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РЕЗЮМЕ	 ВВЕДЕНИЕ. Применение стандартных образцов (СО) — неотъемлемая часть метрологиче-
ского обеспечения аналитических методик в фармацевтическом производстве. Систем-
ный анализ литературы в области стандартизации лекарственных препаратов иммуногло-
булинов человека (ИГЧ), в частности специфических и специального назначения, позволит 
оценить уровень метрологического обеспечения в Российской Федерации, определить 
новые подходы к получению и применению СО для оценки специфической активности.
ЦЕЛЬ. Провести анализ данных литературы о спектре стандартных образцов, используе-
мых для оценки специфической активности лекарственных препаратов иммуноглобули-
нов человека в Российской Федерации и за рубежом.
ОБСУЖДЕНИЕ. Информационный поиск в PubMed, eLIBRARY.RU и справочно-правовой си-
стеме КонсультантПлюс® показал, что номенклатура Международных стандартных образ-
цов (МСО) для оценки специфической активности ИГЧ представлена МСО ИГЧ антирезус 
Rh0(D), ИГЧ против гепатита В, противостолбнячного, противостафилококкового, антицито-
мегаловирусного, антирабического и противооспенного. МСО ИГЧ против клещевого энце-
фалита отсутствует, поскольку в странах Европейского союза специфический ИГЧ не выпус-
кается. При этом отмечается полная зависимость от импорта МСО для оценки специфической 
активности ИГЧ антицитомегаловирусного, ИГЧ против гепатита B и ИГЧ антирабического. 
Как правило, МСО производят на основе готовых серий соответствующих лекарственных 
препаратов, стабилизируют, разливают в стерильных условиях и лиофилизируют. В свою 
очередь, реестр СО Государственной фармакопеи Российской Федерации включает фар-
макопейные стандартные образцы (ФСО) ИГЧ антирезус Rh0(D), противостолбнячной сыво-
ротки и содержания антиальфастафилолизина. В отличие от МСО, ФСО выпускаются в фор-
ме растворов, что снижает стабильность антител. Для ФСО устанавливают статистическую 
неопределенность аттестованного значения, однако при аттестации МСО установление та-
кой характеристики не является обязательной. Кроме того, анализ литературных данных 
позволил выявить, что стабильность и близость по составу и свойствам к стандартизуемым 
лекарственным средствам представляют собой ключевые требования к СО. Российские и за-
рубежные требования к аттестации СО различаются. Число российских СО на основе ИГЧ 
класса G ограничено, поскольку СО чаще всего получают из сыворотки крови лошади. Све-
дения о СО ИГЧ противооспенного не обнаружены.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Российская фармацевтическая промышленность недостаточно обеспече-
на национальными СО для оценки специфической активности лекарственных препара-
тов ИГЧ и донорской плазмы для их производства, поэтому необходимы выпуск таких СО 
в форме лиофилизата и аттестация в международных единицах с оценкой статистической 
неопределенности значения содержания антител.

© Е.С. Кормщикова, Е.Н. Калинина, Е.А. Коновалова, Е.В. Росина, Н.С. Вильданова, С.Е. Зиганшина,  
К.А. Воробьев, И.В. Парамонов, 2025

ПРЕПАРАТЫ МОНОКЛОНАЛЬНЫХ АНТИТЕЛ И ИММУНОГЛОБУЛИНОВ:  
ОТ РАЗРАБОТКИ ДО КЛИНИЧЕСКОГО ПРИМЕНЕНИЯ /  

MONOCLONAL ANTIBODIES AND IMMUNOGLOBULINS: FROM DESIGN TO CLINICAL USE

https://orcid.org/0000-0002-8158-8445
https://orcid.org/0000-0001-9754-5522
https://orcid.org/0000-0001-8508-6365
https://orcid.org/0009-0004-0228-5115
https://orcid.org/0000-0002-0791-0571
https://orcid.org/0000-0002-0949-3783
https://orcid.org/0000-0002-4386-5835
https://orcid.org/0000-0002-7205-912X


414

Кормщикова Е.С., Калинина Е.Н., Коновалова Е.А., Росина Е.В., Вильданова Н.С., Зиганшина С.Е., Воробьев К.А., Парамонов И.В.
Стандартные образцы для оценки специфической активности лекарственных препаратов иммуноглобулинов человека...

БИОпрепараты. Профилактика, диагностика, лечение. 2025, Т. 25, № 4

Ключевые слова:	 стандартизация; стандартные образцы; иммуноглобулины человека; IgG; 
иммуноспецифическая плазма; специфическая активность; антитела; фармацевтические 
препараты; сыворотка крови

Для цитирования:	 Кормщикова Е.С., Калинина Е.Н., Коновалова Е.А., Росина Е.В., Вильданова Н.С., 
Зиганшина С.Е., Воробьев К.А., Парамонов И.В. Стандартные образцы для оценки 
специфической активности лекарственных препаратов иммуноглобулинов человека: 
обзор литературы. БИОпрепараты. Профилактика, диагностика, лечение. 2025;25(4):413–427.  
https://doi.org/10.30895/2221-996X-2025-25-4-413-427

Финансирование. Работа выполнена в рамках государственного задания ФМБА России на проведение прикладных научных исследований 
(номер государственного учета НИР № 124032600075-0).
Потенциальный конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Reference standards for evaluating the potency 
of human immunoglobulin preparations: 
Literature review
Elena S. Kormshchikova  , Elena N. Kalinina , Ekaterina A. Konovalova ,  
Elena V. Rosina , Natalia S. Vildanova , Svetlana E. Ziganshina ,  
Konstantin A. Vorobiev , Igor V. Paramonov 

	 Kirov Research Institute of Hematology and Blood Transfusion, 72 Krasnoarmeyskaya St., Kirov 
610027, Russian Federation

