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Резюме
Цель – определение клинических и экономических последствий применения белимумаба для лечения системной красной волчанки 
(СКВ) по сравнению с его отсутствием пациентов с высокой активностью СКВ, наличием анти-ДНК и низким уровнем комплемента 
в плазме крови и минимальными волчаночными повреждениями органов на стартовом этапе. Материалы и методы. Использована 
Марковская модель СКВ. Исходные данные о  вероятностях марковских переходов получены на  основании анализа литературы 
о проведенных клинических и наблюдательных исследованиях. Цены лекарственных препаратов получены на основании регистра 
цен ЖНВЛП. Медицинские и немедицинские затраты рассчитаны на основании действующих нормативов финансовых затрат и ко-
эффициентов, а также выплат по временной утрате трудоспособности и инвалидности. Непрямые затраты рассчитаны методом че-
ловеческого капитала. Результаты. Выявлено, что белимумаб приводит к сокращению (экономии) затрат (включая прямые и непря-
мые затраты), а также к увеличению выживаемости пациентов. Сумма общих затрат составила примерно 8,84 млн руб. и 17,72 млн 
руб. (из них 4,05 млн руб. и 5,58 млн руб. – прямые затраты; из них 2,57 млн руб. и 2,88 млн руб. – прямые медицинские затраты) 
в среднем на одного пациента в группах белимумаба и стандартной терапии соответственно. Заключение. Применение белимумаба 
у целевой популяции пациентов является фармакоэкономически обоснованным и целесообразным, поскольку приводит к росту 
эффективности и экономии суммы прямых и непрямых затрат.

Ключевые слова
Белимумаб, системная красная волчанка, фармакоэкономическое исследование, клинико-экономический анализ, затраты-эффек-
тивность, влияние на бюджет.
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Pharmacoeconomic analysis of using belimumab for the treatment of systemic lupus erythematosus
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Summary
The aim is to study the clinical and economic aspects of using belimumab for the treatment of systemic lupus erythematosus (SLE) in patients 
with high SLE activity, the presence of anti-DNA, a low level of complement in the blood plasma and minimal lupus organ damage at the early 
stage. Materials and methods. The Markov model of SLE is used. The initial probabilities of the Markov transitions are obtained from analysis 
of published clinical and observational studies. The prices of the relevant drugs were obtained from the VED price registry. Medical and non-
medical expenses are calculated on the basis of the current standards for financial costs and coefficients, as well as payments for temporary 
and permanent disability. Indirect costs are calculated using the method of human capital. Results. It has been found that using belimumab 
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leads to a decrease in costs (both direct and indirect), as well as an increase in patient survival. The total costs for belimumab vs standard 
therapy approximated 8.84 million rubles vs 17.72 million rubles (of which 4.05 million rubles vs 5.58 million rubles were direct costs, and 
2.57 million rubles vs 2.88 million rubles were indirect medical costs) on average per patient in the belimumab group vs standard therapy 
group, respectively. Conclusion. The use of belimumab in the target population of patients is pharmacoeconomically justified and expedient 
because it leads to increased treatment efficiency and reduction of direct and indirect costs.
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Belimumab, systemic lupus erythematosus, pharmacoeconomic study, clinical and economic analysis, cost-effectiveness, budget impact.
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Введение
Системная красная волчанка (СКВ) – системное аутоиммунное 

заболевание неустановленной этиологии, в  основе которого ле-
жит генетически обусловленное нарушение иммунорегуляторных 
механизмов, определяющее образование широкого спектра орга-
нонеспецифических аутоантител к различным компонентам ядра 
и  формирование иммунных комплексов, вызывающих развитие 
иммунного воспаления в тканях различных органов. СКВ характе-
ризуется генерализованным поражением микроциркуляторного 
русла и системной дезорганизацией соединительной ткани с кож-
ными, суставными и висцеральными изменениями [1]. Основное 
место в  лечении СКВ занимают глюкокортикоиды (преднизолон 
и  метилпреднизолон), цитостатики (метотрексат, циклофосфа-
мид, азатиоприн, циклоспорин) и  аминохинолиновые препараты 
(хлорохин и  гидроксихлорохин). Следует отметить, что многие 
из указанных лекарственных препаратов в соответствии с офици-
альными инструкциями не  имеют показания для терапии СКВ. 
В соответствии с клиническими рекомендациями по лечению СКВ 
на фоне основной терапии СКВ у больных с высокой иммунологи-
ческой и клинической активностью (высокий уровень анти-ДНК, 
снижение С3- и С4-компонентов комплемента, SLEDAI 6-10 бал-
лов), без активного волчаночного нефрита (протеинурия ≤2 г) 
и поражения ЦНС, с частым развитием обострений, зависимостью 
от приема средних и высоких доз ГК, высоким риском развития 
осложнений терапии (повреждения органов, инфекций) может 
быть использован лекарственный препарат белимумаб [2]. 

Регистрация генно-инженерного биологического препарата бе-
лимумаб (Бенлиста) в России в 2012 г. позволила поставить СКВ 
в один ряд с аутоиммунными заболеваниями (например, ревмато-
идный артрит, псориаз, рассеянный склероз) для которых приме-
няются генно-инженерная биологическая терапия и терапия, из-
меняющая течение заболевания (например, инфликсимаб, 
адалимумаб, устекинумаб, ведолизумаб).

Белимумаб – это единственный доступный в настоящее время 
генно-инженерный биологический препарат (ГИБП) для лечения 
СКВ. Применение белимумаба при СКВ позволяет достигнуть 
контроля активности СКВ, замедления прогрессирования и  под-
держания ремиссии СКВ, сократить дозы глюкокортикостероидов 
(ГК) для системного применения, снизить риск необратимого по-
вреждения внутренних органов [3]. 

Необратимые повреждения внутренних органов, периодические 
обострения СКВ и нежелательные явления (НЯ), связанные с ис-

пользованием высоких доз системных ГК, приводят к необходи-
мости регулярных госпитализаций, лечения возникающих по-
вреждений органов и  реабилитации пациентов, а  также к  вре- 
менной и стойкой утрате трудоспособности, инвалидности боль-
ных. При этом СКВ наиболее часто развивается в течение второго 
и третьего десятилетий жизни у девушек и молодых женщин. Око-
ло 20% пациентов заболевают в возрасте до 16 лет [4]. 

Благодаря контролю активности СКВ белимумаб позволят 
предотвращать неблагоприятные исходы СКВ, включая обостре-
ния СКВ и органные повреждения и связанные с ними прямые 
и  непрямые затраты. В  соответствии с  предложенной рабочей 
гипотезой фармакоэкономического исследования белимумаб 
приводит к  увеличению эффективности, а дополнительные за-
траты на  терапию лекарственным препаратом полностью ком-
пенсируются предотвращением затрат, связанных с неблагопри-
ятными исходами СКВ.

Цель исследования  – определение клинических и  экономиче-
ских последствий применения белимумаба для лечения СКВ 
по сравнению с его отсутствием. 

Материалы и методы

Медицинская технология сравнения
Так как белимумаб применяется не  вместо, а  в  дополнение 

к  проводимой стандартной терапии, медицинской технологией 
сравнения было выбрано отсутствие белимумаба на  фоне стан-
дартной терапии (естественное течение). Причем добавление бе-
лимумаба к  стандартной терапии позволяет исключить другие 
иммуносупрессанты (циклоспорин, мофетила микофенолят, ме-
тотрексат) [21].

