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Резюме
Введение. На протяжении многих лет инсулинотерапия остается важным компонентом комплексного лечения пациен-
тов с сахарным диабетом (СД). Сверхбыстродействующий инсулин лизпро – ДНК-рекомбинантный аналог человеческого 
инсулина, который имеет фармакокинетический (ФК) профиль, максимально приближенный к профилю секреции эндо-
генного инсулина, что обеспечивает эффективный контроль постпрандиальной гликемии при использовании препарата. 
Разработка воспроизведенного препарата инсулина лизпро сверхбыстрого действия позволит расширить спектр и увели-
чить доступность современных и безопасных аналогов инсулина для пациентов с СД в России.
Цель. Сравнить ФК  и  фармакодинамический (ФД) профиль биосимиляра инсулина лизпро сверхбыстрого действия 
GP40261 и оригинального препарата Люмжев® у здоровых добровольцев.
Материалы и методы. Данное исследование представляло собой двой ное слепое рандомизированное сравнительное перекрест-
ное исследование с участием здоровых добровольцев, которым однократно вводили тестируемый или референтный препарат 
инсулина лизпро сверхбыстрого действия в дозе 0,3 МЕ/кг. Для оценки фармакокинетики и фармакодинамики исследуемых 
препаратов был использован метод эугликемического гиперинсулинемического клэмпа. С целью оценки биоаналогичности пре-
паратов рассчитывали 90%-ные доверительные интервалы (ДИ) для отношений средних геометрических значений первичных 
ФК-параметров AUCins.0-t и Cins.max. Количественную оценку ФД-параметров исследуемых препаратов выполняли с использо-
ванием показателя скорости инфузии глюкозы, необходимой для удержания целевого уровня гликемии в ходе клэмпа.
Результаты. 90%-ные ДИ для отношения средних геометрических значений первичных ФК-параметров тестируемо-
го и референтного препаратов составили 89,41–94,55% для AUCins.0-t и 82,74–92,92% для Cins.max, что соответствует 
установленным допустимым пределам 80–125% для обоих параметров. ФД-профили действующих веществ исследуемых 
препаратов также являлись сопоставимыми.
Выводы. В ходе настоящего клинического исследования было продемонстрировано, что воспроизведенный препарат 
GP40261 и оригинальный препарат инсулина лизпро сверхбыстрого действия Люмжев® являются биоаналогичными и име-
ют сопоставимый профиль безопасности.

Ключевые слова: биоаналогичность, биосимиляр, инсулин лизпро, сахарный диабет, фармакодинамика, фармакокинети-
ка, эугликемический гиперинсулинемический клэмп
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ВВЕДЕНИЕ

Сахарный диабет (СД) является одним из наиболее 
распространенных хронических заболеваний в мире, ока-
зывающим значительное влияние на качество жизни па-
циентов и систему здравоохранения. По данным Между-
народной ассоциации сахарного диабета, в 2021 г. более 
537  млн взрослых  в  возрасте  от  20  до  79  лет страда-
ли СД, и прогнозируется, что к 2045 г. это число увеличит-
ся до 783 млн человек. При этом смертность от осложне-
ний СД в 2021 г. превысила 6 млн человек1.

По данным Федерального регистра СД, в РФ по со-
стоянию на 01.01.2024 г. на диспансерном учете состо-
яло 4,8 млн пациентов с СД 2-го типа и почти 300 тыс. 
пациентов  с  СД 1-го  типа2. Однако согласно резуль-
татам крупного эпидемиологического исследования 
NATION в РФ диагностируется лишь половина случаев 
СД2, что позволяет предположить истинную распростра-
ненность СД в стране у около 10 млн человек [1].

Лечение СД направлено прежде всего  на  пре-
дотвращение  и  замедление развития осложнений 
1 International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas. 10th ed. Brussels, Belgium; 2021. 
Available at: https://diabetesatlas.org/atlas-presentation.
2 Федеральный регистр больных сахарным диабетом Российской Федерации. Режим 
доступа: https://sd.diaregistry.ru/content/o-proekte.html#content.

