективности и безопасно-
сти нового для других стран ЛП с уже существующими 
у них.

Отмечено, что многие ЛП ГИИЧ и АИ зарегистриро-
ваны лишь на локальных территориях. Лидером по числу 
локальных продуктов является РФ (см. таблицу). Кроме 
того, в РФ по сравнению с ЕС и США наиболее широко 
представлено  разнообразие  компаний,  желающих  зани-
маться разработкой биосимилярных ЛП ГИИЧ и АИ.

Интересно также отметить, что если на территории 
ЕС и США в основном идет разработка ЛП инсулина 
гларгин,  инсулина  лизпро  и  воспроизведенного  инсу-
лина человека, то в РФ большее разнообразие ЛП: раз-
рабатываются различные смеси, а также биосимиляр-
ный инсулин аспарт, не воспроизведенный ни в ЕС, ни 
в США.

По итогам проведенного анализа можно сделать за-
ключение  о  том,  что  в  РФ  представлено  больше  ком-
паний-заявителей, чем в ЕС и США. Такое разнообра-
зие  объясняется  тем,  что  некоторые  из  этих  компаний 
являются  отечественными  разработчиками,  которые 
проводят разработку биосимилярных инсулинов на тер-
ритории своей страны. Данное наблюдение распростра-
няется  не  только  на  производителей  уже  зарегистри-
рованных ЛП, но и на  спонсоров планируемых КИ по 
разработке  ЛП  биосимилярных  инсулинов.  В  отличие 
от зарубежных компаний, уверенно зарекомендовавших 
себя  в  РФ,  российские  заявители  не  были  отмечены  в 
ЕС или США. Однако, судя по просматриваемой в ГРЛС 
программе разработки, ведущейся по мировым стандар-
там, можно предполагать, что такие планы у отечествен-
ных компаний могут рано или поздно возникнуть. Тем 
не менее, несмотря на отмеченную тенденцию к разви-
тию программы разработки воспроизведенных ЛП ГИ-
ИЧ и АИ в мире, анализ информации и соответственно 
применение накопленного коллегами опыта достаточно 
затруднены.

При анализе реестров КИ было отмечено, что толь-
ко 6,8% из зарегистрированных в них КИ, имеющих от-
ношение к клинической разработке биосимилярных ЛП 
ГИИЧ и АИ, имеют опубликованные результаты. То же 
самое относится к статьям в информационном ресурсе 
MEDLINE (Pubmed): реестрах КИ FDA и EMA результа-
ты представлены только по исследованиям зарегистри-
рованного на обеих указанных территориях воспроизве-
денного ЛП инсулина гларгин.

Таким образом, обзор безопасности воспроизведен-
ных продуктов ЛП ГИИЧ и АИ может быть полноценно 
проведен  только  в  отношении  ЛП  воспроизведенного 

инсулина гларгин, причем только по одному из двух за-
регистрированных ЛП.

В  одной  из  приведенных  публикаций  рассматрива-
ются результаты проведения сравнительного исследова-
ния параметров ФК и ФД оригинального и биосимиляр-
ного  инсулинов  с  использованием  метода  42-часового 
эугликемического клэмпа у 20 взрослых больных с СД 
1-го типа мужского пола. Выбор больных СД 1-го типа, 
а не здоровых добровольцев объясняется тем, что у здо-
ровых было бы затруднительно дифференцировать ФД 
активность эндо- и экзогенного инсулина [22].

Проводилось  одноцентовое,  рандомизированное 
двой ное слепое перекрестное сравнительное исследова-
ние ФК и ФД параметров двух ЛП инсулина гларгин по-
сле однократного подкожного введения с применением 
методики клэмп-исследования. Клэмп проводился авто-
матизированным способом [22]. Безопасность в данном 
КИ контролировалась по данным физикального обсле-
дования, по результатам лабораторных анализов, оценки 
жизненно важных показателей, нежелательных явлений, 
а также по показателям ЭКГ [22].

Результаты  проведенного  КИ  свидетельствовали  о 
том, что, как и предполагалось, по основным характери-
стиками ФК и ФД инновационный и зарегистрированный 
ЛП оказались сопоставимы. В данном исследовании бы-
ло зарегистрировано только одно нежелательное явления 
в  виде  эпизода  гипогликемии  у  пациента,  получавше-
го  оригинальный  ЛП,  уже  после  окончания  процедуры 
клэмпа [22].

Исследование  иммуногенного  потенциала  воспроиз-
веденного продукта проводилось дифференцированно у 
больных СД 1-го и 2-го типа (инсулин-наивных и полу-
чавших ранее инсулин гларгин) [23, 24]. Для этого компа-
ния-разработчик провела два масштабных исследования 
III фазы. Оба исследования проводились как проспектив-
ные параллельные рандомизированное КИ [23, 24].

Одно  из  исследований,  ELEMENT-1,  проведено  с 
участием пациентов с СД 1-го типа, было открытым и 
имело общую продолжительность 52 нед, причем оцен-
ка параметров эффективности была проведена по про-
шествии 24 нед лечения, а оценка параметров безопас-
ности (иммуногенности) — по прошествии еще 28 нед.

Исследование  ELEMENT-2  проведено  при  участии 
пациентов с СД 2-го типа, продолжалось 24 нед, имело 
двойной  слепой  дизайн  и  две  субпопуляции  испытуе-
мых: инсулин-наивные пациенты и пациенты, ранее по-
лучавшие терапию ЛП инсулина гларгин [24].

Несмотря  на  то  что  по  данным  КИ  характеристики 
иммуногенности у  обоих ЛП инсулина оказались  сопо-
ставимы, при изучении иммуногенности воспроизведен-
ного продукта было обнаружено, что на промежуточной 
точке 4 нед после начала КИ количество антител у груп-
пы пациентов, получавших до включения в КИ инсулин 
гларгин, оказалось выше в группе биосимилярного ЛП по 
сравнению с оригинатором. Этот факт не оказал влияния 
на  показатели  эффективности  и  безопасности,  а  также 
на клинические исходы и объяснялся авторами тем, что 
группы  оригинального  и  воспроизведённого  продуктов 
при рандомизации не были стратифицированы по коли-
честву инсулин-наивных и ранее получавших гларгин па-
циентов [23, 24].

Заключение
Таким образом, на основании анализа представлен-

ных данных можно заключить, что в мире накоплен до-
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статочно ограниченный опыт по проведению клиниче-
ской разработки воспроизведенных продуктов ГИИЧ и 
АИ и при дальнейшем изучении этого вопроса, как по-
казывают приведенные  данные, могут  обнаруживаться 
как любопытные находки,  так и различные подводные 
камни.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутст-
вии конфликта интересов.
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