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Поглиблення процесів глобалізації в 
галузі медицини та фармакології, вве
дення взаємовизнаних регуляторних 
положень GMP, GLP і GCP зумовили 
актуальність забезпечення не лише 
одержання загальноприйнятних ре  зуль 
татів, але й їхнього загального адекват
ного розуміння [1]. На вирішення цієї 
мети спрямований міжнародний проект 
INHAND (Міжнародна гармонізація 
номенклатури та діагностичних крите
ріїв), що діє з 2005 року. Ще в 2005 
році Товариство токсикологічної пато
логії (STP) та Європейське товариство 
токсикологічної патології (ESTP) разом 
з Реєстром промислових токсикологіч
них даних на тваринах (RITA) розпоча
ли спільний процес перегляду, оновлен
ня та гармонізації існуючих номенкла
турних документів і баз даних. Британ
ське товариство токсикологічної патоло
гії (BSTP) й Японське товариство токси
кологічної патології (JSTP) приєдналися 
до цього проекту в 2006 році, зробивши 
його дійсно глобальною ініціативою [2]. 
Всесвітній розпорядчий редакційний 
комітет (GESC) керує загальними напря
мами проекту, а робочі групи (РГ) фор
мулюють термінологічні пропозиції для 
кожної системи органів [3]. І GESC, і РГ 
включають експертів з товариств токси
кологічної патології Північної Амери
ки, Європи та Японії. Наразі значного 
прогресу досягнуто в даному напрямі 
стосовно 9 систем органів – респіратор
ної, гепатобіліарної, сечової, централь
ної та периферичної нервової, репродук
тивних систем у жінок і чоловіків, а 

також – молочних залоз, кліторальних і 
препітуальних залоз, шкірних покривів 
і м’яких тканин [1]. INHAND посібники 
з номенклатури пропонують стандарти
зовані діагностичні критерії та підходи 
до реєстрації уражень, які спостері
гаються в ході проведення досліджень 
токсичності та канцерогенності хіміч
них сполук на гризунах. Вони надають 
репрезентативні фото – мікрофотографії 
морфологічних змін, інформацію щодо 
патогенезу та ключові посилання. Пред
ставники GESC INHAND постійно 
співпрацюють зі співробітниками Цент
ру оцінки та дослідження лікарських 
засобів федерального агентства з 
вивчення безпечності продуктів харчу
вання та ліків США (Food and Drug 
Administration (FDA) Center for Drug 
Evaluation and Research (CDER), кон
сорціуму з розробки стандартів щодо 
взаємообміну клінічних даних (Clinical 
Data Interchange Standards Consortium 
(CDISC) та служб промислової терміно
логії Національного інституту раку 
США (National Cancer Institute (NCI) 
Enterprise Vocabulary Services (EVS) 
для сумісного пошуку підходів до 
включення гармонізованої терміноло
гії INHAND до стандарту взаємозамін
ності неклінічних даних (SEND – 
Standard for Exchange of Nonclinical 
Data), що використовується за реє
страції препаратів у FDA. Зацікавле
ність у використанні номенклатури 
INHAND, що зумовлена значним вне
ском у розробку даного проекту токси
кологів, які працюють на фармацев
тичному виробництві та у профільних 
державних закладах, а також фахівців 
з інформаційних технологій, свідчить, 
що ця номенклатура стає вже загально 
прийнятою [1]. 
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Однак на даному шляху постає бага
то значних проблем. Зокрема, стандар
тизація мікроскопічної номенклатури 
патологічних досліджень і діагностич
них критеріїв, особливо стосовно щурів 
і мишей, триває вже багато років і є 
надзвичайно трудомістким процесом 
[2]. Досі лишаються неузгодженими 
номенклатури патологічних досліджень 
і діагностичних критеріїв стосовно 
таких систем органів гризунів, як трав
на, серцевосудинна, опорнорухова, 
ендокринна, лімфоїдна/гематопоетич
на, а також органів чуття. Оскільки 
результатом напрацювань GESC 
INHAND є досить великі за об’ємом 
документи, то їхня публікація та між
народне впровадження також потре
бують додаткових зусиль. Регулярно 
проводяться міжнародні регуляторні 
форуми, а основні напрацювання 
викладаються на спеціалізованих веб
сайтах, запроваджуються в наукових 
видавництвах, публікуються у вигляді 
посібників [1–3]. 