заболевания и основано на достижении целевых индивиду-
альных показателей гликемии и компенсации углеводного 
обмена [2]. На сегодняшний день одним из наиболее широ-
ко используемых сахароснижающих препаратов является 
инсулин, который применяется в качестве заместительной 
терапии при СД1, а также у ряда пациентов с СД2, у кото-
рых использование пероральных препаратов не позволяет 
достичь удовлетворительного контроля гликемии [3].

В настоящее время особое внимание уделяется вы-
сокой вариабельности гликемии, которая приводит к бо-
лее высокому риску хронических осложнений СД  [4]. 
Одним из лучших примеров кратковременной вариабель-
ности гликемии является повышение постпрандиального 
уровня глюкозы (ППГ) [5, 6]. Повышение ППГ ассоцииро-
вано с повышенным окислительным стрессом и оказы-
вает влияние на сердечно- сосудистый риск в большей 
степени, чем гликемия натощак [7]. В связи с этим разра-
ботка лекарственных средств, в т.ч. инсулинов, оказыва-
ющих влияние на ограничение чрезмерного увеличения 
ППГ, стала одной из наиболее важных задач в современ-
ной диабетологии [8].

С  целью имитации физиологической секреции ин-
сулина в большинстве случаев инсулинотерапию про-
водят в базис- болюсном режиме. В качестве аналогов 

Abstract
Introduction. Over the years, insulin therapy has remained an important component of the complex treatment of patients with 
diabetes mellitus. Ultra-rapid insulin lispro is a DNA recombinant analogue of human insulin, which has a pharmacokinetic (PK) 
profile that is as close as possible to the endogenous insulin secretion profile, which ensures effective control of postprandial 
glycaemia. The development of the ultra- rapid insulin lispro biosimilar will expand the range and increase the availabili-
ty of modern and safe insulin analogues for diabetic patients in Russia.
Aim. To compare the PK and pharmacodynamic (PD) profiles of GP40261 (ultra- rapid insulin lispro biosimilar) and the reference 
Lyumjev® in healthy volunteers.
Materials and methods. This was a double- blind, randomised, comparative, crossover study in healthy volunteers who were 
administered either the test or reference ultra- rapid insulin lispro formulation as a single dose of 0.3 IU/kg. The hyperin-
sulinaemic euglycaemic clamp technique was used to evaluate the pharmacokinetics and pharmacodynamics of the study 
products. In order to assess the biosimilarity of the products, 90% confidence intervals (CIs) were calculated for geometric 
mean ratios of the primary PK parameters AUCins.0-t and Cins.max. The PD parameters of the study drugs were evaluated 
based on the glucose infusion rate required to maintain the target glycaemic level during the clamp.
Results.  The  90% CIs  for  the geometric mean ratios  of  the primary PK parameters  for  the test  and  reference prod-
ucts were 89.41–94.55%  for  AUCins.0-t  and  82.74–92.92%  for  Cins.max, which complies with  the  established accep-
tance limits of 80–125% for both parameters. The study products were also found to have comparable PD profiles of their 
active substances.
Conclusion. This clinical study has demonstrated that GP40261 and the reference ultra- rapid insulin lispro are biosimi-
lar and have a comparable safety profile.
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hyperinsulinaemic clamp
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инсулина для болюсного введения долгое время исполь-
зовались препараты ультракороткого действия. Одна-
ко в последние годы активное внимание уделяется раз-
работке аналогов инсулина сверхбыстрого действия, 
обладающих еще более быстрым началом действия и, как 
следствие, более точной имитацией профиля секреции 
эндогенного инсулина, что обеспечивает более эффек-
тивный контроль уровня глюкозы в крови после прие-
ма пищи. В долгосрочных исследованиях эффективно-
сти и безопасности аналогов инсулина сверхбыстрого 
действия было показано, что эта группа препаратов обла-
дает не меньшей эффективностью в отношении снижения 
уровня гликированного гемоглобина по сравнению с ана-
логами инсулина ультракороткого действия, но при этом 
обеспечивает лучший контроль ППГ  и  уровня глюко-
зы в крови в дневное время [9]. Кроме того, быстрое нача-
ло действие аналогов инсулина сверхбыстрого действия 
позволяет пациентам вводить препарат непосредственно 
перед приемом пищи или сразу после еды, обеспечивая 
более гибкий и удобный контроль заболевания, что потен-
циально может повысить качество жизни пациентов и их 
приверженность лечению [10].

