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При составлении нормативной документации на лекарственные средства белковой природы (субстанции и лекар-
ственные препараты следующих групп: моноклональные антитела, филграстимы, эритропоэтины) обязательным тре-
бованием является включение показателя «Подлинность. Пептидное картирование». Экспертом ФГБУ «НЦЭСМП» 
Минздрава России представлены рекомендации по пошаговому изложению методики, что позволит заявителям уни-
фицировать проекты нормативной документации на отечественные и зарубежные лекарственные средства, позволит 
минимизировать или исключить дополнительные запросы экспертов, будет способствовать своевременному выводу 
препаратов в гражданский оборот.
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‘Identification. Peptide mapping’ is a necessary part of manufacturers’ product specification files for therapeutic proteins (active 
ingredients and final products of monoclonal antibodies, filgrastims, erythropoietins). The expert of the Federal State Budgetary 
Institution “Scientific Centre for Expert Evaluation of Medicinal Products” of the Ministry of Health of the Russian Federation 
provides recommendations for a step-by-step presentation of the test procedure, which will allow applicants to align product spec-
ification files for Russian- and foreign-produced medicinal products, help experts to minimise or eliminate the need to request 
additional information from applicants, and will contribute to timely batch release of medicinal products.
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products
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Согласно требованиям Государственной фар-
макопеи Российской Федерации XIV изд. пред-
усмотрено включение показателя «Подлинность. 
Пептидное картирование» в нормативную докумен-
тацию на лекарственные средства (ЛС) белковой 
природы как для субстанций, так и для лекарствен-
ных препаратов следующих групп:

–  моноклональные антитела (ОФС.1.7.1.0014.18 
«Моноклональные антитела для медицинского при-
менения»1);

–  филграстимы (ОФС.1.7.1.0015.18 «Филграс-
тимы»);

–  эритропоэтины (ОФС.1.7.1.0016.18 «Эритро-
поэтины»).

В соответствии с требованиями ОФС.1.7.1.0007.15 
«Лекарственные средства, получаемые методами 
рекомбинантных ДНК» метод пептидного карти-
рования указан как один из рекомендуемых ме-
тодов подтверждения подлинности, в частности 
для таких групп ЛС, как цитокины, факторы роста 

1	 При вступлении в силу соответствующих статей Фармакопеи ЕАЭС все ссылки на нормативные документы (ФС и ОФС) следует 
актуализировать в соответствии с действующими нормативными актами.
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(эпидермальный фактор роста (EGF), фактор роста 
фибробластов (FGF), фактор роста тромбоцитов 
(PDGF), инсулиноподобный фактор роста, фактор 
роста кератиноцитов (KGF) и др.), гибридные и пе-
гилированные (PEG) белки и др.

Назначение метода:
–  подтверждение первичной аминокислотной 

последовательности;
–  контроль и выявление изменений первичной 

аминокислотной последовательности, возникаю-
щих в результате точечных мутаций, ошибок транс-
крипции кДНК, окисления, дезамидирования и др.;

–  подтверждение наличия CDR-участков, 
ответственных за комплементарность антитела 
(для моноклональных антител).

Требования к разработке и валидации методик, 
информации, подлежащей включению в норматив-
ную документацию, приведены в ОФС.1.7.2.0035.18 
«Пептидное картирование».

В нормативной документации на лекарственное 
средство методики и условия проведения испыта-
ний должны быть приведены максимально подроб-
но и однозначно, с учетом всех особенностей, выяв-
ленных в ходе валидации методики. В тексте раздела 
«Пептидное картирование» перечисляют реперные 
пики, а также интервалы их относительных времен 
удерживания с обязательным представлением эта-
лонного хроматографического профиля (пептидной 
карты)  — рисунков типичных хроматограмм стан-
дартного и испытуемого образцов с обозначением 
реперных пиков (групп пиков) характерных пептид-
ных фрагментов.

Необходимо указать временной интервал, в ко-
тором оцениваются пики или группы пиков в слу-
чае, если оценке подлежит не вся хроматограмма. 
Описать и привести хроматограммы, иллюстрирую-
щие возможную вариативность профилей реперных 
участков хроматограмм гидролизованных стандарт-
ного и испытуемого образцов: изменение времен 
удерживания, изменение интенсивности пика, дво-
ение или совместное элюирование пиков, появле-
ние дополнительных пиков, изменение порядка вы-
хода пиков и др.

Требования к оценке пригодности хроматогра-
фической системы. Оценка пригодности хрома-
тографической системы и качества выполнения 
этапов пробоподготовки и ферментативного ги-
дролиза должна включать требования, регламен-
тированные ОФС.1.7.2.0035.18 «Пептидное карти-
рование» и ОФС.1.2.1.2.0001.15 «Хроматография». 
Нормативная документация на лекарственное 

средство должна содержать следующие критерии 
пригодности хроматографической системы:

–  визуальное соответствие хроматографиче-
ских профилей фактически полученного раствора 
гидролизованного стандартного образца и типич-
ного профиля раствора гидролизованного стандарт-
ного образца, указанного в нормативной докумен-
тации;

–  количественная оценка соответствия факти-
чески полученного хроматографического профиля 
раствора гидролизованного стандартного образца 
типичному профилю, приведенному в норматив-
ной документации, по ряду параметров (относи-
тельные времена удерживания, относительные 
интенсивности пиков) для ряда реперных (рефе-
ренсных) пиков характеристичных пептидных 
фрагментов; для выбранных параметров для каж-
дого реперного пика устанавливаются диапазоны 
приемлемых значений;

–  разрешение, воспроизводимость времен 
удерживания и площадей (высот) референсных 
пиков, чувствительность метода (при необходи-
мости).

Оценка результатов испытаний и подтверждение 
подлинности. Оценка подлинности лекарственного 
средства должна включать сравнение полученных 
пептидных карт испытуемого и стандартного образ-
цов. Нормативная документация должна содержать 
следующие критерии оценки результатов испыта-
ния:

–  визуальное сравнение хроматографических 
профилей фактически полученного раствора гидро-
лизованного стандартного образца и раствора ги-
дролизованного испытуемого образца;

–  количественную оценку параметров соответ-
ствия профилей фактически полученного раствора 
гидролизованного стандартного образца и раство-
ра гидролизованного испытуемого образца данным 
о реперных пиках характеристичных пептидных 
фрагментов (относительное время удерживания, от-
носительная интенсивность);

–  контроль и количественные критерии допу-
стимости изменений хроматографического профи-
ля раствора гидролизованного испытуемого образца 
для пиков остальных пептидных фрагментов (появ-
ление «новых пиков») по сравнению с фактически 
полученным хроматографическим профилем рас-
твора гидролизованного стандартного образца;

–  сравнительный анализ пептидной карты сме-
си гидролизатов стандартного и испытуемого образ-
цов (1:1).

По всем вопросам просим пользоваться формой обратной связи, размещенной на сайте  
https://www.regmed.ru/feedback.aspx


