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Резюме
Целью исследования является клинико-экономическая оценка эффективности и безопасности существующей практики назначения 
периоперационной антибиотикопрофилактики. Материалы и методы. На основании данных фармакоэпидемиологического исследо-
вания, проведенного в четырех многопрофильных стационарах г. Санкт-Петербурга, оценена реальная практика проведения перио-
перационной антибиотикопрофилактики (ПАП) инфекций области хирургического вмешательства (ИОХВ), которая в абсолютном 
большинстве случаев (88%) не соответствовала клиническим рекомендациям. Построена модель анализа решений относительно 
эффективности и безопасности ПАП в реальной практике в сравнении с ПАП в соответствии с клиническими рекомендациями. В ка-
честве критериев эффективности выбраны частота ИОХВ и число случаев предотвращенной антибиотик-ассоциированной диареи 
(ААД). Проведен анализ «затраты-эффективность». Результаты. Стоимость одного случая ПАП, проведенной по протоколу, с учетом 
прямых и непрямых затрат меньше таковой, используемой в реальной практике, более чем в 3,5 раза (4913,67 руб. и 17837,71 руб., 
соответственно). Анализ «затраты-эффективность» показал, что стратегия применения ПАП по протоколу доминировала перед 
стратегией проведения ПАП в реальной практике: при меньших затратах она имела наибольший прирост эффективности. Выводы. 
Для оптимизации потребления АМП с целью ПАП в каждом стационаре необходим периодический фармакоэпидемиологический 
мониторинг существующей практики проведения ПАП. Соблюдение основных принципов ПАП наряду с мерами инфекционного кон-
троля является одной из возможностей минимизировать затраты, связанные с ее неэффективностью.

Ключевые слова
Периоперационная антибиотикопрофилактика, инфекции области хирургического вмешательства, антибиотик-ассоциированная ди-
арея, анализ «затраты-эффективность».
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Summary
A survey conducted in four hospitals located in the city of St. Petersburg revealed that the commonly used perioperative antibiotic prophylaxis 
(PAP) did not follow (in 88% of cases) the guidelines approved for national clinical practice. Aim. To perform a cost-effectiveness analysis of 
the commonly practiced PAP among patients with clean, clean-contaminated and contaminated surgical wounds in a multidisciplinary 
hospital. Materials and methods. The PAP cost-effectiveness analysis was performed using the data from a multicenter epidemiological 
survey and previously conducted studies. The Markov model was used to compare the effectiveness and safety of the commonly used PAP 
with that recommended by the clinical practice guidelines. The rate of surgical site infection (SSI) and antibiotic-associated diarrhea (AAD) 
were chosen for the endpoints. Results. The costs associated with a single case of PAP according to the clinical practice guidelines was 3.5 
times less than that associated with the PAP used in the common practice (RUB 4913,67 and 17837,71 respectively). The present analysis 
demonstrates that the PAP recommended by the clinical practice guidelines was more cost-effective as compared with the commonly 
practiced PAP. Conclusion. Regular epidemiological monitoring is required to improve effectiveness and safety of the existing PAP practice.
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Введение
Одной из важнейших причин, приводящих к формированию 

и распространению антибактериальной резистентности, считается 
необоснованное и избыточное назначение антимикробных препа-
ратов (АМП). Так, по экспертным оценкам, в стационарных усло-
виях до 20-30% назначений АМП могут быть необоснованными 
[1]. Для разработки эффективных мероприятий, направленных 
на оптимизацию структуры потребления АМП и снижение общего 
объема потребления, необходимы реальные исходные данные, 
характеризующие состояние проблемы как в области развиваю-
щейся антибактериальной резистентности, так и в области назна-
чения и использования антимикробных препаратов [2]. С этой це-
лью в 2014 г. в Санкт-Петербурге под эгидой ТФОМС ФГБУ НИИДИ 
ФМБА совместно с кафедрой клинической фармакологии и дока-
зательной медицины ПСПбГМУ им. академика И. П. Павлова было 

проведено ретроспективное обсервационное исследование «По-
вышение эффективности расходования средств обязательного 
медицинского страхования в медицинских организациях Санкт-Пе-
тербурга», в рамках которого в том числе оценивалась реальная 
практика проведения периоперационной антибиотикопрофилак-
тики (ПАП) инфекций, связанных с оказанием медицинской помо-
щи (ИСМП), частным случаем которых является инфекция обла-
сти оперативного вмешательства (ИОХВ) [3]. Исследование 
проведено в четырех стационарах: в СПб ГБУЗ «Александровская 
больница», СПб ГБУЗ «Елизаветинская больница», СПб ГБУЗ «Го-
родская Мариинская больница», ГБУ «СПб НИИ СП им. И. И. Джа-
нелидзе». В исследовании была проанализирована медицинская 
документация 1978 пациентов, проходивших лечение в указанных 
стационарах в 2014 г. и получавших антибиотикотерапию. В слу-
чае указаний в истории болезни на факт проведения ПАП в инди-
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видуальные регистрационные карты пациентов вносились данные 
касательно диагноза, названия оперативного вмешательства, его 
длительности, предоперационной оценки состояния пациента 
по шкале Американской Ассоциации анестезиологов (ASA) [4], 
класса операционной раны, срочности вмешательства, времени 
начала и окончания ПАП, названия использовавшихся препаратов 
и их дозировки. На основании указанных данных рассчиты вался 
индекс риска NNIS (Национальная программа эпидемиологиче-
ского наблюдения за инфекциями, связанными с оказанием ме-
дицинской помощи) [5].