В 2020 г. был одобрен к применению препарат ин-
сулина лизпро сверхбыстрого действия. Инсулин лизпро 
сверхбыстрого действия представляет собой аналог ин-
сулина  с  обратной последовательностью аминокислот 
пролина и лизина в аминокислотной цепи инсулина, со-
держащий дополнительно два вспомогательных веще-
ства местного действия – трепростинил для местной 
вазодилатации и цитрат натрия для повышения прони-
цаемости сосудистой стенки, что обеспечивает более бы-
струю абсорбцию инсулина лизпро в месте инъекции [11].

Согласно литературным данным, более раннее начало 
действия инсулина лизпро сверхбыстрого действия обе-
спечивает лучший контроль ППГ и уменьшает колебания 
уровня глюкозы после приема пищи при сохранении об-
щей длительности гипогликемического эффекта и сопоста-
вимой частоте развития гипогликемий по сравнению с тра-
диционным инсулином лизпро [11, 12]. Другие возможные 
нежелательные явления (НЯ) у пациентов, получающих ин-
сулин лизпро сверхбыстрого действия, ограничиваются, как 
правило, местными реакциями в месте введения препарата.

Однако, несмотря на доказанные преимущества ана-
логов инсулина сверхбыстрого действия, высокая стои-
мость оригинальных препаратов, а также потенциальные 
трудности, связанные с поставками препаратов в Рос-
сийскую Федерацию, могут являться препятствием к по-
лучению наиболее эффективной терапии для многих 
пациентов. В связи с этим актуальность приобретает раз-
работка и использование биосимиляров препаратов ана-
логов инсулина сверхбыстрого действия.

Согласно нормативной документации Евразийско-
го экономического союза, биосимиляр представля-
ет собой биологический препарат, содержащий версию 
действующего вещества уже одобренного оригиналь-
ного (референтного) биологического препарата,  с  вы-
сокой степенью сходства  с  референтным препара-
том в отношении качества, биологической активности, 

безопасности и эффективности3. Чтобы биосимиляр был 
признан сопоставимым, для него должны быть в ходе со-
ответствующих клинических исследований доказаны ана-
логичные фармакокинетические (ФК) и фармакодина-
мические (ФД) свой ства по сравнению с референтным 
препаратом. Такая сопоставимость биосимиляров с ори-
гинальными препаратами является гарантией их эффек-
тивности и безопасности для пациентов.

Одним из основных методов оценки сопоставимо-
сти препаратов инсулина и его аналогов является клэмп- 
метод, считающийся золотым стандартом в этой области. 
Метод клэмпа предполагает стабилизацию уровня глюко-
зы в крови пациента после инъекции инсулина путем по-
стоянного контроля гликемии и динамического изменения 
скорости инфузии раствора глюкозы. Это позволяет точ-
но измерить необходимые ФК- и ФД-параметры инсули-
на, такие как скорость его абсорбции, время начала дей-
ствия, пик активности и продолжительность эффекта [13].