Выбор и  обоснование метода клинико-экономического иссле-
дования и временного горизонта моделирования 

Так как на  этапе разработки рабочей гипотезы исследования 
на основании результатов клинических исследований было выяв-
лено статистически значимое превосходство белимумаба перед 
плацебо по первичным конечным точкам клинического исследо-
вания (прогрессирование СКВ, возникновение новых органных 
повреждений), был выбран метод «затраты-эффективность». 

Ввиду того, что СКВ является длительным хроническим про-
грессирующим заболеванием, результаты применения терапии, 
направленной на снижение активности заболевания, которые про-
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являются в первые годы от начала терапии, становятся более зна-
чимыми по  истечении длительного времени. Наибольшее число 
волчаночных повреждений органов среди выживших пациентов 
наблюдается во временном горизонте 20-30 лет от начала наблю-
дения [5]. Таким образом, для СКВ временной горизонт в 30 лет 
является минимально достаточным для проведения фармакоэко-
номической оценки последствий применения лекарственных пре-
паратов. 

Для того чтобы оценить вероятность развития комплекса 
клинически-значимых исходов, была использована марковская 
модель.

Структура модели
На основании имеющихся сведений о  течении и  клинических 

исходах СКВ была разработана марковская модель СКВ, которая 
включала два кластера: 

А) от начала терапии до перехода к естественному течению СКВ 
(этот кластер задействован только для белимумаба, так как группа 
плацебо соответствует естественному течению СКВ);

Б) собственно модель естественного течения СКВ, предложен-
ная ранее [5] (рис. 1). 

Кластер А включает три состояния: 
	 1) старт – начало терапии;
	 2) �ответ – ответ на терапию; ответ на терапию СКВ в клини-

ческой практике и  в  рамках клинических исследований 
оценивают с применением шкалы SRI, основанный на из-
менении баллов по шкале SELENA-SLEDAI;

	 3) естественное течение СКВ. 
В случае отсутствия ответа происходит отмена терапии и пе-

реход к  «естественному течению СКВ». При наличии ответа 
на  терапию возможно прекращение терапии (например, из-за 
НЯ, по решению пациента или врача) и переход к «естествен-
ному течению СКВ». 

Естественное течение СКВ характеризуется прогрессировани-
ем необратимых органных повреждений от SDI 0 (отсутствие ор-
ганных повреждений) до SDI 5+ (5 и более органных поврежде-
ний). На этапе перехода к естественному течению СКВ пациенты 
уже могут иметь одно или несколько органных повреждений. 
Количество органных повреждений указано в описании целевой 
популяции пациентов. Продолжительность одного Марковского 
цикла составляла 5 лет. Абсорбирующим Марковским состояни-
ем является смерть. Ключевым критерием эффективности, по-

лучаемым с  применением данной модели, является выживае-
мость пациентов.

Ключевыми параметрами модели являлись вероятности пере-
ходов между марковскими состояниями и составляющие суммы 
общих затрат в  каждом состоянии. На  основании модели были 
рассчитаны затраты (в разрезе типов затрат), а  также выживае-
мость на  момент достижения установленного временного гори-
зонта моделирования (30 лет).

Описание целевой популяции пациентов
В качестве целевой популяции пациентов была выбрана под-

группа больных с СКВ, эффективность применения белимумаба 
у которых максимальна в соответствии с результатами РКИ, кото-
рое было использовано при разработке рабочей гипотезы клини-
ко-экономического исследования [20]. 

Основными ключевыми характеристиками целевой популяции па-
циентов являются высокая активность СКВ (9-10 по шкале SLEDAI), 
наличие анти-ДНК, низкий уровень комплемента и минимальное ко-
личество органных повреждений на старте – исходное повреждение 
органов для базового сценария фармакоэкономической оценки со-
ставляло 0,6 по SDI (то есть 60% пациентов имеют одно волчаночное 
органное повреждение SDI 1, а все остальные не имеют поврежде-
ний – SDI 0; или соотношение для SDI 0 : SDI 1  : SDI 2 составляет 
5:4:1). Еще одной характеристикой целевой популяции пациентов 
в соответствии с клиническим исследованием являлся стаж заболе-
вания до начала наблюдения, который составлял 6,8 лет. 

Методика поиска информации о вероятности Марковских пере-
ходов

Основными ключевыми параметрами модели являлись: вероят-
ности переходов между состояниями, а также показатели прямых 
(и непрямых) затрат для каждого состояния. 

Вероятности переходов, а также характеристики структуры ме-
дицинских затрат в состоянии ответа на терапию в кластере «А» 
были получены на основании плацебо-контролируемых клиниче-
ских исследований белимумаба. 

Источниками информации о  естественном течении СКВ (кла-
стер Б) служили результаты продолжительных наблюдательных 
исследований за пациентами с СКВ в реальной клинической прак-
тике, данные популяционных наблюдений, а также исходные ха-
рактеристики Марковской модели, предложенные Bruce с соавт. 
(2015) [5].

Рисунок 1. Модель исходов СКВ, использованная для фармакоэкономической оценки. 

Figure 1. Schematic representation of SLE outcomes used for pharmacoeconomic evaluation.

Старт Ответ

Естественное 

течение СКВ

Нет ответа
Прекращение 

терапии

SDI 1 SDI 2 SDI 3 SDI 4 SDI 5 смерть

А)

Б)

SDI 0

Д
ан
на
я 
ин
те
рн
ет

-в
ер
си
я 
ст
ат
ьи

 б
ы
ла

 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.p
ha

rm
ac

oe
co

no
m

ic
s.

ru
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. C

op
yr

ig
ht

 ©
 2

01
8.

 И
зд
ат
ел
ьс
тв
о 
И
Р
БИ

С
. В

се
 п
ра
ва

 о
хр
ан
яю

тс
я.

 



Оригинальные статьи

26

Для оценки вероятности ответа на терапию при использовании 
белимумаба, а также для оценки вероятности продолжения тера-
пии рассматривали комплекс клинических исследований и  ме-
та-анализов, обнаруженных в ходе целенаправленного научного 
информационного поиска в  базах данных MedLine/PubMed, 
eLibrary и clinicaltrials.gov по ключевым словам belimumab, lupus, 
efficacy, safety. Из обнаруженных источников литературы выде-
ляли те, в  которых раскрыты сведения об  эффективности 
и  безопасности белимумаба в  целевой популяции пациентов 
(преимущественно серологически-активные, с  анти-ДНК и низ-
ким комплементом), а  также сведения о продленном наблюде-
нии за пациентами, у которых наблюдался ответ на терапию бе-
лимумабом. Кроме этого, осуществляли поиск в  открытых 
источниках в  сети Интернет через поисковые системы Google 
и Яндекс. Специальный поиск в препринтах, резюме конферен-
ций и  т. п. не  проводили. Временной диапазон поиска не  был 
ограничен. Поиск и извлечение релевантных клинических иссле-
дований и их результатов осуществлялся двумя независимыми 
исследователями.

Вероятности Марковских переходов в  кластере Б были заим-
ствованы из работы Bruce с соавт. (2015) [5], в которой описана 
данная модель. Исходные данные и источники информации указа-
ны в таблице 3.

Источники информации для анализа затрат
Основным источником информации о  ценах лекарственных 

препаратов служил реестр предельных отпускных цен производи-
телей ЖНВЛП (табл. 1). Для белимумаба использовали информа-
цию, предоставленную предприятием-производителем этого ле-
карственного препарата о цене, которая будет зарегистрирована 
как предельная отпускная (см. табл. 3). 