 Elena S. Kormshchikova; kormschikova@niigpk.ru

ABSTRACT	 INTRODUCTION. Pharmaceutical production uses reference standards as an integral part of 
metrological support for analytical methods. A systematic literature analysis on standardisa
tion of human immunoglobulin preparations, particularly specific and special-purpose ones, 
will allow evaluating the metrological support in the Russian Federation and identifying new 
approaches to obtaining and using reference standards to assess specific potency.
AIM. This study aimed to analyse published data on the range of reference standards used to 
evaluate potency of human immunoglobulins in the Russian Federation and abroad.
DISCUSSION. PubMed, eLIBRARY.RU, and ConsultantPlus® legal research system showed that 
the list of international reference standards includes Rh0(D), hepatitis B, tetanus, staphylococ-
cal and cytomegalovirus infections, rabies, and smallpox human immunoglobulins. No reference 
standard is available for human immunoglobulin against tick-borne encephalitis, since no specific 
human immunoglobulin is produced in the European Union. There is an absolute dependence on 
the import of international reference standards for assessing the potency of human hepatitis B, 
cytomegalovirus, and rabies immunoglobulins. Reference standards are typically obtained from 
ready-to-use batches of medicinal products and then stabilised, bottled under sterile conditions, 
and lyophilised. The Register of the State Pharmacopoeia of the Russian Federation includes 
reference standards for Rh0(D), anti-tetanus serum, and staphylococcal immunoglobulin. Unlike 
international reference standards, pharmacopoeial standards are produced as solutions, thus 
significantly reducing antibody stability. For pharmacopoeial reference standards, statistical un-
certainty of the certified value is established in the Russian Federation; however, while certify-
ing international reference standards, their certification is not obligatory. According to literature 
analysis, the key requirements for reference standards are stability and composition / properties 
similar to standardised preparations. Russian and foreign certification requirements of reference 
standards have certain differences. The number of Russian reference standards based on human 
immunoglobulin G is limited, since they are mostly obtained from horse blood serum.
CONCLUSIONS. Russian pharmaceutical industry shows a deficit of national reference stand-
ards used for assessing specific potency of human immunoglobulins and donor plasma for their 
production. Thus, such reference standards should be released as lyophilisates and certified in 
international units, with an evaluation of statistical uncertainty of the antibody content.
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ВВЕДЕНИЕ
Одним из наиболее эффективных способов 

профилактики и лечения многих инфекцион-
ных заболеваний является введение в организм 
готовых антител  — иммуноглобулинов класса 
G (IgG). В середине XХ века освоение промыш-
ленной технологии выделения γ-глобулинов 
из плазмы крови позволило решить вопрос кон-
центрирования антител, что способствовало 
внедрению методов пассивной иммунопрофи-
лактики и иммунотерапии IgG различной спе-
цифичности [1]. В настоящее время существуют 
эффективные средства борьбы с гепатитом В, 
клещевым энцефалитом, бешенством, столб-
няком, оспой и стафилококковой инфекцией1. 
Разрешен к применению иммуноглобулин чело-
века (ИГЧ) антицитомегаловирусный («Биотест 
Фарма ГмбХ», Германия)2. Для лечения COVID-19 
разработан ИГЧ, изготовленный на основе 
плазмы крови реконвалесцентов [2]. Однако 
его ввод в гражданский оборот после 2022 г. 
не осуществлялся3. Для создания и пополнения 
стратегического запаса зарегистрирован препа-
рат иммуноглобулина противосибиреязвенного, 
полученный из сыворотки крови лошади. За ру-
бежом выпускаются иммуноглобулины против 
гепатита А, ветряной оспы, краснухи, кори 
и коклюша [1]. Широкое применение нашел ИГЧ 
антирезус Rh0(D) [3]. Препарат крайне востре-
бован в перинатальной практике для предот-
вращения резус-положительной иммунизации 
резус-отрицательных женщин, не сенсибилизи-
рованных к D-антигену, а также может назначать-
ся пациентам с первичной тромбоцитопенией 
[4–6]. Введение ИГЧ противоаллергического по-
казано при купировании аллергических реакций 

немедленного типа (анафилактического шока). 
Получение такого препарата, как и получение 
нормального (комплексного) иммуноглобулина, 
не требует вакцинации доноров4.

Фармакологическое действие указанных 
выше препаратов обусловлено наличием в их 
составах фракции IgG, специфических к опре-
деленным антигенам. По количеству IgG анти-
тел оценивают специфическую активность5 [1] — 
основной показатель качества препаратов 
иммуноглобулинов. От точности определения 
специфической активности зависит правиль-
ность расчета профилактической или терапев-
тической дозы, а значит и эффективность при-
менения лекарственного средства. С целью 
повышения достоверности и воспроизводимо-
сти результатов тестирования регуляторными 
органами, в частности Всемирной организацией 
здравоохранения (BOЗ), Международным сове-
том по гармонизации технических требований 
к фармацевтическим препаратам для меди-
цинского применения6 и Минздравом России, 
рекомендовано использование аттестованных 
стандартных образцов (СО) в качестве рефе-
ренсных материалов. В 2020 г. в Российской 
Федерации создана метрологическая служба, 
в функции которой входит регулирование раз-
работок СО и снабжение ими производителей 
лекарственных средств7.

В настоящее время существует необходи-
мость системного анализа литературы в обла-
сти стандартизации лекарственных препаратов 
ИГЧ, в частности ИГЧ специфических и специ-
ального назначения. Это позволит оценить уро-
вень метрологического обеспечения аналити-
ческих методик, проанализировать актуальные 

1	 https://grls.rosminzdrav.ru/grls.aspx
2	 Там же.
3	 https://roszdravnadzor.gov.ru/services/turnover
4	 ФС.3.3.2.0013.18 Иммуноглобулин человека противоаллергический. Государственная фармакопея Российской Федера-

ции. XIV изд. М.; 2018.
5	 ОФС.1.8.1.0003.15 Иммуноглобулины человека. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд. М.; 2018.
6	 International Council for Harmonization, ICH.
7	 Приказ Минздрава России от 20.03.2020 № 202 «О метрологической службе Министерства здравоохранения Российской 

Федерации в сфере обращения лекарственных средств для медицинского применения».
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направления исследований и предложить но-
вые подходы к получению и применению СО 
для оценки специфической активности ИГЧ.

Цель работы  — анализ данных литературы 
о спектре стандартных образцов, используемых 
для оценки специфической активности лекар-
ственных препаратов иммуноглобулинов чело-
века в Российской Федерации и за рубежом.

Информационный поиск релевантных науч-
ных публикаций проведен в электронных биб-
лиотеках PubMed, eLIBRARY.RU; поиск патен-
тов — ФИПС, Espacenet, Google Patents, USPTO. 
Глубина поиска публикаций и патентов состав-
ляет 2010–2025 гг. Поиск нормативных право-
вых документов проведен в справочно-право-
вой системе КонсультантПлюс®.

ОСНОВНАЯ ЧАСТЬ
Применение стандартных образцов 
для оценки специфической 
активности лекарственных препаратов 
иммуноглобулинов человека

Стандартные образцы (СО) — это вещества, по-
средством сравнения с которыми осуществляет-
ся оценка показателей качества лекарственных 
средств с помощью физико-химических и биоло-
гических методов в целях подтверждения соответ-
ствия требованиям нормативной документации8. 
Применение аттестованных СО обеспечивает 
унификацию и точность результатов контроля ле-
карственных препаратов на фармацевтическом 
производстве, а также правильность и стабиль-
ность работы тест-систем и лабораторного обо-
рудования [7–9]. ВОЗ утверждает международ-
ные CО (МCO). Эта деятельность осуществляется 
под эгидой Национального института биологи-
ческих стандартов и контроля9. МСО рекомен-
дованы для аттестации национальных и меж-
государственных фармакопейных стандартных 
образцов (ФСО), которые могут применяться 
производителями в рутинном контроле качества 
выпускаемой продукции. Например, Европейский 
директорат по качеству лекарственных средств 
и здравоохранения10 кyрирyeт обращение био-
логических эталонных препаратов11 Европейской 
фармакопеи (Ph. Eur.). B Российской Федерации 
аналогичную деятельность осуществляет ФГБУ 
«Научный центр экспертизы средств медицинско-

го применения» Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации (ФГБУ «НЦЭСМП» 
Минздрава России), на базе которого функциони-
рует метрологическая служба Минздрава России 
и создан реестр ФСО Государственной фармако-
пеи Российской Федерации (ГФ РФ)12.