Целью настоящего исследования являлась оцен-
ка сопоставимости ФК-  и  ФД-профилей биосимиляра 
GP40261, раствор для внутривенного и подкожного вве-
дения, 100 МЕ/мл (ООО «Герофарм», Россия), и оригиналь-
ного препарата инсулина лизпро сверхбыстрого действия 
Люмжев®, раствор для внутривенного для подкожного вве-
дения, 100 МЕ/мл («Эли Лилли Восток С.А.», Швейцария).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Участники исследования. В исследование были вклю-
чены здоровые мужчины европеоидной расы в возрас-
те 18–45 лет с индексом массы тела 18,5–27 кг/м2 при 
массе тела 60–100  кг (включительно). Оценку здоро-
вья добровольцев на момент включения в исследование 
проводили на основании стандартных клинических, ла-
бораторных и инструментальных методов обследования. 
Основными критериями невключения были: отягощенный 
аллергологический анамнез, наличие острых или хрониче-
ских заболеваний, препятствующих участию в исследова-
нии, отклонения от нормы показателей жизненно важных 
функций, лабораторных исследований или электрокар-
диограммы. Кроме того, в исследовании не могли прини-
мать участие добровольцы с наличием эпизодов гипогли-
кемии в анамнезе и верифицированным диагнозом СД 
любого типа у ближайших родственников, а также добро-
вольцы с любым типом нарушения углеводного обмена.

Дизайн исследования. Настоящее исследование пред-
ставляло собой двой ное слепое рандомизированное 
сравнительное перекрестное исследование с использо-
ванием метода эугликемического гиперинсулинемическо-
го клэмпа. Клиническая часть проводилась на базе двух 
центров: ГНЦ РФ ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минз-
драва России  и  ГБУЗ Ярославской области «Клиниче-
ская больница №3».

Исследование проводили  в  соответствии  с  прин-
ципами Хельсинкской декларации, Международного 
3 Решение Совета Евразийской экономической комиссии от 03.11.2016 г. №89 «Об 
утверждении Правил проведения исследований биологических лекарственных средств 
Евразийского экономического союза». Режим доступа: https://www.alta.ru/tam-
doc/16sr0089. 
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совета по гармонизации, а также требованиями норма-
тивных актов ЕАЭС и Российской Федерации, регламенти-
рующих проведение клинических исследований. Услови-
ем для проведения исследования являлись Разрешение 
МЗ РФ №274 от 23.05.2023 г. и одобрение исследования 
Советом по этике (выписка из протокола заседания Сове-
та по этике №332 от 25.04.2023 г.). Документы исследова-
ния были также одобрены независимыми этическими ко-
митетами исследовательских центров.

Все участники подписывали форму информированно-
го согласия перед началом любых процедур исследова-
ния. Жизнь и здоровье всех добровольцев, подписавших 
форму информированного согласия, были застрахова-
ны на случай потенциальных рисков, связанных с участи-
ем в исследовании.

Клиническая фаза исследования состояла  из  эта-
па скрининга длительностью до 14 дней, двух 8-часо-
вых периодов клэмпа, этапа «отмывки» между ними 
(от 7 до 14 дней) и заключительного визита. Общая про-
должительность исследования для каждого участни-
ка не превышала 43 дней.

Исследуемые препараты. Участники исследования 
были случайным образом распределены в соотношении 
1:1 в одну из двух групп, каждая из которых получала ис-
следуемые препараты инсулина лизпро сверхбыстрого 
действия в разной последовательности: TR или RT, где 
T – тестируемый препарат GP40261, раствор для внутри-
венного и подкожного введения, 100 МЕ/мл (ООО «Ге-
рофарм», Россия), а R – препарат сравнения Люмжев®, 
раствор для внутривенного для подкожного введения, 
100 МЕ/мл («Эли Лилли Восток С.А.», Швейцария). Соот-
ветствующий исследуемый препарат вводили однократ-
но в дозе 0,3 МЕ/кг в область передней брюшной стенки 
живота подкожно.