Крім того, паралельно з розробкою 
термінології для досліджень на гризу
нах у рамках GESC було видано нову 
директиву стосовно створення окремих 
комітетів з розробки видоспецифічної 
термінології (для досліджень на соба
ках, мавпах, кролях і мінісвинях). 
Комітети беруть за відправну точку 
вже затверджену номенклатуру для 
досліджень на гризунах, а потім роз
робляють додаткову термінологію, яка 
є унікальною для кожного виду, а 
також виключають з остаточного доку
мента ту термінологію для досліджень 
на гризунах, яка не підходить для 
використання в даних видів тварин. 
Наразі робота лише розпочата, її 
результати поступово публікуються на 
спеціальних сайтах та в журналах у 
вигляді окремих статей чи доповнень 
до основних документів, які стосують
ся досліджень на гризунах [1–3]. 

Крім вирішення цих глобальних проб
лем у галузі патоморфології наразі над
звичайно актуальним є осучаснення 
досліджень відповідно до рекомендацій 
робочої групи INHAND з проблем апоп
тозу та некрозу [4]. Розроблені мето
дичні рекомендації призначені для 
використання токсикологомпатомор

фологом у процесі рутинної оцінки гіс
тологічних зрізів, пофарбованих гема
токсиліном та еозином з метою якісно
го розрізнення апоптозу та некрозу. 
Новостворений документ буде слугува
ти як поточне керівництво INHAND. 
Будьякі раніше опубліковані докумен
ти INHAND, які не узгоджуються з 
цим керівництвом, будуть у подальшо
му переглянуті. Важливо відзначити, 
що, на відміну від раніше прийнятих 
документів, у даному керівництві чітко 
зазначено, що апоптоз і некроз одинич
них клітин не є синонімами, хоча ток
сикологипатоморфологи часто вико
ристовували їх як взаємозамінні термі
ни. Також у документі підкреслюється 
та обставина, що, оскільки в ході 
рутинних токсикологічних випробу
вань далеко не всі ситуації вимагають 
однакового ступеня точності щодо роз
різнення апоптозу від некротичної 
загибелі клітин, то можливим є засто
сування й комбінованого терміна – 
«апоптоз/некроз одиничних клітин». 
Він може бути використаний, коли 
встановлення відмінності між різними 
типами загибелі клітин не є необхід
ним або коли вона не може бути визна
чена ні забарвленням гематоксиліном 
та еозином, ні іншими барвниками, що 
наявні в патоморфологічній практиці. 
Рекомендації щодо використання тер
мінів «апоптоз» і «некроз», а також 
«комбінований апоптоз/некроз одинич
них клітин» підсумовані на рисунку.

Попередні вказівки щодо номенкла
тури в галузі процесів загибелі клітин 
були надані в 1999 році в публікації 
«Номенклатури клітинної смерті: реко
мендації спеціального комітету Товари
ства токсикологічних патологів» [5]. У 
них рекомендувалося використовувати 
термін «некроз» для опису будьяких 
морфологічних знахідок загибелі клі
тин у гістологічних зрізах, незалежно 
від шляху, за допомогою якого клітини 
померли. Крім того, терміни «апопто
тичний», «онкотичний» або «змішаний 
апоптотичний і некротичний» дозволя
лось використовувати як модифікатори 
для визначення переважаючого шляху 
загибелі клітин у разі необхідності. 
Основна мета полягала в тому, щоб 
«патологоанатоми використовували 
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терміни, які точно та лаконічно пере
дають рівень інформації, що відповідає 
потребам дослідження». Однак такий 
підхід до цих термінів не одержав 
широкого визнання в спільноті токси
кологівпатоморфологів, можливо, 
через інтенсивні дослідження процесів 
апоптозу в останнє десятиріччя і тепер 
вже загальновизнаним розумінням того 
факту, що некроз і апоптоз клітин від
буваються за різними механізмами. 