При оценке других прямых медицинских затрат использовали 
нормативы финансовых затрат на законченный случай госпитали-
зации по соответствующей клинико-статистической группе (КСГ) 
с  учетом коэффициента относительной затратоемкости (КЗ). 
Средние нормативы финансовых затрат за  счет средств обяза-
тельного медицинского страхования были определены на основа-
нии Программы государственных гарантий оказания бесплатной 
медицинской помощи на  территории Российской Федерации 
в  2018 г. [6]. Рассматривали затраты как на  стационарную по-
мощь, так и на медицинскую реабилитацию потому, что несмотря 
на то, что не все пациенты получают медицинскую реабилитацию, 
после обострения СКВ медицинская реабилитация является необ-
ходимой из-за острой физической слабости, которой сопровож

даются обострения СКВ. Кроме этого, рассматривали затраты 
на амбулаторные посещения. 

При оценке стоимости лечения возникшего волчаночного по-
вреждения органа соотносили конкретные повреждения органов, 
указанные в  шкале-опроснике SDI с  КСГ (табл.  2). Частоты кон-
кретных волчаночных повреждений были получены на основании 
данных о когортах пациентов с СКВ. Были отобраны когорты паци-
ентов, соответствующие характеристикам целевой популяции па-
циентов. Медицинские затраты, связанные с поддерживающей 
терапией поврежденного органа, как видно из номенклатуры по-
вреждений, представленной в таблице 2, с одной стороны, могут 
иметь значительный разброс значений, а с другой стороны, явля-
ются весомой составляющей медицинских затрат, требующей уче-
та при проведении фармакоэкономической оценки. На основе ло-
гического предположения о  необходимости лекарственной 
терапии, использования медицинских изделий и  динамического 
наблюдения больных с такими волчаночными повреждениями как 
инсульт, хроническая почечная недостаточность, серьезные нару-
шения зрения, остеопороз с переломами и т. д., а также информа-
ции о долях органных повреждений (см. табл.  5), использовали 
консервативное допущение: ориентировочное примерное значе-
ние – 5 000 руб. в месяц (60 000 руб. в год) в среднем.

Учет прямых немедицинских затрат (выплата социальных посо-
бий в результате ВУТ и инвалидности) включал оценку доли трудо-
способных лиц среди пациентов с СКВ, оценку частоты и длитель-
ности временной нетрудоспособности, частоты и степени развития 
стойкой нетрудоспособности и  получения инвалидности, а  также 
расчет прямых выплат ввиду временной утраты трудоспособности 
(ВУТ, больничный лист) и прямых выплат по инвалидности. Затра-
ты, связанные с получением пациентом степени ивалидности, вклю-
чали пенсию по инвалидности и ежемесячные выплаты (табл. 3). 

Для оценки непрямых затрат использовали метод человеческо-
го капитала. Основой расчета непрямых затрат служили как недо-
полученный вклад в ВВП за время отсутствия на работе [7,8], так 
и средняя заработная плата [9]. Результаты расчета по ВВП и зара-
ботной плате представляли отдельно. Вклад в ВВП на одного рабо-
тающего человека рассчитывали на  основании данных Росстата 
о ВВП и  численности занятых человек в Российской Федерации 
в целом за 2016 г. (см. табл. 3). 

Методика анализа затрат
В исследовании были оценены как прямые (медицинские и не-

медицинские) затраты, так и  непрямые затраты. Структура пря-
мых затрат при использовании белимумаба и  при естественном 

Таблица 1. Исходные данные о ценах лекарственных препаратов (по данным регистра цен ЖНВЛП).

Table 1. Prices of medicinal products (from the VED registry) used for the cost calculations.

МНН ТН
Лекарственная 

форма, дозировка
Единиц 

в упаковке

Цена 
упаковки, 

руб.

Цена 
единицы, 

руб.

Единиц 
в сутки

Цена в сутки, 
руб.

Преднизолон

Преднизолон Таб. 5 мг 100 73,6

0,63 9 5,70
Преднизолон Никомед Таб. 5 мг 30 28,97

Преднизолон Таб. 5 мг 100 46,39

Преднизолон Таб. 5 мг 100 36,46

Азатиоприн Азатиоприн Таб. 50 мг 50 160,55 3,21 3 9,63

Циклоспорин Сандиммун Неорал
Капсулы мягкие, 

100 м
50 3645,9 72,92 2.62 191,41

Метотрексат Методжект
Р-р для п/к. введ. 

7,5 мг 
1 459,56 459,56 0.14 65,65

Микофенолата мофетил Селлсепт Таб. п. п.о., 500 мг 50 2382,2 47,64 4 190,57

Гидроксихлорохин
Гидроксихлорохин

Таб. п. п.о., 200 мг
60 745,18

14,10 1 14,10
Плаквенил 60 946,92
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Таблица 2. Соотнесение повреждений органов и клинико-статистических групп (КСГ).

Table 2. Stratification of organ damage between various clinical statistical groups (CSG).

Повреждение органа (по SDI) № КСГ Название КСГ КЗ
Орган зрения (каждый глаз) при клинической оценке

Катаракта 166 Болезни глаз 0,51
Изменения сетчатки или атрофия зрительного нерва 161 Операции на органе зрения (уровень 2) 0,79

Нервная система
Когнитивные нарушения (снижение памяти, трудности со счетом, 
плохая концентрация, трудности в разговорной речи или письме, 

нарушенный уровень исполнения) или большие психозы
304

Госпитализация в диагностических целях с постановкой диагноза 
туберкулеза, ВИЧ-инфекции, психического заболевания

0,46

Судорожные припадки, требующие лечения более 6 мес. 82 Эпилепсия, судороги (уровень 2) 2,01
Инсульты когда-либо (счет 2 балла, если более одного) 90 Инфаркт мозга (уровень 2) 3,12

Черепно-мозговая или периферическая невропатия  
(исключая зрительную)

83 Расстройства периферической нервной системы 1,02

Поперечный миелит 77 Воспалительные заболевания ЦНС, взрослые 0,98
Почки

Клубочковая фильтрация <50 мл/мин 112 Почечная недостаточность 1,66
Протеинурия >3,5 г/24 ч 114 Гломерулярные болезни 1,71

Легкие
Легочная гипертензия (выбухание правого желудочка  

или звонкий II тон)
203

Другие болезни сердца 
(уровень 2)

1,54

Легочный фиброз (физикально и рентгенологически) 172 Другие болезни органов дыхания 0,85

Сморщенное легкое (рентгенологически) 173
Интерстициальные болезни легких, врожденные аномалии 

развития легких, бронхо-легочная дисплазия, дети
2,48

Плевральный фиброз (рентгенологически) 172 Другие болезни органов дыхания 0,85
Инфаркт легкого (рентгенологически) 209 Гнойные состояния нижних дыхательных путей 2,05

Сердечно-сосудистая система 
Стенокардия или аорто-коронарное шунтирование 191 Операции на сосудах (уровень 3) 4,13

Инфаркт миокарда когда-либо (счет 2 балла, если более одного) 68
Нестабильная стенокардия, инфаркт миокарда,  

легочная эмболия (уровень 2)
2,81

Кардиомиопатия (дисфункция желудочков) 73
Эндокардит, миокардит, перикардит, кардиомиопатии 

(уровень 2)
2,38

Поражение клапанов (диастолический или систолический шум >3/6) 181 Ревматические болезни сердца (уровень 2) 1,57
Перикардит в течение 6 мес. (или перикардэктомия) 186 Операции на сердце и коронарных сосудах (уровень 1) 2,11

Периферические сосуды
Перемежающаяся хромота в течение 6 мес. 184 Болезни артерий, артериол и капилляров 1,05

Значительная потеря ткани когда-либо (потеря пальца или 
конечности) (счет 2 балла, если больше чем в одном месте)