Процедура клэмпа. В настоящем исследовании исполь-
зовалась техника ручного клэмпа [13]. В каждом из пери-
одов субъектам после инъекции исследуемого препарата 
производили забор крови каждые 5 мин с целью контро-
ля уровня глюкозы в крови. Как только уровень глюкозы 
снижался на 5 мг/дл и более от исходного уровня, зафик-
сированного перед введением исследуемого препарата, 
начинали управляемую инфузию 20%-ного раствора глю-
козы с целью компенсации гипогликемического эффек-
та инсулина. В дальнейшем продолжали контролировать 
уровень гликемии каждые 5 мин и на основании полу-
ченных значений корректировали скорость инфузион-
ного введения раствора глюкозы (GIR – glucose infusion 
rate) с целью удержания уровня глюкозы в крови в диапа-
зоне 80–100 мг/дл (4,4–5,6 ммоль/л). Процедуру клэмпа 
завершали через 8 ч или ранее, если было зафиксирова-
но, что GIR достиг значения 0 мг/кг/мин в трех последо-
вательных измерениях (но не ранее чем через 6 ч после 
введения исследуемого препарата).

Конечные точки. В качестве первичных конечных то-
чек для сравнительной оценки фармакокинетики дей-
ствующих веществ исследуемых препаратов использова-
ли AUCins.0-t (площадь под кривой «концентрация инсулина 
лизпро – время» от момента введения препарата до отбора 

последнего образца крови с определяемой концентрацией 
инсулина лизпро) и Cins.max (максимальная концентрация ин-
сулина лизпро в крови за период наблюдения). На основа-
нии расчета 90%-ных доверительных интервалов (ДИ) для 
отношений средних геометрических значений этих пара-
метров оценивали биоаналогичность препаратов. Кроме 
того, были оценены стандартные вторичные ФК-показате-
ли в соответствии с регуляторными требованиями: AUC0-∞, 
частичные AUC, tmax и t1/2. Оценку ФД исследуемых препа-
ратов выполняли с использованием GIR как интегрального 
показателя гипогликемического действия инсулина в усло-
виях клэмп- исследования.

Дополнительно оценивали показатели безопасности 
исследуемых препаратов путем регистрации всех неже-
лательных явлений (НЯ), которые возникали у участников 
исследования после первого введения исследуемого пре-
парата и до завершения участия в исследовании. Возник-
новение и динамику НЯ оценивали прежде всего по жа-
лобам добровольцев, а также по результатам измерения 
жизненно важных показателей, физикального осмотра, ла-
бораторных и инструментальных обследований.

Аналитическая часть. Забор 24 проб крови для опре-
деления суммарного уровня инсулина (экзогенного и эн-
догенного)  и  концентрации  С-пептида  с  целью оцен-
ки первичных ФК-параметров осуществляли в заранее 
определенных и обоснованных фармакокинетикой ис-
следуемых препаратов временных точках. Образцы кро-
ви центрифугировали при 2000 g в течение 15 мин для 
получения плазмы, которую затем замораживали и хра-
нили при температуре не выше -20 °C до момента ана-
лиза. Концентрацию инсулина лизпро (экзогенного ин-
сулина) рассчитывали на основании суммарного уровня 
инсулина и эндогенного уровня инсулина, определяемо-
го с использованием данных по концентрации С-пепти-
да. Измерение концентраций суммарного уровня инсу-
лина и С-пептида в плазме крови выполняли методом 
иммуноферментного анализа  с  хемилюминисцентным 
детектированием по заранее разработанной и валиди-
рованной методике с использованием коммерчески до-
ступных наборов «ИНСУЛИН-ИФА» и  «С-пептид- ИФА» 
(ООО «ХЕМА», Россия).

Для количественной оценки ФД-параметров иссле-
дуемых препаратов использовали показатель GIR, не-
обходимый для удержания целевого уровня глике-
мии в ходе клэмпа.