Тому, згодом, для вирішення пробле
ми номенклатури щодо процесів заги
белі клітин у науковому співтоваристві 
була створена міжнародна група вче
них, яка спочатку узгодила й опубліку
вала роботу «Смерть клітини та дифе
ренціація» у 2005 році, а потім через 
кілька років надала оновлену «Класи
фікацію загибелі клітин: рекомендації 
Комітету з номенклатури клітинної 
смерті 2009» [6–7]. Ними було запропо
новано єдині критерії для визначення 
загибелі клітин і різних морфологій, 
надано визначення апоптозу, некрозу, 
автофагії та розмноження, а також 
обговорювалися орієнтовні визначення 
атипових моделей загибелі клітин 
(мітотична катастрофа, аноікіс, Валері
анівська дегенерація, параптоз, піроп
тоз, піронекроз). Рекомендувалось не 
використовувати лише окремі біохіміч
ні аналізи (тобто ДНКфрагментацію, 
протеолітично активні каспази або про
дукти розщеплення їхніх субстратів) 
як ексклюзивні тести на апоптоз. Однак 
було зазначено, що ці тести в комплек

сі з іншими діагностичними ознаками 
можуть бути корисними для діагности
ки апоптозу. У роботі відзначалось, що 
існують три різні шляхи клітинного 
катаболізму, які можна визначити за 
морфологічними критеріями: автофа
гія, некроз й апоптоз. Використання 
термінів, таких як «некроапоптоз» і 
«апонекроз» для опису загибелі клітин, 
де одночасно відбувається апоптоз і 
некроз, не рекомендувалося, настійно 
наголошувалося на використанні 
некрозу й апоптозу, виключно як окре
мих термінів.

Роботи ряду дослідників показали, 
що хоча механізми та морфологія апоп
тозу й некрозу розрізняються, є докази 
того, що вони мають подібні біохімічні 
схеми перебігу, описані як «континуум 
апоптозунекрозу» [8]. Як приклад, 
зниження доступності каспаз і вну
трішньоклітинного АТФ може перетво
рити поточний апоптотичний процес у 
некротичний [9]. 

Наразі розроблений INHAND доку
мент дає осучаснені вказівки щодо 
ідентифікації та діагностики апоптозу 
та некрозу. Цей керівний документ 
також включає обговорення клітинних 
механізмів апоптозу та некрозу, коли й 
де відбувається апоптоз, опису морфо
логічних особливостей апоптозу та 
некрозу в гематоксилін:еозинзабарв ле
них зрізах тканин, додаткових методів, 
які можуть бути використані для під
твердження апоптозу, і деякі конкретні 
приклади тих органів, де розрізнення 

СМЕРТЬ КЛІТИНИ

Діагноз «апоптоз»

Апоптоз визначений  
морфологічно 

(гематоксилін:еозин). 
Спеціальні техніки (кас-

пази, TUNEL) можна 
використати для під-

твердження у разі 
потреби

Діагноз «некроз»

Некроз визначений морфоло-
гічно (гематоксилін:еозин). 

Треба використовувати моди-
фікатори, щоб позначити сту-
пінь розповсюдженості (оди-
ничні клітини, фокальний чи 

дифузний некроз) чи типу 
(коагуляційний, геморагіч-

ний, фібриноїдний

Діагноз «апоптоз/некроз»

Обидва типи клітинної 
загибелі присутні, та немає 
реальної потреби чи вимоги 

розрізняти їх між собою. 
Природа клітинної загибелі 
не може бути визначена з 

повною впевненістю. 
Комбінований термін необ-

хідний для узагальнення

Рисунок. Зведена схема рекомендацій щодо номенклатури стосовно загибелі клітин [4]
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між апоптозом і некрозом клітин може 
бути складним завданням.

Треба також мати на увазі, що існують 
інші форми загибелі клітин, описані та 
обговорені в літературі, такі як авто
фагія, некроптоз, ериптоз, аноікіс і 
піроптоз [10–16]. Такі форми загибелі 
клітин виходять за рамки даного регу
ляторного документа, робота над 
їхньою термінологією ще триває.