Специфическая активность препаратов ИГЧ 
характеризуется количеством специфических 
IgG и подлежит обязательной проверке для раз-
решения на ввод препаратов в гражданский 
оборот. ВОЗ установлены международные еди-
ницы (МЕ) для выражения содержания антител 
в препаратах иммуноглобулинов. Наиболее вос-
требованы для этих целей международные и на-
циональные СО, перечень которых представлен 
в таблице 1.

МСО для определения специфической ак-
тивности ИГЧ представляют собой лиофили-
заты, изготовленные в основном из сыворотки 
или плазмы крови человека. Действующие ФСО 
выпускаются в форме растворов. Большинство 
российских СО получают из гипериммунной сы-
воротки крови лошади. Согласно докладам ВОЗ, 
близость по составу и свойствам к исследуемым 
препаратам и постоянство аттестуемой харак-
теристики в течение всего срока использова-
ния13 являются ключевыми требованиями к СО. 
Для исключения влияния природы вещества СО 
должны быть максимально схожими с объекта-
ми стандартизации. Считается, что соответствие 
источника происхождения и технологии выде-
ления аттестуемого компонента лекарственного 
средства и СО способствует повышению точно-
сти определения специфической активности14. 
СО на основе антител, выделенных из сыворотки 
крови животных, не применяются в иммунофер-
ментном анализе (ИФА), так как тест-системы 
специфичны к IgG человека.

Нестабильность вследствие естественных 
изменений состава и свойств вещества или от-
клонения температурного режима от регламент-
ных значений в процессе хранения может быть 
причиной ошибочных результатов тестирования. 
Это особенно важно для белковых препаратов, 
полученных из плазмы крови, в силу прису-
щей биологическим системам вариабельности 
и изменчивости. Иммуноглобулины в раство-
рах в значительной степени подвержены 

8	 ОФС.1.1.0007 Стандартные образцы. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд.; 2023. 
9	 The National Institute for Biological Standards and Control, NIBSC.
10	 European Directorate for the Quality of Medicines & Health Care, EDQM.
11	 Biological Reference Preparation, BRP.
12	 https://www.regmed.ru/about/metrologicheskaya-sluzhba/
13	 WHO technical workshop on stability of reference materials for biological medicines and in vitro diagnostics. WHO; 2005.
	 Recommendation for the preparation, characterization, and establishment of international and other biological reference 

standards. Annex 2, No. 932. WHO; 2006.
14	 Там же.
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Таблица 1. Стандартные образцы для оценки содержания специфических антител
Table 1. Reference standards for assessing specific antibodies

Специфические 
антитела
Specific 

antibodies

Стандартный образец для количественного определения
Reference standard for quantitation

Наименование
Name

Код
Code

Форма
Form

Специфическая 
активность, МЕ/мл

Potency, IU/mL

Антирезус 
Rh0(D)
антитела (IgG)
Rh0(D) antibod-
ies (lgG)

Третий международный стандартный 
образец анти-D иммуноглобулина
3rd International Standard for anti-D 
immunoglobulin 

16/332

Лиофилизат ИГЧ 
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

297 

Стандартный образец анти-D ИГЧ Ph. Eur.
Ph. Eur. Human anti-D immunoglobulin BRP 
batch 2 Y0000219

Лиофилизат ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

297 

Третий британский национальный 
стандартный образец анти-D (Rh0) 
антител
3rd British standard 2017 anti-D (Rh0) anti-
bodies

73/517

Лиофилизат 
сыворотки крови 

человека
Human serum, 

lyophilised

11,54
(11,00–12,11) 

Стандартный образец активности ИГЧ 
антирезус Rh0(D) (содержание анти-D 
антител IgG) ГФ РФ, серия 001-011221
Standard of human аnti-D immunoglobulin 
(IgG anti-D antibodies) SP RF, batch 001-
011221

ФСО.3.2.00452
FSO.3.2.00452

Раствор ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
solution

516±100 

IgG к поверх-
ностному ан-
тигену вируса 
гепатита В
IgG to hepatitis 
B virus surface 
antigen

Второй международный стандартный 
образец ИГЧ против гепатита В
WHO second international standard for 
anti-hepatitis B surface antigen (anti-HBs) 
immunoglobulin human

07/164

Лиофилизат ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

100 

Стандартный образец ИГЧ против 
гепатита В Ph. Eur.
Human hepatitis B immunoglobulin BRP 
batch 1

Y0001414

Лиофилизат ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

50

IgG к α-токсину 
стафилококка 
(антиальфа- 
стафилолизин)
IgG to 
staphylococcus 
alpha toxin
(anti-alpha-
staphylolysin)

Третий международный стандартный об-
разец антител к α-токсину стафилококка
WHO third international standard for Stafilo-
coccus alfa antitoxin equine

STA

Лиофилизат 
сыворотки крови 

лошади
Horse serum, 
lyophilised

220

Стандартный образец содержания 
антиальфастафилолизина ГФ РФ, серия 
044-280425
Standard antialphastaphylolysin SP RF, batch 
044-280425

ФСО.3.1.00342
FSO.3.1.00342

Сыворотка крови 
лошади, глицерино-

вый раствор
Horse serum, glycerin 

solution

21±1,3

IgG к столбняч-
ному токсину 
(тетаноспаз-
мину)
IgG to 
tetanus toxin 
(tetanospasmin)

Второй международный стандартный 
образец противостолбнячного ИГЧ
WHO second international standard for anti-
tetanus immunoglobulin human

13/240

Лиофилизат ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

45

Стандартный образец 
противостолбнячного ИГЧ Ph. Eur.
Ph. Eur. reference standard human tetanus 
immunoglobulin BRP batch 2

Н1110000

Лиофилизат ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

45 

Стандартный образец активности 
противостолбнячной сыворотки ГФ РФ, 
серия 146-010523
Standard of antitetanus serum activity SP RF, 
lot 146-010523

ФСО.3.2.00246
FSO.3.2.00246

Сыворотка крови 
лошади, глицерино-

вый раствор
Horse serum, glycerin 

solution

5,3 

IgG к вирусу 
бешенства
IgG to rabies 
virus

Третий международный стандартный 
образец антирабического 
иммуноглобулина
The 3rd WHO international standard for anti-
rabies immunoglobulin

19/244

Лиофилизат ИГЧ
Human 

immunoglobulin, 
lyophilised

164
ME/ампулаa

IU/ampulea

128
ME/ампулаb

IU/ ampuleb 
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конформационным изменениям, димериза-
ции, агрегации, окислению, дезаминированию, 
что приводит к изменению их функциональных 
свойств, основным из которых является взаимо-
действие со специфическим антигеном [10–12]. 
Сублимационное высушивание значительно по-
вышает сохранность антител [10, 13, 14]. В связи 
с этим в международных докладах ВОЗ реко-
мендован выпуск СО биологических лекарствен-
ных средств в форме лиофилизата с остаточной 
влажностью порядка 1%15.