222
Операции на костно-мышечной системе и суставах 

(уровень 1)
0,79

Венозный тромбоз с отеком, изъязвлением или венозным стазом 183 Другие болезни, врожденные аномалии вен 1,32
Желудочно-кишечный тракт

Инфаркт, резекция кишечника (ниже 12-перстной кишки), селезенки, 
печени или желчного пузыря, когда-либо по любым причинам 

(счет 2, если больше чем в одном месте)
76

Операции на кишечнике и анальной области  
(уровень 3)

2,49

Мезентериальная недостаточность 266 Операции на печени и поджелудочной железе (уровень 2) 2,69
Хронический перитонит 198 Другие болезни органов пищеварения, взрослые 0,59

Стриктуры или хирургические операции на верхней части ЖКТ 270
Операции на пищеводе, желудке, двенадцатиперстной кишке 

(уровень 3)
2,46

Костно-мышечная система
Деформирующий или эрозивный артрит  

(включая вправимые деформации, исключая аваскулярные некрозы)
179 Артропатии и спондилопатии 1,67

Остеопороз с переломами или коллапсом позвонков  
(исключая аваскулярный некроз)

95 Дорсопатии, спондилопатии, остеопатии 0,68

Аваскулярный некроз (счет 2 балла, если более одного) 95 Дорсопатии, спондилопатии, остеопатии 0,68

Остеомиелит 225
Операции на костно-мышечной системе и суставах  

(уровень 4)
2,42

Кожа
Рубцовая хроническая алопеция 29 Легкие дерматозы 0,36

Обширное рубцевание или панникулит  
(кроме волосистой части и подушечек пальцев)

253
Артрозы, другие поражения суставов,  

болезни мягких тканей
0,76

Изъязвления кожи (исключая тромбоз) в течение 6 мес. 29 Легкие дерматозы 0,36

Поражение половой системы 10
Другие болезни, врожденные аномалии,  
повреждения женских половых органов

0,46

Сахарный диабет (вне зависимости от лечения) 292 Сахарный диабет, взрослые (уровень 2) 1,49

Малигнизация (исключая дисплазии)  
(счет 2 балла, если более чем в одном месте)

144

Лекарственная терапия при злокачественных 
новообразованиях других локализаций  

(кроме лимфоидной и кроветворной тканей) (уровень 1), 
доброкачественных заболеваниях крови и пузырном заносе

2,05

Примечание. КЗ – коэффициент относительной затратоемкости.

Note. КЗ – coefficient of relative cost intensity.
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Таблица 3. Ключевые параметры, использованные при проведении расчетов.

Table 3. Key parameters used in the calculations.

Ключевой параметр Значение Источник информации

Цены лекарственных препаратов, руб.

Белимумаб  (Бенлиста)
400 мг – 21 250,00 руб.
120 мг – 6 375,00 руб.

Компания-производитель

Другие ЛП Цены других ЛП представлены в таблице 2 Реестр цен ЖНВЛП

Рекомендуемая доза белимумаба 
10 мг/кг в дни лечения 0, 14 и 28, в дальнейшем 1 раз 

каждые 4 недели
Инструкция по медицинскому 

применению

Среднесуточные дозировки препаратов, включенных в стандартную терапию, мг.

Преднизолон 45

РКИ [10]

Азатиоприн 150

Циклоспорин 3,5 (на кг)

Метотрексат 7,5 (раз в неделю)

Микофенолата мофетил 2000

Гидросихлорохин 200

Структура применения (частота назначения) препаратов, включенных в стандартную терапию, %

Преднизолон 96,2%

РКИ [10]

Азатиоприн 23,3%

Циклоспорин 2,1%

Метотрексат 12,2%

Микофенолата мофетил 6,6%

Гидросихлорохин 70,0%

Данные о клинических исходах в группе белимумаба

Исходный уровень органных повреждений при начале 
терапии (по SDI) 

0,6 (соотношение для SDI 0 : SDI 1 : SDI 2 составляет 5:4:1) РКИ [11]

Вероятность ответа на терапию  СКВ (по SRI) в течение 
года от начала исследования

51,5 и 31,7% в группах белимумаба и плацебо
РКИ van Vollenhoven RF 
с соавт. в 2012 г. [20]Вероятность рецидива СКВ в течение года от начала 

исследования 
29,6 и 19,0% в группах плацебо и белимумаба

течении (отсутствии белимумаба) различалась (рис. 2). В частнос
ти, при использовании белимумаба присутствуют затраты на бе-
лимумаб и затраты, связанные с обострениями СКВ и органными 
повреждениями на фоне проводимой терапии у пациентов, отве-

чающих на терапию. Они включают затраты, связанные с госпита-
лизацией, реабилитацией, поддерживающей терапией, а  также 
немедицинские и непрямые затраты, связанные с ВУТ и инвалид-
ностью. Структура затрат, связанных с ЕЧ после окончания тера-

Рисунок 2. Схематическое изображение учтенных прямых затрат.

Примечания: ЕЧ – естественное течение системной красной волчанки (СКВ); * немедицинские затраты.

Figure 2. Schematic representation of the calculated direct costs.

Notes: ЕЧ is the natural course of systemic lupus erythematosus (SLE); * Non-medical expenses.
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Повреждение органов (SDI) в группе белимумаба 
в долгосрочном наблюдении (5 лет)

В течение 5 лет наблюдения SDI в группе белимумаба 
увеличился на 0,19 (эквивалентно одному органному 

повреждению у 19% пациентов). В исследовании указано 
на изменение SDI: +1 балл – у 11,4% пациентов,  

+2 балла – у 3,2% пациентов и +3 балла – у 0,2% пациентов

Продленное наблюдение 
за пациентами, включенными 

в исследования BLISS-52 
и BLISS-76 [11] 

Прекращение терапии белимумабом
Динамика вероятности прекращения терапии белимумабом 

представлена в таблице 4
РКИ [11]

Вероятности Марковских переходов при ЕЧ СКВ

SDI 0 → 0 0,655

[5]

SDI 0 → 1 0,198

SDI 0 → 2 0,086

SDI 0 → 3 0,03

SDI 0 → 4 0,006

SDI 0 → 5+ 0,002

SDI 0 → смерть 0,022

SDI 1 → 1 0,36

SDI 1 → 2 0,341

SDI 1 → 3 0,192

SDI 1 → 4 0,055

SDI 1 → 5+ 0,026

SDI 1 → смерть 0,027

SDI 2 → 2 0,323

SDI 2 → 3 0,375

SDI 2 → 4 0,155

SDI 2 → 5+ 0,107

SDI 2 → смерть 0,04

SDI 3 → 3 0,354

SDI 3 → 4 0,264

SDI 3 → 5+ 0,31

SDI 3 → смерть 0,072

SDI 4 → 4 0,204

SDI 4 → 5+ 0,705

SDI 4 → смерть 0,092

SDI 5+ → 5+ 0,88

SDI 5+ → смерть 0,12

Другие исходные параметры

Частота посещений специалиста амбулаторно при СКВ
6 раз в год  

(один раз в 2 месяца) 7606 руб. – в среднем 
в год

Допущение на основании 
зарубежных данных [12]

Нормативы финансовых затрат на одно амбулаторное 
посещение врача 

1 267,7 руб.