Не менш проблемними є й питання, 
що стосуються діагностичних критеріїв 
у ході скринінгу ендокринних дизруп
торів [17]. Наприклад, Програма скри
нінгу ендокринних дизрупторів Агент
ства охорони навколишнього середови
ща США (EDSP) передбачає багатосто
ронній підхід для визначення потенціа
лу хімічних речовин стосовно впливу 
на певні ланки ендокринної системи. 
Розроблений INHAND документ надає 
детальну інформацію щодо міжнародно 
узгоджених стандартизованих проце
дур обробки, оцінки та номенклатури 
тканин з метою забезпечення стандар
тизації результатів аналізу в лаборато
ріях. Встановлюються стандартні кін
цеві точки випробувань, що включають 
вагу органів, циклічність еструсу, клі
нічні прояви патології, визначення рів
нів гормонів у біологічних рідинах і 
тканинах і гістологічну оцінку тканин 
та органів. Інколи адекватне розуміння 
одержаних результатів може потребу
вати врахування ефектів, потенційно 
пов'язаних з лікуванням, які можуть 
вказувати на порушення ендокринної 
системи. Для остаточного висновку сто
совно дії сполукиендокринного диз
руптора потрібно дослідити піхву, 
молочні залози та печінку. Ці результа
ти можуть бути корисними за оцінки 
ендокринних порушень [17]. 

Розроблений INHAND у 2013 році 
документ передбачає одержання інфор
мації для оцінки перипубертальних 
тканин у контексті окремих кінцевих 
точок випробувань, загального пубер
татного аналізу та аналізів рівня I Про
грами скринінгу ендокринних дизруп
торів Агентства охорони навколишньо
го середовища США. Рекомендації, 
описані в цьому документі, відповіда
ють опублікованим керівним докумен
там США (EPA). Залежність варіабель

ності тонких морфологічних змін у 
перипубертальних тварин від числен
них внутрішніх (порода, лінія тварин, 
постачальник і темп росту) [18] і 
зовнішніх (харчування та стрес) факто
рів [19–20] детально проаналізована на 
конкретних прикладах з широким ілю
стративним матеріалом з метою допо
могти патологоанатомам, які власне 
проводять дослідження, а також рецен
зентам регуляторних органів (EPA та 
ін.) у правильній інтерпретації резуль
татів випробувань та в подальшому 
поліпшенні гармонізації результатів 
патоморфологічних досліджень між 
лабораторіями [21]. 

Дослідження ендокринних дизрупто
рів на пубертатних тваринах обох ста
тей специфічно перевіряють наявність 
реалізації ендокринних ефектів хіміч
них речовин під час ювенільного та 
перипубертального періодів розвитку, 
коли вісь гіпоталамусгіпофізгонади 
(HPG) зазнає інтенсивних змін. Пато
логоанатоми повинні враховувати нор
мальні біологічні відмінності в разі 
оцінки та інтерпретації даних, одержа
них на пубертатних тваринах, й утри
муватися від «надінтерпретації» тонких 
відмінностей у морфологічних особ
ливостях. Найпоширеніші випадки, що 
наведені та проаналізовані в розробле
ному INHAND у 2013 році документі, 
призначені для того, щоб забезпечити 
вироблення в дослідникапатологоана
тома правильного підходу до оцінки 
перипубертальних тканин і більш гли
бокого розуміння впливу гістологічних 
результатів у загальному контексті 
даних, одержаних на пубертатних тва
ринах. Тести рівня 1 EDSP повинні 
передбачати проведення оцінки матері
алу паралельно рядом дослідників, 
використовуючи процес WoE, щоб 
визначити ступінь комплементарності 
даних не тільки в межах конкретного 
тесту, але й у всій батареї тестів. Кін
цеві точки пубертатного аналізу вхо
дять до батареї з 11 індикаторів потен
ціалу хімічної речовини як ендокрин
ного дизруптора.