Статистический анализ. Статистическая обработка 
данных проводилась с использованием языка програм-
мирования для статистической обработки данных R вер-
сии 4.2.2. С целью оценки сопоставимости исследуемых 
препаратов использовали метод дисперсионного анали-
за (ANOVA) для логарифмически преобразованных зна-
чений AUCins.0-t  и  Cins.max. Препараты считались биоана-
логичными, если 90%-ные ДИ для отношений средних 
геометрических значений первичных ФК-параметров на-
ходились в пределах 80–125%.

Для первичных  и  вторичных ФК-  и  ФД-параме-
тров, а также данных по безопасности были рассчитаны 
показатели описательной статистики.

2024;18(13):174–180



178 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

Эн
до

кр
ин

ол
ог

ия

РЕЗУЛЬТАТЫ

В  общей сложности  в  исследование был скрини-
рован 41 доброволец  и  рандомизированы 36 добро-
вольцев (рис. 1). Демографические и другие исходные 
характеристики участников исследования представле-
ны в табл. 1. Один участник был исключен из исследова-
ния в связи с развитием НЯ (окклюзивный сегментарный 
постинъекционный тромбоз головной вены левой верх-
ней конечности) после первого периода. Таким образом, 
35 добровольцев завершили исследование и были вклю-
чены в популяцию для анализа ФК- и ФД-параметров.

90%-ные ДИ для отношения средних геометриче-
ских значений первичных ФК-параметров препаратов 
GP40261 и оригинального инсулина лизпро сверхбыстро-
го действия составили 89,41–94,55% и 82,74–92,92% для 
AUCins.0-t и Cins.max соответственно (табл. 2). Для обоих пара-
метров полученные ДИ соответствуют установленным до-
пустимым пределам 80–125%.

Усредненные ФД-кривые имели сходную форму для 
исследуемых препаратов (рис.  2). Средние показатели 
AUCGIR0-t составили 41,45 ± 16,65 и 40,34 ± 16,13 мг/кг × 60 
для GP40261  и  препарата сравнения соответствен-
но; GIRmax – 11,99 ± 4,11 и 11,55 ± 3,91 соответственно.

Показатели безопасности оценивали для всех ран-
домизированных добровольцев, получивших хотя  бы 
одну дозу исследуемых препаратов (n = 36). За период 
исследования было зарегистрировано 14 НЯ у 9 участ-
ников  на  фоне введения тестируемого препара-
та и 24 НЯ у 11 участников на фоне введения препара-
та сравнения. У одного пациента в период использования 
референтного препарата развились 2 НЯ средней сте-
пени тяжести – боль в левой руке и окклюзивный сег-
ментарный постинъекционный тромбоз головной вены 
левой верхней конечности, которые были оценены ис-
следователями как связанные с процедурами исследо-
вания (венепункцией, установкой катетера, введением 
20%-ного раствора глюкозы) и привели к исключению 

пациента из исследования. Все остальные НЯ в обеих 
группах соответствовали легкой степени и были транзи-
торными (наиболее часто в качестве НЯ регистрирова-
ли наличие эритемы в месте инъекции). Серьезных НЯ, 
случаев смерти, других значимых  НЯ, которые приве-
ли к прекращению участия в исследовании, зарегистри-
ровано не было. Статистически значимых различий при 
оценке НЯ по степени тяжести, связи с препаратом и ис-
ходу между группами исследуемых препаратов об-
наружено не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Препарат GP40261, разработанный ООО «Герофарм», 
представляет собой воспроизведенный препарат инсу-
лина лизпро сверхбыстрого действия. Ранее компанией 
были получены данные по аналитической сопоставимо-
сти в отношении физико- химических и функциональных 
характеристик воспроизведенного и оригинального пре-
паратов in vitro, что позволило продолжить программу ис-
следований и перейти к клиническому исследованию со-
поставимости ФК- и ФД-профилей.

Настоящее исследование проводилось  в  формате 
двой ного слепого рандомизированного сравнительного 
перекрестного с целью подтверждения биоаналогичности 

GP40261 и оригинального препарата инсулина 
лизпро сверхбыстрого действия.