Программа государственных 
гарантий оказания 

бесплатной медицинской 
помощи на территории 
Российской Федерации 

в 2018 г. [13].
Разъяснения ФФОМС по КСГ

Нормативы финансовых затрат на один койко-день 
медицинской реабилитации 

2 326,4 руб.
27 917 руб. – на один случай 

реабилитации
Длительность медицинской реабилитации после 
госпитализации по поводу обострения СКВ или 

волчаночного поражения органа 
12 дней

Нормативы финансовых затрат на один случай 
госпитализации 

29 910,7 руб. 53 241 руб. – 
на одно обострение 

СКВ 17 570  руб. – 
в среднем в год

КЗ для обострения СКВ: входит в КСГ  
№ 178 – Системные поражения соединительной ткани 

1,78

Среднее количество обострений СКВ при естественном 
течении

3,01±2,61 или 3-4 за 9 лет
(~1 обострение в 3 года);

33% в год

По данным когорты 
исследования РЕНЕССАНС 

[14]

Инвалидизация больных СКВ после волчаночного 
поражения органа или обострения СКВ 

58% получают инвалидность 2-й степени. Через 2 года 
инвалидность остается у 32% пациентов (остальным 

снимают инвалидность)

На основании многолетнего 
опыта наблюдений [15,16]

Величины единовременных выплат (пособий) и пенсий 
по инвалидности в РФ для 2-й группы инвалидности

2527,06 руб. и 4959,85 руб.
http://lgoty-vsem.ru/posobie/
posobie-po-invalidnosti.html

Длительность ВУТ при обострении СКВ или волчаночном 
поражении органа 

14 дней 24 872 руб. – на один случай 
обострения СКВ

Допущение на основании 
средних сроков ВУТ

Размер средней заработной платы на территории РФ 39 085 руб. в мес. Росстат (2017) [17]

Годовой ВВП 85 917,8 млрд руб. 1 186 831 руб. – на душу 
населения в годСреднегодовая численность занятых в экономике 72 392,6 тыс. человек.
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пии белимумабом (отмены препарата) и перехода на стандартную 
терапию, полностью соответствует структуре затрат в группе есте-
ственного течения СКВ (без белимумаба). 

На первом этапе анализа затрат рассчитывали стоимость лекар-
ственных препаратов на  основании информации о  предельных 
отпускных ценах производителей лекарственных препаратов, 
а также на основании рекомендуемых дозировок (с учетом НДС) 
по формулам:

Цсут
 = Цед × к(ед/сут) ;

	 ЦупЦед =
 	  ;

	 К(ед/уп)

	 д(мг/сут)к(ед/сут) =
 	  ;

	 Д(мг/ед)

Цсут
с НДС = Цсут × НДС(10%),

где Цсут
с НДС – цена (стоимость) лекарственного препарата в сутки 

с  НДС, руб.; Цсут  – цена (стоимость) лекарственного препарата 
в сутки, руб.; Цед – цена единицы (мг, флакон) лекарственного пре-
парата, руб. (для лекарственных препаратов с несколькими ассор-
тиментными позициями рассчитано среднее значение цены еди-
ницы лекарственного препарата); к(ед/сут)  – количество единиц 
(таблеток, флаконов) в сутки; Цуп – цена упаковки лекарственного 
препарата, руб.; К(ед/уп) – количество единиц (таблеток, флаконов) 
в  упаковке лекарственного препарата; д (мг/сут.)  – доза лекар-
ственного препарата в  сутки, мг.; Д (мг/ед)  – дозировка лекар-
ственного препарата в  единице лекарственного препарата, мг.; 
НДС – налог на добавленную стоимость.

Для расчета средней стоимости терапии лекарственными пре-
паратами, включенными в  стандартную терапию, учитывали 
структуру применения (частоту назначения) препаратов (см. 
табл. 3), информация о которой была получена на основании ана-
лиза доступных сравнительных клинических исследований, кото-
рые легли в основу фармакоэкономического анализа:

СЛПгод = 365 × ∑ Цсут
с НДС

 × Ч(%),

где СЛПгод  – стоимость лекарственных препаратов в  год, руб.; 
365 – количество суток в  году; Цсут

с НДС  – цена (стоимость) лекар-
ственного препарата в сутки с НДС, руб.; Ч – частота назначения 
лекарственного препарата, %.

Стоимость белимумаба была рассчитана отдельно, с  учетом 
особенностей дозирования (10 мг/кг; средний вес женщин с СКВ 
принимали равным 65 кг), режима приема (3 раза в первые 4 не-
дели, потом постоянно 1 раз в 4 недели) и наличия двух дозировок 
(по 120 мг и 400 мг) с применением формулы

Сприем = Цсут
с НДС × д(мг/кг) × м(кг/пац),

где Сприем – стоимость на прием, руб.; Цсут
с НДС – цена одной едини-

цы (мг), руб; д(мг/кг) – доза; м(кг/пац) – масса тела пациента с СКВ, кг. 
При расчете стоимости терапии лекарственным препаратом бе-

лимумаб учитывали вероятность прекращения терапии, получен-
ную на основании информации, представленной в базовом РКИ, 
для каждого рассматриваемого временного интервала (первые 24 
недели; последующие недели первого года терапии, второй, тре-
тий, последующие годы терапии до момента, когда все пациенты 
перестанут принимать белимумаб) по формуле 

Спериод = С  100%  × %на терапии,	 период

где Спериод – стоимость на период (год, или 24 первые недели, 
или остальные 28 недель первого года), руб.; – стоимость на пери-
од без учета того, что часть пациентов перестанут принимать бе-
лимумаб, руб.; %на терапии  – доля пациентов, продолжающих прием 
белимумаба в данный период, %. 

На следующем этапе анализа затрат рассчитывали другие пря-
мые медицинские затраты, включая затраты на госпитализацию, 

реабилитацию, амбулаторные посещения врача, а  также на под-
держивающую терапию поврежденного органа.

Стоимость госпитализаций рассчитывали по формулам:

Сгосп = НФЗКСГ × Ч% ;

НФЗКСГ = НФЗ × КЗКСГ ,

где Сгоспит – стоимость госпитализации при определенном состо-
янии (конкретного волчаночного поражения или обострения СКВ), 
руб.; НФЗКСГ  – норматив финансовых затрат по конкретной КСГ, 
руб; Ч% – частота обострений СКВ или волчаночного поражения 
органа, %; НФЗ – общий норматив финансовых затрат на закон-
ченный случай госпитализации, руб; КЗКСГ – коэффициент затра-
тоемкости по КСГ. 

Для расчета среднего размера затрат на  госпитализацию при 
волчаночном повреждении органа рассчитывали среднее взве-
шенное значение с учетом доли конкретных волчаночных повреж-
дений органов. 

Стоимость реабилитации после обострения СКВ рассчитывали 
по формуле

Среабил = НФЗ кд
реабил × ККДреабил,

где Среабил  – стоимость медицинской реабилитации после обо-
стрения СКВ, руб.; НФЗ кд

реабил  – норматив финансовых затрат 
за  один койко-день медицинской реабилитации, руб; ККДреабил  – 
количество койко-дней медицинской реабилитации после обо-
стрения СКВ.

На следующем этапе анализа затрат оценивали немедицинские 
затраты, а также непрямые затраты. Немедицинские затраты, свя-
занные с ВУТ и инвалидностью, рассчитывали по формулам:

СВУТ = ЗП × ДВУТ ,

где СВУТ – затраты, связанные с ВУТ, руб; ЗП – средняя заработ-
ная плата в день – основа для расчета пособия по ВУТ, руб; ДВУТ – 
количество дней ВУТ, связанное с  

Синв = ПИ + ЕВД;

Синв
5 лет = 2 × Синв × 58% + 3 × Синв × 32%,

где Синв – затраты, связанные с инвалидностью, руб.; ПИ – пенсия 
по инвалидности, руб.; ЕВД – ежемесячная денежная выплата, руб.; 
выплаты при монетизации льгот не учитывали, так как предполага-
ли, что все инвалиды с СКВ выбирают лекарственное обеспечение, 
а  не  монетизацию; Синв

5 лет  – затраты, связанные с  инвалидностью 
в течение 5 лет на одного пациента с СКВ в среднем, руб.; 58% – 
вероятность получения инвалидности; 32% – вероятность продле-
ния инвалидности через 2 года; 2 и 3 – количество лет.