Враховуючи інтенсивність і важли
вість пошуку нових протипухлинних 
препаратів, стає очевидною актуаль
ність гармонізації діагностичних кри
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теріїв і тлумачної термінології стосовно 
проліферативних і непроліферативних 
уражень в експериментальних тварин 
[22]. Проект INHAND забезпечив роз
робку міжнародно визнаної номенкла
тури проліферативних і непроліфера
тивних уражень у лабораторних тварин 
(щурів і мишей). Створено стандартизо
вану номенклатуру для класифікації 
мікроскопічних уражень, що спостері
гаються в жіночому репродуктивному 
тракті лабораторних щурів і мишей, з 
кольоровими мікрофотографіями, що 
ілюструють приклади деяких уражень. 
Стандартизована номенклатура, що 
представлена в цьому документі, також 
доступна в електронному вигляді в 
Інтернеті (http://www.goreni.org/). 
Джерела, що стали основою для даного 
документа, включали бази даних гісто
патологічних досліджень з урядових, 
наукових і промислових лабораторій у 
всьому світі. Документ описує спонтан
ні ураження та ті, що пов’язані з віко
вими змінами, а також ураження, 
викликані опроміненням дослідних 
тварин. Існує також розділ щодо нор
мальних циклічних змін, що спостері
гаються в яєчнику, матці, шийці матки 
та піхві для порівняння нормальних 
фізіологічних змін з патологічними 
ураженнями. Широке поширення та 
застосування цієї міжнародної гармоні
зованої номенклатури дозволить суттє
во зменшити плутанину між регулятор
ними та науководослідними організа
ціями в різних країнах і забезпечить 
спільну мову для збільшення та збага
чення міжнародного обміну інформа
цією серед токсикологів і патологів.

У ході широкого світового прийнят
тя INHAND номенклатури GESC стане 
постійно діючим комітетом, що об’єднає 
різні товариства токсикологівпатоло
гів і виступатиме як інформаційний 
центр для коментарів і запитів щодо 
оновлення термінології INHAND від 
членів кожного товариства.

Хоча опублікована номенклатура 
INHAND для кожної системи органів 

розробляється як всеохоплююча, однак 
уже нині спеціалісти визнають, що 
надалі виявлені додаткові ураження 
можуть потребувати включення до 
раніше створених документів. Так само 
необхідним буде постійне усунення 
помилок або виправлення неточностей, 
коли вони ставатимуть очевидними. 
Для вирішення цього питання ще в 
2013 році було запроваджено офіцій
ний процес контролю за змінами, який 
доступний на www.goreni.org. Науков
цям пропонується подавати пропозиції 
щодо змін у номенклатурних системах 
і надавати обґрунтування таких змін 
через цей механізм. GESC продовжува
тиме взаємодіяти з сайтом www.goreni.
org і редакціями провідних міжнарод
них токсикологічних журналів, щоб 
підтримувати основну структуру май
бутніх публікацій. 

Висновки
Міжнародне впровадження та регуляр
ний перегляд документів INHAND 
забезпечать міцну основу для їхнього 
використання патологоанатомами та 
регулюючими органами, які займають
ся оцінкою безпеки лікарських засобів, 
біопрепаратів і хімічних речовин у 
всьому світі.

На шляху приведення регуляторного 
законодавства та процесів функціону
вання системи охорони здоров’я Украї
ни до міжнародних стандартів нагаль
ним завданням є максимально широке 
запровадження напрацювань INHAND 
у медичну науку та практику нашої 
країни. Зокрема, необхідним є затвер
дження регуляторними органами нашої 
країни україномовного еквівалента 
міжнародних керівництв INHAND. 
Виконання досліджень відповідно до 
даних документів дозволить підвищити 
рівень міжнародного визнання вітчиз
няної наукової продукції та суттєво 
скоротити витрати виробників фарма
цевтичної промисловості України в разі 
виходу на ринки Північної Америки, 
Європи та Японії.
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Л. Б. Бондаренко 
Міжнародна гармонізація номенклатурних і діагностичних критеріїв: сучасні 
проблеми та завдання 
Поглиблення процесів глобалізації в галузі медицини та фармакології, введення взаємовизнаних 