Обращают на себя внимание различия 
в российских и зарубежных требованиях к СО. 
В Российской Федерации в рамках аттестаци-
онных испытаний СО оценивают статистическую 
неопределенность аттестованного значения, то-
гда как аттестуемая характеристика МСО при-
водится без указания статистической неопре-
деленности. Вместе с тем установление границ 
доверительного интервала позволяет контро-

лировать правильность результатов лаборатор-
ного исследования16 [15, 16]. Качество готовых 
препаратов напрямую зависит от качества ис-
ходного сырья для их производства  — донор-
ской плазмы, контроль которой по показателю 
«Специфическая активность» также надлежит 
выполнять с использованием СO17. Очевидно, 
что для применения в фармацевтической про-
мышленности востребованы СО, которые при-
годны для оценки специфической активности 
как лекарственных препаратов ИГЧ, так и исход-
ного сырья.

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека антирезус Rh0(D)

C 2019 г. СО для определения содержания 
анти-D антител IgG служит утвержденный ВОЗ 
и выпускаемый Национальным институтом био-
логических стандартов и контроля третий МСО 

Специфические 
антитела
Specific 

antibodies

Стандартный образец для количественного определения
Reference standard for quantitation

Наименование
Name

Код
Code

Форма
Form

Специфическая 
активность, МЕ/мл

Potency, IU/mL

IgG к вирусу 
бешенства
IgG to rabies 
virus

Стандартный образец антирабического 
ИГЧ Ph. Eur.
Ph. Eur. reference standard human 
immunoglobulin rabies BRP batch 1

H1100000
Лиофилизат ИГЧ

Human immunoglobu-
lin, lyophilised

91
ME/ампула
IU/ampule

Рабочий стандартный образец 
антирабического иммуноглобулина
Working standard for anti-rabies 
immunoglobulin 19/248

Лиофилизат 
сыворотки крови 

человека
Human serum, 

lyophilised

18 (16–21)  
ME/ампулаa

IU/ampulea

12 (9–16)  
ME/ампулаb

IU/ ampuleb 

Антитела IgG 
к цитомегало-
вирусу
IgG to 
Cytomegalovirus

Первый международный стандартный 
образец для определения антител IgG 
к цитомегаловирусу
WHO 1st international standard for detection
of IgG antibodies to Cytomegalovirus (anti-
CMV IgG)

136616/17

Лиофилизат плазмы 
крови человека
Human plasma, 

lyophilised

46,4 

Таблица составлена авторами / The table was prepared by the authors

Примечание. ИГЧ — иммуноглобулин человека; IgG — иммуноглобулин класса G; МЕ — международная единица; ФСО — фар-
макопейный стандартный образец; Ph. Eur. — Европейская фармакопея; ГФ РФ — Государственная фармакопея Российской 
Федерации.
Note. IgG, immunoglobulin G; IU, international unit; FSO, pharmacopoeial reference standard; Ph. Eur., European Pharmacopoeia; 
SP RF, State Pharmacopoeia of the Russian Federation.
a RFFIT — экспресс-тест ингибирования фокуса флуоресценции и FAVN — реакция нейтрализации вируса флуоресцентными 
антителами / RFFIT, Rapid Fluorescent Focus Inhibition Test and FAVN, fluorescent antibody virus neutralisation.
b ИФА — иммуноферментный анализ / ELISA, enzyme-linked immunosorbent assay.

15	 WHO technical workshop on stability of reference materials for biological medicines and in vitro diagnostics. WHO; 2005.
	 Recommendation for the preparation, characterization, and establishment of international and other biological reference 

standards. Annex 2, No. 932. WHO; 2006.
16	 ОФС.1.1.0012 Валидация аналитических методик. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд.; 2023. 
17	 ФС.3.3.2.0001.19 Плазма человека для фракционирования. Государственная фармакопея Российской Федерации. 

XIV изд. М.; 2018. 

Продолжение таблицы 1
Table 1 (continued)
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ИГЧ антирезус Rh0(D)18. СО получен путем разве-
дения готового препарата (Grifols Therapeutics 
LLC, США) до 20 г/л белка и выпускается в форме 
лиофилизата. МСО аттестован при использова-
нии реакции непрямой гемагглютинации, конку-
рентного варианта ИФА и проточной цитофлу-
ориметрии. По результатам межлабораторных 
исследований установлено, что аттестованное 
значение содержания анти-D антител состав-
ляет 297 МЕ/ампула [17]. В рамках Программы 
биологической стандартизации Европейского 
директората по качеству лекарственных средств 
проведены исследования по созданию второй 
партии биологического эталонного препарата 
Ph. Eur. Часть ампул действующего МСО ото-
браны для переаттестации и исследования ста-
бильности. В аттестационных испытаниях под-
тверждены аттестованное значение содержания 
анти-D антител (297 МЕ/ампула), стабильность 
молекулярных параметров и специфическая ак-
тивность, что послужило основанием для утвер-
ждения новой серии BRP Ph. Eur. иммуноглобу-
лина человека антирезус Rh0(D) [18].

Третий британский национальный СО Rh0(D) 
антител19 изготовлен из плазмы крови доноров, 
иммунизированных к D-антигену эритроцитов 
человека, путем рекальцификации биомате-
риала с удалением сгустка фибрина, абсорб-
ции избытка кальция на ионообменной смоле, 
фильтрации элюата через мембрану с размером 
пор 0,45 мкм и разлива в ампулы по 0,5 мл. СО 
представлен в форме лиофилизата. Значение 
показателя «Остаточная влажность» сухого ма-
териала не превышает 0,58%; аттестованное 
значение содержания анти-D антител составляет 
11,54 (11,00–12,11) МЕ/ампула [19]. СО применя-
ют для количественного определения анти-D ан-
тител в образцах сыворотки или плазмы крови 
человека методом непрямой гемагглютинации 
с использованием автоматического анализатора.