Для расчета непрямых затрат использовали как метод «фрик-
ционных затрат», так и метод «человеческого капитала», а расче-
ты проводили как на основании потерь вклада в ВВП, так и на ос-
новании средней заработной платы. Непрямые затраты, связанные 
с отсутствием человека на работе во время больничного, не учи-
тывали.

Для расчета по  методу человеческого капитала использовали 
формулу 

Синв
5 лет = 2 × Скосв × 58% + 3 × Скосв × 32%,

где Синв
5 лет – непрямые затраты, связанные с инвалидностью в те-

чение 5 лет на одного пациента с СКВ в среднем, руб.; Скосв – непря-
мые затраты в  расчете на  год, руб. (полученные на  основании 
среднего размера ВВП на душу населения в год или на основании 
средней месячной зарплаты, умноженной на количество месяцев 
в году); 58% – вероятность получения инвалидности; 32% – веро-
ятность продления инвалидности через 2 года; 2 и 3 – количество 
лет.

Основные допущения и ограничения модели
К общим допущениям и ограничениям фармакоэкономического 

моделирования с  применением Марковской модели относятся: 
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невозможность оценить переходы между марковскими состояни-
ями за более короткий период, чем один марковский цикл (дис-
кретность); невозможность оценки влияния событий и состояний, 
которые предшествовали нахождению пациента в  Марковском 
состоянии (отсутствие памяти). Перенос данных РКИ на условия 
реальной клинической практики. Использование комплекса раз-
ных источников информации.

В отношении СКВ и рассматриваемых медицинских технологий 
были сделаны следующие допущения и отказ от учета следующих 
параметров:

– � влияние изменения дозы ГК на затраты (снижение дозы ГК 
в группе белимумаба);

– � затраты, связанные с медицинской реабилитацией после вол-
чаночного поражения органа. Это допущение в пользу отсут-
ствия белимумаба;

– � затраты на поддерживающую терапию волчаночного повреж-
дения органа в  последующие Марковские циклы (только 
в Марковский цикл, в котором возникло повреждение);

– � непрямые затраты, связанные с  ВУТ (только с  инвалид
ностью).

Частные допущения клинико-экономического анализа являлись 
консервативными в отношении белимумаба, а их учет привел бы 
к увеличению превосходства белимумаба перед его отсутствием.

Результаты
Результаты оценки вероятности Марковских переходов
Базовым рандомизированным клиническим исследованием, 

которое было использовано для разработки рабочей гипотезы 
клинико-экономического исследования, а также для оценки веро-
ятности ответа на терапию белимумабом, вероятности обострений 
СКВ и органных повреждений, явилось исследование BLISS, кото-
рое включало несколько компонентов (BLISS-52, BLISS-76, а так-
же исследования в подгруппах пациентов и продленное наблюде-
ние за пациентами) [11,18-20]. Наиболее актуальные сведения для 
проведения фармакоэкономического анализа в контексте выбран-
ной целевой популяции пациентов были получены в  работе van 
Vollenhoven R. F. с соавт. в 2012 г. на основе дополнительного ана-
лиза данных двух крупнейших РКИ белимумаба (BLISS-52 

и BLISS-76) [19]. Проведенный подгрупповой анализ выявил наи-
большие превосходства белимумаба по сравнению с плацебо у па-
циентов с наличием анти-ДНК, высокой активностью СКВ (10 и бо-
лее по  шкале SELENA-SLEDAI), низким уровнем комплемента. 
Пациенты, включенные в  данную подгруппу, имели следующие 
медико-демографические характеристики: 95% – женщины; сред-
ний возраст – 35,4 года; 91,4% принимали ГК; средний SDI – 0,7; 
длительность СКВ до включения в исследование – 6,8 лет. 

В подгруппе пациентов с наличием анти-ДНК и низким уровнем 
комплемента вероятность ответа на терапию по шкале SRI соста-
вила 51,5 и 31,7% в группах белимумаба и плацебо (p<0,001) соот-
ветственно (рис. 3). Причем ответ на терапию, как видно из пред-
ставленных графиков, был преимущественно предопределен уже 
на 24-й неделе от начала исследования. 

В отличие от ответа на терапию, количество тяжелых рецидивов 
СКВ увеличивается линейно, и  в течение года от начала исследо-
вания составило 29,6 и  19,0% в  группах плацебо и  белимумаба 
соответственно (р=0,004). 

Представленные авторами результаты зарубежного многоцен-
трового исследования согласуются с  результатами российского 
проспективного наблюдательного исследования, в  которое было 
включено 16 пациентов с  СКВ с  активностью по  SLEDAI-2K от  6 
до  19 баллов, позитивных по  антинуклеарному фактору (100%), 
с низким уровнем комплемента и высоким уровнем антител к на-
тивной ДНК (81%), а также с низким уровнем органных поврежде-
ний. Все пациенты получали метилпреднизолон (Метипред) и  ги-
дроксихлорин (Плаквенил) клиническая эффективность через год 
от начала терапии подтверждена у 62% больных (по критерию про-
должения терапии в течение 12 мес. ввиду достижения ремиссии 
или значимого снижения активности СКВ) [20]. Таким образом, вы-
бор в качестве базового источника информации об эффективности 
белимумаба зарубежного исследования может быть представлен 
как консервативное допущение в пользу отсутствия белимумаба.

Источником информации об отдаленных клинических исходах 
применения белимумаба до перехода в состояние «естественное 
течение СКВ» и вероятности прекращения применения белимума-
ба служило продленное наблюдение за пациентами, включенны-
ми в клинические исследования белимумаба [11]. При рассмотре-

Рисунок 3. Результаты РКИ для подгруппы пациентов с наличием анти-ДНК и низким уровнем комплемента по критерию ответа на терапию [19].

*p<0,05; +p<0,01; #p<0,001. 

Figure 3. RCT results for a subgroup of patients with the presence of anti-DNA and a low level of complement: response to the treatment [19].

*p<0.05; +p<0.01; #p<0.001.
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Таблица 4. Прекращение терапии белимумабом [11].

Table 4. Termination of therapy with belimumab [11].

Количество пациентов
Годы

0-1 1-2 2-3 3-4 4-5 5-6

N (количество пациентов на терапии белимумабом) 998 955 861 734 655 531

N (количество пациентов, прекративших прием белимумаба) 43 94 115 62 48 37
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нии и сравнении исходных характеристик пациентов, включенных 
в это наблюдение, отмечено, что в серологически-активной группе 
пациентов был выше исходный уровень активности СКВ (по шкале 
SELENA-SLEDAI) и  ниже исходный уровень органных поврежде-
ний (по шкале SDI), а также для этой группы характерен меньший 
возраст. В этом продолжительном наблюдении отмечена динами-
ка прекращения использования терапии белимумабом (табл.  4). 
В течение пятилетнего наблюдения 16,8% пациентов прекратили 
терапию белимумабом из-за «запроса пациента», 8,5% – из-за не-
желательных явлений. Прекращение приема белимумаба имело 
линейную динамику и, соответственно, было линейно экстраполи-
ровано. 