регуляторних положень GMP, GLP і GCP зумовили актуальність забезпечення не лише отримання 
загальноприйнятних результатів, але й їхнього загального адекватного розуміння. На вирішення цієї 
мети спрямований міжнародний проект INHAND (Міжнародна гармонізація номенклатури та діа-
гностичних критеріїв), що діє з 2005 року. Всесвітній розпорядчий редакційний комітет (GESC) керує 
розробкою гармонізованої термінології, спираючись на експертів з Північної Америки, Європи та 
Японії. Регулярно проводяться міжнародні регуляторні форуми, а основні напрацювання виклада-
ються на спеціалізованих веб-сайтах, запроваджуються в наукових видавництвах, публікуються у 
вигляді посібників. З 2011 року представники комітету почали розробку підходів до включення гар-
монізованої термінології INHAND до стандарту взаємозамінності неклінічних даних (SEND – Standard 
for Exchange of Nonclinical Data), що використовується за реєстрації препаратів FDA. Зацікавленість 
у використанні номенклатури INHAND, зумовлена значним внеском у розробку даного проекту ток-
сикологів, що працюють на фармацевтичному виробництві та у профільних державних закладах, а 
також фахівців з інформаційних технологій, свідчить, що ця номенклатура стає вже загальноприйня-
тою. На шляху приведення регуляторного законодавства та процесів функціонування системи охо-
рони здоров’я України до міжнародних стандартів нагальним завданням є максимально широке 



9Фармакологія та лікарська токсикологія, Том 13, № 1/2019

запровадження напрацювань INHAND у медичну науку та практику. Зокрема, необхідним є затвер-
дження регуляторними органами нашої країни україномовного еквівалента міжнародних керівництв 
INHAND. У галузі патоморфології наразі надзвичайно актуальним є осучаснення досліджень відпо-
відно до рекомендацій робочої групи INHAND з проблем апоптозу та некрозу (Recommendations 
from the INHAND Apoptosis/Necrosis Working Group), а також стосовно скринінгу ендокринних диз-
рупторів (Scientific and Regulatory Policy Committee (SRPC) Points to Consider*: Histopathology 
Evaluation of the Pubertal Development and Thyroid Function Assay (OPPTS 890.1450, OPPTS 890.1500) 
in Rats to Screen for Endocrine Disruptors) та тлумачної термінології проліферативних і непроліфера-
тивних уражень в експериментальних тварин (Nonproliferative and Proliferative Lesions of the Rat and 
Mouse Female Reproductive System). Міжнародне впровадження та регулярний перегляд документів 
INHAND забезпечать міцну основу для їхнього використання патологоанатомами та регулюючими 
органами, які займаються оцінкою безпеки лікарських засобів, біопрепаратів і хімічних речовин у 
всьому світі. Виконання досліджень відповідно до даних документів дозволить підвищити рівень 
міжнародного визнання вітчизняної наукової продукції та суттєво скоротити витрати виробників 
фармацевтичної промисловості України в разі виходу на ринки Північної Америки, Європи та Японії.

Ключові слова: гармонізація, діагностичні критерії, термінологія, патоморфологічні дослідження

Л. Б. Бондаренко 
Международная гармонизация номенклатурных и диагностических 
критериев: современные проблемы и задачи 
Углубление процессов глобализации в области медицины и фармакологии, введение взаимо-