В Российской Федерации до 2022 г. отсутство-
вало производство национального СО ИГЧ анти-
резус Rh0(D). В 2022 г. в реестр ФСО ГФ РФ, дей-
ствующий на базе ФГБУ «НЦЭСМП» Минздрава 
России, включен ФСО.3.2.00452 «Стандартный 
образец активности иммуноглобулина челове-
ка антирезус Rh0(D) (содержание анти-D анти-
тел IgG)». Для получения ФСО была аттестова-
на серия готового лекарственного препарата 
«Иммуноглобулин человека антирезус Rh0(D), 
раствор для внутримышечного введения» (ОБУЗ 
«Ивановская областная станция переливания 

крови») с титром анти-D антител 1:1000 в 1 мл. 
Аттестованное значение содержания анти-D 
антител составляет 516±100 МЕ/мл. Поскольку 
ФСО.3.2.00452 выпускается в форме раствора, 
его срок годности (3 года) не превышает срок 
годности лекарственного препарата, на основе 
которого он изготовлен [20]. Метрологическая 
аттестация такого СО проведена с использова-
нием двух из трех рекомендованных методов 
количественного определения анти-D антител: 
реакция непрямой гемагглютинации и конку-
рентный вариант ИФА [20, 21].

Все перечисленные в данном разделе СО 
не являются универсальными. МСО и россий-
ский ФСО предназначены для тестирования ле-
карственных препаратов ИГЧ антирезус Rh0(D). 
Британский национальный СО используется 
для количественного определения анти-D ан-
тител в плазме крови. В настоящее время необ-
ходим национальный СО в форме лиофилизата 
для оценки специфической активности ИГЧ ан-
тирезус Rh0(D) и сырья для его производства. СО 
должен быть аттестован в МЕ тремя рекомен-
дованными методами количественного опре-
деления анти-D антител с установлением ста-
тистической неопределенности. Исследования, 
проведенные в ФГБУН «Кировский научно-ис-
следовательский институт гематологии и пере-
ливания крови ФМБА России» (ФГБУН КНИИГиПК 
ФМБА России), завершились получением кан-
дидата в ФСО в форме лиофилизата ИГЧ анти-
резус Rh0(D), который аттестован по содержа-
нию анти-D антител тремя фармакопейными 
методами. Значение показателя «Остаточная 
влажность» кандидата в ФСО составляет <1%, 
«Содержание белка» — >20 г/л и «Специфическая 
(антирезусная) активность» — ≥30 МЕ/мл. По дан-
ным испытаний методом ускоренного старения 
прогнозируемый период хранения составляет 
20 лет. По данным мониторинга стабильности 
при температуре 5±3 °С срок годности кандида-
та в ФСО составляет не менее 3 лет [22].

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности иммуноглобулина 
человека против гепатита В

Для определения специфической активности 
лекарственных препаратов ИГЧ против гепатита В  
аттестован второй МСО20 в 2007 г. МСО изготов-
лен из произведенного в США лекарственного 
препарата ИГЧ против гепатита В с содержани-
ем белка 50 г/л. В каждой ампуле содержится 

18	 WHO third international standard for anti-D immunoglobulin (NIBSC code: 16/332).
19	 3rd British standard 2017 anti-D (Rh0) antibodies (NIBSC code: 73/517).
20	 WHO second international standard for anti-hepatitis B surface antigen (anti-HBs) immunoglobulin human (NIBSC code: 07/164).
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21	 Human hepatitis B immunoglobulin BRP batch 1 (EDQM code: Y0001414). 
22	 WHO international standard anti-tick borne encephalitis serum. Louping III (NIBSC code: TILI). 
	 WHO international standard anti-tick borne encephalitis serum. Sophyn & Absettarov (NIBSC code: TISA).

по 1 мл концентрата антител к поверхностно-
му антигену вируса гепатита В (HBsAg) в фор-
ме лиофилизата. Специфическая активность 
определена с использованием хемилюминес-
центного, радиоиммунного и иммунофермент-
ного методов и составляет 100 МЕ/ампула [23]. 
СО Ph.  Eur.  — BRP содержит антитела к HBsAg 
на уровне 55 ME/флакон21.

B Российской Федерации производился от-
раслевой СО (ОСО-42-2815488), аттестованный 
в МЕ содержания антител к HBsAg [24], однако 
его выпуск был прекращен. В 2024 г. начаты ис-
следования по разработке лиофилизированной 
формы кандидата в ФСО в ФГБУН КНИИГиПК 
ФМБА России, получены экспериментальные се-
рии, характеризующиеся специфической актив-
ностью не менее 40 МЕ/мл, содержанием белка 
от 39 до 45 г/л и остаточной влажностью менее 
1% [25]. В настоящее время выполняется оценка 
стабильности кандидата в ФСО и стандартиза-
ция методик определения специфической ак-
тивности ИГЧ против гепатита В и иммуноспеци-
фической плазмы с использованием кандидата 
в ФСО.

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека против 
клещевого энцефалита

Одним из методов определения антител к ви-
русу клещевого энцефалита (ВКЭ) является ре-
акция торможения гемагглютинации (РТГА) [26]. 
Метод внесен в нормативную документацию 
производителей на лекарственные препараты 
ИГЧ против клещевого энцефалита. Результат 
определения концентрации антител устанав-
ливают в значениях титра. Методика не преду-
сматривает использования СО.

ИФА широко применяется для диагностики, 
мониторинга заболевания и оценки поствак-
цинального иммунитета [27, 28] и использует-
ся для определения антител IgG к ВКЭ. В бо-
лее ранних версиях коммерческих тест-систем 
для ИФА в качестве прототипа СО была вы-
брана стандартная сыворотка крови челове-
ка, а ее специфическая активность принята 
за 1000  VIEU/мл (VIEU  — «венская единица»). 
В дальнейшем такую сыворотку применяли 
для калибровки внутренних контролей, вхо-
дящих в состав других наборов реагентов [29]. 
Современные контроли уже откалиброваны 
по отношению к внутренним контролям. Одни 

производители тест-систем продолжили ис-
пользовать «венские единицы» для выражения 
специфической активности, другие произво-
дители интерпретируют результат в условных 
единицах [29]. В качестве примеров можно при-
вести такие иммуноферментные тест-системы, 
как Anti-ТВЕ Virus ELISA (IgG) (Euroimmun AG, 
Германия), TBEV/FSME IgG ELISA (IBL International 
GmbH, Германия), инструкциями по примене-
нию которых предусмотрена оценка содержа-
ния антител к ВКЭ в «венских единицах», тогда 
как для NovaLisa TBE/FSME–IgG-Elisа (Novatec 
Immundiagnostica GmbH, Германия) и Technozym 
FSME IgG (Technoclone GmbH, Австрия) — в еди-
ницах NTU/mL и U/mL. Использование отече-
ственных тест-систем ДС-ИФА-АНТИ-ВКЭ-IGG 
(ООО «НПО «Диагностические системы», Россия) 
и ВектоВКЭ-IgG (АО «Вектор-Бест», Россия) поз-
воляет определять титр или содержание анти-
тел (ЕД/мл) к ВКЭ.