Для проведения настоящего исследова-
ния был выбран двой ной слепой дизайн с це-
лью снижения возможной субъективности ис-
следователя, выполняющего ручную технику 
клэмпа,  а  также потенциальной предвзято-
сти к исследуемому лекарственному препара-
ту со стороны добровольцев или врачей, уча-
ствующих в исследовании.

Проведение рандомизации в соотношении 
1:1 было направлено на снижение влияния по-
следовательности применения сравниваемых 
препаратов для более равномерного распре-
деления прогностических факторов и умень-
шения их искажений.

С  целью получения достоверных дан-
ных о сопоставимости биосимилярного и рефе-
рентного препаратов инсулина лизпро сверхбы-
строго действия в соответствии с действующим 

2  Таблица 1. Демографические и другие исходные характе-
ристики рандомизированных добровольцев (n = 36)
2  Table 1. Demographic and other baseline characteris-
tics of the randomized subjects (n = 36)

Показатель Значение, среднее ± СО

Возраст, лет 28,89 ± 6,81

Масса тела, кг 79,26 ± 9,78

Рост, см 179,58 ± 6,85

Индекс массы тела, кг/м2 24,53 ± 2,21
Примечание. СО – стандартное отклонение.

2  Рисунок 1. Схема распределения участников исследования
2  Figure 1. Flow chart of distribution of the study subjects

Последовательность RT  n = 17

Оценка биоэквивалентности n = 17

Выбыли на скрининге  n = 5

Выбыли из исследования  n = 1

Критическое отклонение 
от протокола n = 0

Скринировано субъектов n = 41

Рандомизировано субъектов  n = 36

Скринировано субъектов n = 35

Последовательность TR  n = 18

Полностью выполнили 
протокол  n = 35

Оценка биоэквивалентности  n = 18
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Решением Совета Евразийской экономической комиссии 
был использован метод эугликемического гиперинсули-
немического клэмп- исследования4. В рамках этого метода 
при введении исследуемого препарата концентрация ин-
сулина в плазме крови повышается и в то же время уро-
вень гликемии сохраняется на целевом уровне за счет 
4  Решение Совета Евразийской экономической комиссии от 03.11.2016 г. №89 
«Об утверждении Правил проведения исследований биологических лекарственных 
средств Евразийского экономического союза». Режим доступа: https://www.alta.ru/
tamdoc/16sr0089. 

корректируемой скорости инфузии раствора глюкозы. Ис-
пользование метода клэмп- исследования позволило срав-
нить не только ФК-, но и ФД-профиль исследуемых препа-
ратов с целью доказательства их сопоставимости.

ВЫВОДЫ

Таким образом, в ходе настоящего клинического иссле-
дования было продемонстрировано, что воспроизведен-
ный препарат GP40261 и оригинальный препарат инсулина 
лизпро сверхбыстрого действия являются биоаналогичны-
ми и имеют сопоставимый профиль безопасности. С уче-
том полученных ранее данных по высокой аналогично-
сти физико- химических и функциональных характеристик 
исследуемых препаратов in vitro, а также сопоставимости 
ФК- и ФД-параметров по результатам настоящего исследо-
вания можно считать обоснованным представление препа-
рата GP40261 в Министерство здравоохранения РФ для по-
лучения регистрационного удостоверения. 0
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2  Таблица 2. Результаты оценки отношения геометрических 
средних первичных фармакокинетических параметров для 
исследуемых препаратов (n = 35)
2  Table 2. Results of estimation of the geometric mean 
ratios for primary pharmacokinetic parameters of the study 
drugs (n = 35)

Параметр
Отношение 

геометрических 
средних T/R

90%-ный ДИ
Допустимые 
значения для 
90%-ного ДИ

AUCins.0-t 0,92 89,41–94,55% 80–125%

Cins.max 0,88 82,74–92,92% 80–125%
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