признанных регуляторных положений GMP, GLP и GCP обусловили актуальность обеспечения не 
только получения общепризнанных результатов, но и их общего адекватного понимания. На реше-
ние этой цели направлен международный проект INHAND (Международная гармонизация номен-
клатуры и диагностических критериев), который действует с 2005 года. Всемирный распорядитель-
ный редакционный комитет (GESC) руководит разработкой гармонизированной терминологии, 
опираясь на экспертов из Северной Америки, Европы и Японии. Регулярно проводятся междуна-
родные регуляторные форумы, а основные наработки выкладываются на специализированных 
сайтах, вводятся в практику научных издательств, публикуются в виде пособий. С 2011 года предста-
вители Комитета начали разработку подходов к включению гармонизированной терминологии 
INHAND в стандарт взаимозаменяемости неклинических данных (SEND – Standard for Exchange of 
Nonclinical Data), используемый при регистрации препаратов FDA. Заинтересованность в использо-
вании номенклатуры INHAND, обусловленная значительным вкладом в разработку данного проекта 
токсикологов, работающих на фармацевтическом производстве и в профильных государственных 
учреждениях, а также специалистов по информационным технологиям, свидетельствует, что эта 
номенклатура становится уже общепринятой. На пути приведения регуляторного законодательства 
и процессов функционирования системы здравоохранения Украины к международным стандартам 
неотложной задачей является максимально широкое внедрение наработок INHAND в медицинскую 
науку и практику. В частности, необходимо утверждение регуляторными органами нашей страны 
украиноязычного эквивалента международных руководств INHAND. В области патоморфологии 
сейчас чрезвычайно актуальным является осовременивание исследований в соответствии с реко-
мендациями рабочей группы INHAND по проблемам апоптоза и некроза (Recommendations from the 
INHAND Apoptosis/Necrosis Working Group), а также относительно скрининга эндокринных дизрупто-
ров (Scientific and Regulatory Policy Committee (SRPC) Points to Consider *: Histopathology Evaluation 
of the Pubertal Development and Thyroid Function Assay (OPPTS 890.1450, OPPTS 890.1500) in Rats to 
Screen for Endocrine Disruptors) и толкования терминологии пролиферативных и непролифератив-
ных поражений у экспериментальных животных (Nonproliferative and Proliferative Lesions of the Rat 
and Mouse Female Reproductive System). Международное внедрение и регулярный пересмотр доку-
ментов INHAND обеспечат прочную основу для их использования патологоанатомами и регулирую-
щими органами, которые занимаются оценкой безопасности лекарственных средств, биопрепара-
тов и химических веществ во всем мире. Выполнение исследований в соответствии с данными 
документами позволит повысить уровень международного признания отечественной научной про-
дукции и существенно сократить расходы производителей фармацевтической промышленности 
Украины в случае выхода на рынки Северной Америки, Европы и Японии.

Ключевые слова: гармонизация, диагностические критерии, терминология, 
патоморфологические исследования

L. B. Bondarenko
International harmonization of nomenclature and diagnostic criteria:  
modern problems and tasks
The deepening of the processes of globalization in the field of medicine and pharmacology, the intro-

duction of mutually recognizable regulatory provisions GMP, GLP and GCP led to the relevance of ensur-
ing not only the obtaining of commonly accepted results, but also their overall adequate understanding. 
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For this aim the international project INHAND (International Harmonization of the Nomenclature and 
Diagnostic Criteria), which has been in operation since 2005, has been started. The Global Editorial 
Editorial Committee (GESC) manages the development of harmonized terminology by experts from 
North America, Europe and Japan. International regulatory forums are held regularly, and the main 
achievements are laid out on specialized websites, introduced into practice by scientific publishing 
houses, published as manuals. Since 2011, Committee members have begun developing approaches to 
introduction the harmonized terminology INHAND into the Non-Clinical Data Interchange Standard 
(SEND – Standard for Exchange of Nonclinical Data) that is used when registering drugs by FDA. The 
interest in the use of the INHAND nomenclature, due to the significant contribution to the development 
of this project of toxicologists, working in the pharmaceutical industry and specialized state institutions, 
as well as IT specialists, shows that this nomenclature is becoming globally used. On the way to bringing 
regulatory legislation and processes to Ukraine's healthcare system to international standards, it is 
imperative to maximize the implementation of INHAND's practices in medical science and practice. In 
particular, approval by the regulatory authorities of our country of the Ukrainian equivalent of INHAND 
regulatory documents is necessary. In the field of pathomorphology, it is now highly urgent to modernize 
research in accordance with the recommendations of the INHAND working groups on apoptosis and 
necrosis, screening for endocrine disruptors and terminology interpretation as to nonproliferative and 
proliferative lesions of the rat and mouse reproductive system. The international introduction and regular 
revision of INHAND documents will provide a solid basis for using their documents by pathologists and 
regulatory officers involved in the drugs safety assessment throughout the world. Execution of research 
in accordance with these documents will increase the level of international recognition of national scien-
tific products and significantly reduce the costs of manufacturers of pharmaceutical industry of Ukraine 
in case of their entrance into the markets of North America, Europe and Japan.

Key words: harmonization, diagnostic criteria, terminology, pathomorphological research
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