В настоящее время расхождение между ре-
зультатами анализа одних и тех же образцов, 
полученных с использованием разных наборов 
реагентов, составляет от 40 до 133%, поэтому 
прямое сравнение результатов анализа нецеле-
сообразно. Это указывает на важность соотне-
сения данных лабораторных тестов с внешним 
СО, то есть существует необходимость метроло-
гического обеспечения аналитических методик 
с целью унификации получаемых результатов. 
Стоит упомянуть, что в 2008 г. ВОЗ утвердила 
два МСО22, получаемых из сыворотки крови овец, 
иммунизированных против КЭ. Однако специ-
фическая активность МСО была установлена 
не в МЕ, а в количестве вирусных частиц (105,76), 
которые нейтрализует 1 мл сыворотки. Оба МСО 
предназначены для оценки эффективности им-
мунизации животных в реакции нейтрализации 
на белых мышах (биологический метод).

В результате совместной работы ФГБУН 
КНИИГиПК ФМБА России и ФГБУ «НЦЭСМП» 
Минздрава России получен кандидат в ФСО со-
держания антител IgG человека к ВКЭ. Кандидат 
в ФСО представляет собой лиофильно высу-
шенный концентрат специфического иммуно-
глобулина с остаточной влажностью менее  1% 
и содержанием белка на уровне 60 г/л [30]. 
Аттестация выполнялась при помощи методов 
РТГА и ИФА в двух независимых лаборатори-
ях. По данным РТГА титр специфических анти-
тел установлен не ниже 1:80 со статистической 
неопределенностью, которая не превышает 
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шаг титрования; по данным ИФА концентра-
ция IgG к ВКЭ составляет не менее 200 ЕД/мл 
со статистической неопределенностью ≤21%23. 
Полученный СО рекомендован для контроля ка-
чества лекарственных препаратов ИГЧ против 
КЭ и может быть использован при разработке 
методики определения содержания специфи-
ческих антител в иммуноспецифической плаз-
ме крови. Однако одна из главных трудностей 
заключается в том, что задача по унификации 
результатов тестирования остается не до конца 
решенной, поскольку ВОЗ не утверждены МЕ со-
держания антител к ВКЭ.

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека 
противостафилококкового

В настоящее время для оценки концентрации 
антиальфастафилолизина в лекарственных пре-
паратах ИГЧ рекомендована реакция нейтрали-
зации гемолитических свойств стафилококкового 
α-токсина24. Метод предусматривает применение 
соответствующего СО25. За рубежом в качестве СО 
используется утвержденный ВОЗ третий МСО26 
антител к α-токсину стафилококка, изготовлен-
ный на основе лиофилизированной иммуноспе-
цифической сыворотки крови лошади. По данным 
производителя каждая ампула МСО содержит 
93,7 мг сухого биоматериала. Аттестованное зна-
чение концентрации антиальфастафилолизина 
составляет 220 МЕ/ампула27. Поскольку ИГЧ про-
тивостафилококковый не выпускается за рубе-
жом, МСО применяют для мониторинга течения 
стафилококковой инфекции и оценки поствакци-
нального иммунитета [31].

Российским производителям лекарств досту-
пен ФСО содержания антиальфастафилолизина 
ФСО.3.1.00342, специфическая активность кото-
рого установлена в реакции нейтрализации гемо-
литических свойств стафилококкового α-токсина 
и составляет не менее 20 МЕ/мл со статистиче-
ской неопределенностью аттестованного значе-
ния не более ±2 МЕ/мл. ФСО выпускается во фла-
конах по 10 мл и представляет собой раствор 
очищенной концентрированной иммуноспеци-

фической сыворотки крови лошади, стабилизиро-
ванный глицином. ФСО.3.1.00342 хранят при тем-
пературе 5±3 °С не более 18 мес. Разработка 
кандидата в ФСО содержания антиальфа-
стафилолизина из иммуноспецифической  
плазмы крови человека в форме лиофилизата 
выполняется в ФГБУН КНИИГиПК ФМБА России. 
Получены экспериментальные серии со  спе
цифической активностью 24,0 (22,0–24,2) МЕ/мл,  
содержанием белка 85±1 г/л и остаточной  
влажностью <1% [32].

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека 
противостолбнячного

Для оценки специфической активности ле-
карственных средств и калибровки иммунологи-
ческих методик определения содержания анти-
тел к возбудителю столбняка в сыворотке крови 
человека ВОЗ рекомендован второй МСО28 ИГЧ 
противостолбнячного. МСО представляет собой 
сублимационно высушенный очищенный ИГЧ. 
МСО получен из готового препарата (Institute 
of Immunology and Tumour Genetics in Zagreb, 
Хорватия). Биоматериал расфасован в ампулы 
по 1 мл и подвергнут лиофилизации. По ре-
зультатам аттестации, проведенной в 12 разных 
лабораториях, специфическая активность МCО, 
установленная в реакции нейтрализации in vivo, 
составляет 45 MЕ/ампула29. Кроме того, утвер-
ждена вторая серия СО Европейской фармако-
пеи с равным содержанием специфических ан-
тител30 [33].

Третий британский национальный СО ан-
тител к столбнячному токсину предназначен 
для оценки вируснейтрализующего действия 
противостолбнячного анатоксина in vivo. СО 
изготовлен на основе сыворотки крови ло-
шади, выпускается в ампулах по 1 мл в форме 
лиофилизата. Специфическая активность СО 
составляет 230 MЕ/ампула31. Следует отметить, 
что британский национальный СО не рекомен-
дован для диагностики in vitro.

В Российской Федерации в реестр ФСО 
включен ФСО.3.2.00246 «Стандартный образец 

23	 Кормщикова ЕС. Разработка фармакопейного стандартного образца для определения специфической активности имму-
ноглобулина человека против клещевого энцефалита: автореф. дис. … канд. биол. наук. Оболенск; 2022.

24	 ОФС.1.8.2.0008.15 Определение содержания антиальфастафилолизина (специфических антител) в лекарственных пре-
паратах из сыворотки крови человека и животных. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд.; 2018.