Первой волной прекращения терапии являлся интервал после 24 
недель. Пациенты прекращали терапию, если у них не наблюдалось 

улучшение по шкале SELENA-SLEDAI на 4 пункта или более. В даль-
нейшем пациенты прекращали принимать белимумаб линейно. 
К концу 13-го года от начала терапии последний пациент закончил 
принимать белимумаб. Более половины пациентов перестанут при-
нимать белимумаб в конце второго года от начала терапии.

Результаты моделирования естественного течения СКВ, полу-
ченные на основании данных о вероятностях переходов, представ-
ленных в таблице 3, показаны на рисунке 4. 

Результаты анализа затрат
Прямые медицинские затраты
Стоимость терапии с учетом прекращения приема белимумаба 

за все время моделирования составила 1,82 млн руб. в среднем 
на одного пациента.

Рисунок 4. Результаты Марковского моделирования органных повреждений при естественном течении системной красной волчанки (кластер «Б»).

Figure 4. The Markov modeling of organ damage in the natural course of systemic lupus erythematosus (Cluster “Б”).
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Рисунок 5. Количество органных повреждений при длительности СКВ менее 1 года, 5, 10 и 15 лет в когорте Торонто [21] и когорте исследования 
РЕНЕССАНС (107,65±97,36 мес.).

Figure 5. Organ damage in SLE of various duration times: less than 1 year, 5, 10 and 15 years in the Toronto cohort [21] and the RENAISSANCE study cohort (107.65 
± 97.36 months).
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Стоимость других лекарственных препаратов в  год на  одного 
пациента, рассчитанная на основании доли ЛП в структуре приме-
нения, цен и режимов применения, составила 15 403 руб. при от-
сутствии и 6 421 руб. при использовании белимумаба; за весь пе-
риод моделирования – 389 455 руб. и 290 586 (с учетом терапии 
во  время и  после окончания приема белимумаба) руб. соответ-
ственно.

Для оценки прямых медицинских затрат, связанных с волчаноч-
ными повреждениями органов, были изучены частота поврежде-
ний в нескольких когортах больных. Были отобраны две когорты 
больных (по соответствию характеристикам целевой популяции 
пациентов):

1)  когорта Университетской клиники СКВ Торонто [21].
2)  когорта пациентов в российском исследовании РЕНЕССАНС 

[14].
В когорте Торонто было 85% женщин; 87,7% белокожих; сред-

ний возраст при постановке диагноза – 34,9 года; среднее значе-
ние индекса активности СКВ SLEDAI – 11,9 (высокая активность); 
преднизолон, антималярийные препараты и иммунодепрессанты 
использовали 87,7%, 70% и 50% пациентов соответственно, сред-
нее значение SDI составляло 0,33 (то есть большинство пациентов 
не имели органных повреждений на момент постановки диагноза). 
Частота органных повреждений представлена в таблице 8.

В отличие от зарубежной когорты, у когорты пациентов в иссле-
довании РЕНЕССАНС было меньше повреждений костно-мышеч-
ной системы и нервной системы, но больше повреждений органа 

зрения, легких, половой системы. В целом соотношение повреж-
дений различных органов было сопоставимо для соответствующе-
го стажа СКВ (рис. 5). 

Следует отметить, что данные о  количестве обострений СКВ 
в год, полученные для когорты естественного течения СКВ, сопо-
ставимы с  результатами РКИ для группы плацебо, что под-
тверждает правильность выбора дизайна клинико-экономиче-
ского анализа.

Среднее значение затрат на госпитализацию в расчете на одно 
повреждение органа в среднем стоимости госпитализации соста-
вило 42 380 руб. (от 39 570 руб. до 46 543 руб.) (табл. 5).

С учетом количества волчаночных повреждений органов, воз-
никающих в каждом Марковском цикле, количества пациентов, 
продолжающих лекарственную терапию (выживших) определе-
на сумма прямых медицинских затрат в каждом Марковском цик
ле при естественном течении СКВ (табл. 6). За все шесть Мар
ковских циклов сумма прямых медицинских затрат составила 
2,49 млн руб.

Прямые медицинские затраты в Марковском состоянии «Ответ» 
включали затраты, связанные с обострениями СКВ и органными 
повреждениями, и составили 82 340 руб. за 5 лет на одного паци-
ента в среднем, а с учетом доли пациентов, которые продолжают 
оставаться в этом состоянии, составили 85 230 руб. (табл. 7).

После окончания терапии белимумабом пациенты переходят 
в состояние естественного течения СКВ. В этом состоянии будут 
возникать те же затраты, что и при естественном течении СКВ. При 

Таблица 5. Определение средней стоимости госпитализации при органных повреждениях (ОП).

Table 5. Average costs of hospitalization in patients with different types of organ damage (ОП).

ОП Менее 1 5 лет 10 лет 15 лет РЕН
Стоим. 
госпит.

Менее 1 5 лет 10 лет 15 лет РЕН*

КМС 8% 28% 30% 31% 18% 40753 3458 11390 12214 12433 7196

Орган зрения 4% 11% 14% 18% 33% 23629 1002 2484 3395 4151 7686

ССС 29% 18% 16% 16% 20% 64536 18579 11335 10070 10330 13195

НС 21% 16% 12% 11% 9% 45404 9494 7160 5314 5191 4220

Кожа 12% 11% 10% 8% 0% 14756 1833 1551 1544 1127 0

ЖКТ 17% 9% 8% 7% 0% 61541 10257 5444 4802 4256 0

Почки 0% 3% 4% 3% 0% 50400 0 1745 1966 1518 0

Сосуды 4% 2% 2% 2% 6% 31506 1337 565 719 720 2020

Легкие 0% 0% 0% 2% 6% 46481 0 0 0 726 2592

СД 0% 2% 3% 2% 3% 44567 0 800 1145 671 1408

Половая система 4% 2% 1% 1% 4% 13759 584 247 183 107 511

ЗНО 0% 0% 0% 1% 1% 61317 0 0 0 479 741

               Сумма: 46543 42722 41353 41710 39570

Примечание. РЕН – РЕНЕССАНС; КМС – костно-мышечная система; ССС – сердечно-сосудистая система; НС – нервная система; ЖКТ – желудочно-
кишечный тракт; СД – сахарный диабет; ЗНО – злокачественные новообразования.

Note. РЕН – RENAISSANCE; КМС – musculoskeletal system; ССС – cardiovascular system; НС – the nervous system; ЖКТ – gastrointestinal tract; СД – diabetes 
mellitus; ЗНО – malignant neoplasm.

Таблица 6. Прямые медицинские затраты при естественном течении системной красной волчанки (СКВ), в руб. на одного пациента в среднем.

Table 6. Direct medical costs in the natural course of systemic lupus erythematosus (SLE), in rubles per patient (on average).

МЦ
Органные повреждения Обострения 

СКВ
Амбулаторные 

посещения
Фармакотерапия СКВ Сумма ПМЗ

Госпитализация Реабилитация Поддерж.

0-5 31 581 20 804 223 560 130 455 37 050 75 025 518 475

5-10 32 173 21 193 227 745 125 376 35 607 72 104 514 198

10-15 28 067 18 488 198 680 118 474 33 647 68 135 465 491

15-20 21 883 14 415 154 905 110 154 31 284 63 350 395 991

20-25 15 883 10 462 112 432 101 038 28 695 58 107 326 617

25-30 11 035 7 269 78 117 91 694 26 042 52 734 266 891

Сумма 140 622 92 631 995 439 677 191 192 325 389 455 2 487 663

Примечание. Поддерж. – поддерживающая терапия органного повреждения, ПМЗ – прямые медицинские затраты, МЦ – Марковский цикл.