25	 Там же.
26	 WHO third international standard for Stafilococcus alfa antitoxin equine (NIBSC code: STA).
27	 https://nibsc.org/documents/ifu/sta.pdf
28	 WHO second international standard for anti-tetanus immunoglobulin human (NIBSC code: 13/240).
29	 WHO/BS/2019.2367. Collaborative study for the establishment of a replacement WHO International Standard for tetanus 

immunoglobulin (human) and assessment of commutability. WHO; 2019.
30	 Human tetanus immunoglobulin BRP batch 2 (EDQM code: H1110000). 
31	 Tetanus antitoxin, equine, for bioassay, 3rd British standard (NIBSC code: 60/013). 
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активности противостолбнячной сыворотки 
(глицериновый раствор)» с активностью 
5,3 МЕ/мл; ФСО 3.2.00246 хранится при темпе-
ратуре 5±3 °С не более одного года. Вследствие 
ксеногенной природы ФСО.3.2.00246 ГФ РФ ре-
гламентирует применение СО только для оценки 
специфической активности сыворотки проти-
востолбнячной лошадиной в реакции нейтра-
лизации столбнячного токсина на белых мышах 
по методу Эрлиха32. Использование СО живот-
ного происхождения не показано в случае по-
становки ИФА при помощи набора реагентов 
для определения IgG человека к возбудителю 
столбняка. Для тестирования ИГЧ противостолб-
нячного целесообразна разработка российского 
СО на основе лиофилизированного концентрата 
человеческих антител IgG к столбнячному ток-
сину и аттестация СО иммунологическими ме-
тодами ИФА и РПГА с оценкой статистической 
неопределенности. В ФГБУН КНИИГиПК ФМБА 
России проводятся исследования по получе-
нию такого СО: сформирован донорский резерв 
для заготовки противостолбнячной плазмы, 
разработана технология получения лиофилизи-
рованного концентрата антител к возбудителю 
столбняка и апробируется методика метрологи-
ческой аттестации.

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека 
антирабического

В качестве СО при оценке содержания антител 
к вирусу бешенства в лекарственных препаратах 
ИГЧ антирабического ВОЗ утвержден третий 
МСО33, который изготовлен из ИГЧ антираби-
ческого. Каждая ампула содержит 0,5 мл ИГЧ 
антирабического в форме лиофилизата. В ат-
тестационных испытаниях приняли участие 15 
лабораторий в 7 странах. Специфическая ак-
тивность МСО установлена с использованием 
ИФА, экспресс-теста ингибирования фокуса 
флуоресценции (rapid fluorescent focus inhibi-
tion test, RFFIT) и реакции нейтрализации ви-
руса флуоресцентными антителами (fluorescent 

antibody virus neutralization, FAVN). По данным 
аттестационных испытаний, содержание анти-
тел к вирусу бешенства составляет 164 ME/ам-
пула при определении методами RFFIT и FAVN, 
128 ME/ампула — ИФА34. Остаточная влажность 
лиофилизата  — 0,37%35, но растворение может 
занимать более 1 ч36. СО Ph. Eur. содержит спе-
цифические антитела на уровне 91 MЕ/ампула37.

Для применения в качестве вторичного 
СО или положительного контрольного образ-
ца при выявлении антител к вирусу бешен-
ства предназначен аттестованный параллель-
но с МCО рабочий СО ИГЧ антирабического38 
(табл. 1). СО представляет собой пулирован-
ную человеческую сыворотку, заготовленную 
от доноров, вакцинированных против бешен-
ства. Биоматериал разлит по 0,5 мл в ампулы 
и лиофилизирован. Рабочий СО предназначен 
для тестирования сыворотки или плазмы крови 
человека при оценке поствакцинального имму-
нитета против бешенства.

В отличие от Ph. Eur., которая содержит мо-
нографию на ИГЧ антирабический, ГФ РФ уста-
навливает требования к иммуноглобулину 
антирабическому из сыворотки крови лоша-
ди. Регламентирована оценка специфической 
активности препаратов биологическим мето-
дом в реакции нейтрализации на белых мышах 
с применением соответствующего СО животного 
происхождения39.

ФСО для оценки специфической активности 
иммуноглобулина антирабического из сыво-
ротки крови лошади отсутствует. Согласно кри-
терию ВОЗ об обеспечении близости состава 
СО стандартизируемым препаратам40, в ФКУН 
«Российский научно-исследовательский проти-
вочумный институт «Микроб» Роспотребнадзора 
разработан СО предприятия (СОП) на основе им-
муноглобулина антирабического, выделенного 
из сыворотки крови лошади. СОП разлит по 1 мл 
во флаконы и лиофилизирован. В реакции ней-
трализации вируса на культуре клеток Vero зна-
чение его специфической активности составляет 
190 МЕ/мл со статистической неопределенностью 
<10%. Срок годности СОП составляет 2 года [34].  

32	 ФС.3.3.1.0044.15 Сыворотка противостолбнячная лошадиная. Государственная фармакопея Российской Федерации. 
XIV изд.; 2018.

33	 WHO third international standard for anti-rabies immunoglobulin (NIBSC code: 19/244).
34	 Third WHO international standard for anti-rabies immunoglobulin (NIBSC code: 19/244). 
35	 WHO collaborative study to assess the candidate 3 international standard for rabies immunoglibulin. WHO/BS/2022.2435. 

WHO; 2022.
36	 Там же.
37	 Human rabies immunoglobulin BRP batch 1 (EDQM code: H1100000). 
38	 Working standard for anti-rabies immunoglobulin (NIBSC code: 19/248).
39	 ФС.3.3.1.0038.15 Иммуноглобулин антирабический из сыворотки крови лошади. Государственная фармакопея Россий-

ской Федерации. XIV изд.; 2018.
40	 Recommendation for the preparation, characterization, and establishment of international and other biological reference 

standard. Annex 2, TRS No. 932. WHO; 2006.
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СОП предназначен для определения специфи-
ческой активности гетерологичного лошадиного 
иммуноглобулина [35].

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека 
противооспенного

Согласно ФС.3.3.1.0039.15 ГФ РФ, оценку спе-
цифической активности лекарственных препа-
ратов ИГЧ противооспенного осуществляют 
в реакции нейтрализации на куриных эмбрио-
нах, однако определение содержания антител 
к ортопоксвирусам не предусматривает при-
менение соответствующего СО41. В клиниче-
ской лабораторной практике для диагностики 
натуральной оспы выявляют специфические 
антитела методами ИФА, РТГА и в реакции 
преципитации (РП) [36]. Инструкция к набо-
ру реагентов «Диагностикум оспенный сухой 
для РТГА и РП» (АО «НПО «Микроген», Россия) 
содержит рекомендацию о том, что для контро-
ля качества важно использовать сыворотку 
диагностическую оспенную сухую того же 
производителя. Контрольный образец, пред-
ставляющий собой лиофилизат сыворотки 
крови кроликов, иммунизированных вирусом 
осповакцины, необходим для оценки специ-
фичности качественной реакции при постанов-
ке РП. Однако контрольный образец не аттесто-
ван по содержанию антител к ортопоксвирусам 
и, следовательно, не пригоден для использова-
ния в качестве СО при постановке количествен-
ного анализа. Тест-система иммуноферментная 
для определения антител к ортопоксвирусам 
(АО «НПО «Микроген», Россия) содержит по-
ложительный контрольный образец  — лио-
филизат инактивированной сыворотки крови 
человека с антителами к вирусу осповакцины. 
Тем не менее производитель не приводит дан-
ные о специфической активности контрольно-
го образца, но предлагает использовать его 
для верификации результатов выявления ан-
тител к ортопоксвирусам. В литературе не об-
наружены сведения ни об утвержденных СО 
для количественного определения указанных 
специфических антител, ни о текущих разра-
ботках, что указывает на актуальность получе-
ния соответствующего СО.

Стандартные образцы для оценки 
специфической активности 
иммуноглобулина человека 
антицитомегаловирусного

Несмотря на то что в Российской Федерации 
разрешен к применению только импорт-
ный препарат ИГЧ антицитомегаловирусного 
«HeoЦитотект» (Биотест Фарма ГмбХ, Германия), 
проверка его специфической активности являет-
ся обязательной для ввода в гражданский обо-
рот. Для количественного определения антител 
к цитомегаловирусу (CMV) необходимо исполь-
зовать аттестованный СО. ВОЗ рекомендует осу-
ществлять калибровку и оценку аналитической 
чувствительности выпускаемых тест-систем, ис-
пользуя первый МСО42 для определения IgG к CMV 
(Институт Пауля Эрлиха, Германия). МСО в форме 
лиофилизата плазмы крови человека содержит 
только IgG к CMV без примеси иммуноглобулина 
класса M. Образец приготовлен путем пулирова-
ния трех доз донорской плазмы c высоким содер-
жанием специфических антител. Каждый флакон 
МСО содержит 1 мл высушенного биоматериала. 
Специфическая активность МСО, установленная 
по результатам испытаний в 16 лабораториях де-
вяти стран мира с использованием 16 различных 
методик, составляет 46,4 МЕ/мл; в качестве МЕ 
принята обратная величина титра антител, опре-
деленная по конечной точке43.

В 2009 г. в отчете ВОЗ44 упоминается о разра-
ботанном в Институте Пауля Эрлиха (Германия) 
втором эталонном препарате иммуноглобулина 
антицитомегаловирусного45. Препарат содер-
жит 49,3 г/л белка и обладает специфической 
активностью 110 РЕ/мл по данным ИФА, ко-
торая выражена в условных единицах Paul-
Ehrlich-Institute Unite (PE) [37, 38]. Данный СО 
недоступен для приобретения, так как его запас 
исчерпан.

На российском фармацевтическом рынке 
в 2010 г. представлен СО содержания IgG к CMV 
ОCO 42-28-371-03 (АО «НПО «Микроген», Россия) 
в форме лиофилизата. СО содержит пул иммуно-
специфической донорской плазмы с концентра-
цией целевых антител 5,0±0,6 РЕ/мл; остаточная 
влажность составляет 1%; срок годности 5 лет 
при температуре хранения от 2 до 4 °С [39]. В на-
стоящее время СО не выпускается, а зарегистри-
рованные в Российской Федерации тест-системы 

41	 ФС.3.3.1.0039.15 Иммуноглобулин человека противооспенный раствор, для внутримышечного введения. Государствен-
ная фармакопея Российской Федерации. XIV изд.; 2018.

42	 WHO first international standard for detection of IgG antibodies to сytomegalovirus (NIBSC code: 136616/17).
43	 Wissel N, Hanschmann KM, Scheiblauer H. and the Collaborative Study Group. Report of the WHO collaborative study to 

establish the first international standard for detection of IgG antibodies to cytomegalovirus (anti-CMV lgG). WHO/BS/2017/2322.
44	 Development of WHO biological reference preparations for blood safety-related in vitro diagnostic tests, report of the 

200 meeting with the WHO collaborating centers for biological standards and standardization. WHO; 2009.
45	 Second PEI reference preparation for CMV immunoglobulin (PEI code: 12/1996).
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для количественного анализа откалиброваны 
относительно эталонного препарата, разрабо-
танного в Институте Пауля Эрлиха, или МСО. 
Таким образом, импортозамещение зарубежно-
го ИГЧ антицитомегаловирусного и разработка 
СО, откалиброванного в МЕ для оценки специ-
фической активности препарата, представляют 
собой актуальные направления.

Ограничения настоящего обзора связаны 
с тем, что были проанализированы данные о СО 
для определения показателя «Специфическая 
активность» препаратов специфических ИГЧ 
и ИГЧ специального назначения, зарегистриро-
ванных в Российской Федерации. Однако вне 
фокуса внимания остались СО ИГЧ противоал-
лергического, поскольку специфическая актив-
ность препарата в обеспечении полной защиты 
животных от смертельного анафилактического 
шока является качественной, а не количествен-
ной характеристикой. Кроме того, обзор сосре-
доточен на рассмотрении МСО и ФСО ГФ РФ, 
а также биологических эталонных препаратов 
Ph. Eur., но не содержит сведений о СО дру-
гих фармакопей мира в связи с их меньшей 
востребованностью для контроля качества 
российских ИГЧ.

ВЫВОДЫ
1.	 В настоящем исследовании систематизиро-

ваны данные о существующих MCO, СО Евро-
пейской фармакопеи и ГФ РФ, а также зару-
бежных национальных СО и СОП.

2.	 Номенклатура российских СО для оценки 
специфической активности ИГЧ уступает за-

рубежной; отсутствуют национальные (фар-
макопейные) CО содержания антител к ци-
томегаловирусу, HBsAg и вирусу бешенства. 
Существующие СО не могут считаться универ-
сальными, так как не подтверждена их при-
годность для тестирования как готовой про-
дукции, так и сырья для ее изготовления.

3.	 Применение МСО в серийном контроле каче-
ства нецелесообразно; необходимо исполь-
зование национальных СО, аттестованных 
в МЕ по отношению к МСО.

4.	 Все утвержденные MCO и биологические эта-
лонные препараты Европейской фармакопеи 
не в полной мере соответствуют требова-
ниям российских нормативных документов, 
поскольку аттестованное значение специфи-
ческой активности приведено без указания 
статистической неопределенности.

5.	 Российские ФСО для оценки специфической 
активности ИГЧ выпускаются в виде раство-
ра, что снижает стабильность антител. МСО 
антител к α-токсину стафилококка, ФСО со-
держания антиальфастафилолизина и ФСО 
активности противостолбнячной сыворотки 
изготовлены из биоматериала животно-
го происхождения; не обеспечена близость 
ФСО по составу и свойствам к стандартизу-
емым лекарственным средствам. Для оценки 
специфической активности лекарственных 
препаратов ИГЧ перспективно обеспечение 
производителей СО в форме лиофилизатов, 
изготовленных из плазмы крови доноров 
и аттестованных в МЕ с установлением стати-
стической неопределенности.
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