Note. Поддерж. – maintenance therapy for organ damage, ПМЗ – direct medical costs, МЦ – the Markov cycle.
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учете этих затрат оценивали количество пациентов, которые будут 
находиться в соответствующих Марковских состояниях кластера 
«Б» модели (см. рис. 1). Сумма медицинских затрат после перехо-
да в  состояние «естественное течение» составила 1,55 млн  руб. 
за  весь период моделирования в  среднем на  одного пациента 
(табл. 8). Таким образом, сумма прямых медицинских затрат, свя-
занных с обострениями и волчаночными повреждениями органов 
при применении белимумаба, сократилась почти в 2 раза.

Прямые немедицинские и непрямые затраты
Прямые немедицинские затраты, связанные с  выплатами 

по ВУТ и инвалидностью при естественном течении СКВ, состави-
ли 2,70 млн руб., в группе белимумаба – 1,47 млн руб. (табл. 9). 

Основной вклад в прямые немедицинские затраты вносят волча-
ночные повреждения органов по причине того, что они приводят 
к инвалидности в то время как обострения СКВ не приводят к не-
обратимым повреждениям органов и развитию стойкой нетрудо-
способности. 

Следует отметить, что при наличии ответа на терапию белиму-
мабом непрямые затраты более чем в 15 раз ниже, чем при есте-
ственном течении (без белимумаба). 

В соответствии с методикой анализа расчет непрямых затрат, 
связанных с  нетрудоспособностью, производили как на  основа-
нии средней заработной платы, так и на основании ВВП на душу 
населения в год (табл. 10). Непрямые затраты при использовании 
белимумаба были на 32% ниже (как в расчете по средней зарпла-
те, так и по недополученному ВВП).

Сумма общих затрат в сравниваемых группах
Сумма всех рассмотренных видов затрат составила примерно 

8,84 млн руб. и 17,72 млн руб. (из них 4,05 млн руб. и 5,58 млн 
руб. – прямые затраты; из них 2,57 млн руб. и 2,88 млн руб. – пря-
мые медицинские затраты) в среднем на одного пациента в груп-
пах белимумаба и стандартной терапии, соответственно (рис. 6).

Применение белимумаба приводило к  снижению (экономии) 
суммы общих затрат на 50% (8,87 млн руб.) при расчете непрямых 
затрат на  основании средней заработной платы. При расчете 
непрямых затрат на  основании недополученного ВВП  – 53% 
(12,39 млн руб.).

Таблица 7. Прямые медицинские затраты в Марковском состоянии «ответ».

Table 7. Direct medical costs for the Markov’s “response” state.

Показатель Обострения СКВ ОП

Частота, %
За 1 год 17% (исходно) 4% (рассчитано)

За 5 лет 85% (рассчитано) 19% (исходно)

ПМЗ за 5 лет, руб.

Госпитализация 45 255 8 052

Реабилитация 23 729 5 304

Сумма 68 984 13 356

Итого 82 340

ПМЗ за весь временной горизонт моделирования с учетом доли пациентов 85 230

Примечание. Обострения СКВ – обострение течения системной красной волчанки; ПМЗ – прямые медицинские затраты; ОП – органные повреждения.

Note. Обострения СКВ – exacerbation of systemic lupus erythematosus; ПМЗ – direct medical costs; ОП – organ damage.

Таблица 8. Прямые медицинские затраты в состоянии «естественное 
течение» в группе белимумаба за весь временной горизонт моделирования.

Table 8. Direct medical costs for the “natural course” of SLE in the belimumab 
group as evaluated for the entire time horizon.

Причина возникновения затрат Затраты, руб.

Обострения СКВ 425 371

Лекарственные препараты 244 633

Волчаночные повреждения органов 884 990

Сумма 1 554 994

Примечание. СКВ – системная красная волчанка.

Note. СКВ – systemic lupus erythematosus.

Таблица 9. Прямые немедицинские затраты за весь период моделирования, в среднем на одного пациента, руб.

Table 9. Direct non-medical costs for the entire simulation period, rubles per patient (on average). 

Немедицинские затраты Белимумаб Естественное течение (стандартная терапия)

Органные повреждения (ВУТ+инвалидность) 1 000 210 2 174 560

Обострения СКВ (ВУТ) 330 020 525 394

В состоянии «ответ» (ВУТ+инвалидность) 141 798 нет

Сумма 1 472 028 2 699 954

Примечание. ВУТ – временная утрата трудоспособности; СКВ – системная красная волчанка.

Note. ВУТ – temporary disability; СКВ – systemic lupus erythematosus.

Таблица 10. Расчет непрямых затрат после органного повреждения.

Table 10. Calculation of indirect costs after organ damage.

Непрямые затраты Количество нетрудоспособных пациентов после ОП По средней зарплате По потерям ВВП 

За первый и второй годы после ОП 58% 272 032 688 362

За последующие годы 32% 87 050 220 276

За первые 5 лет после ОП 805 214 2 037 551

За 5 лет в последующем 435 251 1 101 379

За весь период моделирования 
(с учетом доли пациентов и Марковских переходов)

Белимумаб 4 797 008 12 138 583

Естественное течение СКВ 7 092 587 17 947 426

Примечание.СКВ – системная красная волчанка; ОП – органные повреждения.

Note. СКВ – systemic lupus erythematosus; ОП – organ damage.
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Снижение (экономия) суммы только прямых затрат составило 
1,5 млн руб. (27%) в среднем на одного пациента; только меди-
цинских затрат – 303 тыс. руб. (11%).

Результаты оценки выживаемости
Основными причинами смерти являются активность процесса 

с развитием люпус-нефрита, поражением ЦНС, легких и сердца, 
тромбозы магистральных сосудов, хроническая почечная недо-
статочность как исход волчаночного нефрита и инфекционные 
осложнения. Летальный исход на  ранних стадиях болезни, как 
правило, связан с активной формой СКВ, нефритом, в то время 
как причиной смерти в  более позднем периоде (после 5 лет 
от начала болезни) в основном являются дегенеративные пора-
жения сосудов, атеросклеротическая сердечно-сосудистая и це-
ребрально-сосудистая патология, хроническая почечная недо-
статочность [22].

При ограничении временного горизонта моделирования трид-
цатью годами, выживаемость в группе естественного течения со-
ставит 68,5% (см. рис. 4), а в группе белимумаба – 78,9% (резуль-
таты Марковского моделирования).

Результаты анализа «затраты-эффективность»
Так как белимумаб характеризовался большей эффективно-

стью и меньшей стоимостью по сравнению со стандартной тера-
пией СКВ, результат представляли в виде разницы в затратах, ко-
торая составила 8,87 млн руб. на  одного пациента, и  разницы 
в  эффективности (общей выживаемости), которая составила 
10,5% (абсолютная разница).

Показатель «затраты-эффективность» ниже в  группе белиму-
маба: 11,20 млн руб. против 25,87 млн руб. на единицу эффектив-

ности (% выживаемости) при оценке общих затрат; и 5,12 млн руб. 
против 8,14 млн руб. при оценке только прямых затрат.

Заключение
Применение белимумаба при СКВ у пациентов с высокой актив-

ностью заболевания, наличием анти-ДНК и низким уровнем ком-
плимента в  сыворотке крови, является фармакоэкономически 
обоснованным и  целесообразным, поскольку приводит к  эконо-
мии суммы прямых и непрямых затрат, а также к снижению пока-
зателя «затраты-эффективность».

Рисунок 6. Результаты анализа затрат.

Примечание. ЛП – лекарственные препараты; ПМЗ – прямые медицинские 
затраты; ПНЗ – прямые немедицинские затраты.

Figure 6. Results of cost analysis.

Note. ЛП – medications; ПМЗ – direct medical costs; ПНЗ – direct non-medical 
costs.
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