Целью исследования является клинико-экономическая оценка 
эффективности и безопасности существующей практики назначе-
ния ПАП.

Материалы и методы
При методологии клинико-экономического анализа были ис-

пользованы отраслевые стандарты «Клинико-экономического ис-
следования», применяемые в Российской Федерации (РФ) [6-9]. 
Применяли следующую методологическую схему: обозначение 
цели исследования; выбор альтернатив; выбор методов анализа; 
определение затрат (издержки); определение критериев эффек-
тивности, выбор исходов; проведение анализа основного и аль-
тернативного сценариев; проведение анализа чувствительности; 
формирование выводов и рекомендаций [10-12]. При проведении 
собственно фармакоэкономического анализа был использован 
анализ эффективности затрат с расчетом соответственного коэф-
фициента (cost-effectiveness – CER). Данные по затратам и эф-
фективности получены в результате применения метода модели-
рования по Маркову. Формула CER = ПЗ/ЭФ (прямые затраты, 
деленные на эффективность – ЭФ).

Характеристика затрат и показателей эффективности. При про-
ведении клинико-экономической оценки ПАП при чистых опера-
тивных вмешательствах использовали модель анализа решений. 
При построении модели анализа решений были использованы 
рекомендации международного общества фармакоэкономиче-
ских исследований (ISPOR, 2002) [9]. Модель анализа решений 
основана на Федеральных клинических рекомендациях «Принци-
пы организации периоперационной антибиотикопрофилактики 
в учреждениях здравоохранения», МАКМАХ, НАСКИ, 2014 г. [13], 
сведениях о реальной клинической практике применения ПАП при 
«чистых» операциях, полученных в рамках кросс-секционного ис-
следования «Повышение эффективности расходования средств 
обязательного медицинского страхования в медицинских органи-
зациях Санкт-Петербурга» [3], а также данных литературных 
источников.

Стоимость лечения. Был составлен перечень прямых затрат (ПЗ): 
стоимость ПАП согласно стандартному режиму (далее – по прото-
колу); стоимость реально применяемых режимов ПАП (далее – 
в реальной практике); дополнительные затраты, связанные с разви-
тием гнойно-септических осложнений на стационарном этапе; 
стоимость амбулаторного ведения пациентов в случае выявле-
ния инфекции области хирургического вмешательства (ИОХВ) 
на амбулаторном этапе; стоимость 30-дневных регоспитализаций 
вследствие развития ИОХВ; дополнительные затраты, связанные 
с развитием антибиотик-ассоциированной диареи (ААД) на стацио-
нарном этапе; стоимость амбулаторного ведения пациентов в слу-
чае рецидива ААД (условия дневного стационара). К непрямым за-
тратам (НПЗ) относили: выплаты по временной утрате 
трудоспособности; недополученный внутренний валовый продукт 
(ВВП) вследствие развития временной нетрудоспособ ности.

Рисунок 1. Модель анализа решений для фармакоэкономической оценки эффективности и безопасности применения ПАП в реальной практике 
в сравнении с применением ее по протоколу.

Примечание. Здесь и в других рисунках: ПАП – периоперационная антибиотикопрофилактика; ИОХВ – инфекция области оперативного вмешательства; 
ААД – антибиотик-ассоциированная диарея.

Figure 1. The mathematical model for the pharmacoeconomic evaluation of the effectiveness and safety of PAP in current practice as compared with the guidelines.

Note. Here and in the following figures: ПАП – perioperative antibiotic prophylaxis; ИОХВ – infection in the area of surgical intervention; ААД – antibiotic-associated 
diarrhea.
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Эффективность лечения. Был проведен анализ литературных 
данных по эффективности и безопасности ПАП. В качестве крите-
рия эффективности выбраны: частота ИОХВ – кумулятивная инци-
дентность (заболеваемость) ИОХВ среди прооперированных паци-
ентов за период наблюдения; число случаев предотвращенной 
ААД среди прооперированных пациентов за период наблюдения.

Структура модели. В исследование включены 848 пациентов хи-
рургического, травматологического, урологического, гинекологи-
ческого профиля обоего пола (415 мужчин и 433 женщины) в воз-
расте 26-70 лет, которым проводилась ПАП при чистых, 
условно-чистых и контаминированных операциях. Из них 45,9% 
были прооперированы в плановом порядке, 54,1% – экстренно. 
Доля «чистых» операций составила – 28,25%, «условно-чистых» – 
65,5%, «контаминированных» – 6,25%. Индекс рисков NNIS (На-
циональная программа эпидемиологического наблюдения за ин-
фекциями области хирургического вмешательства) составил 
0 баллов у 51,9%; 1 балл – у 28,6%; 2 балла – у 16,5%; 3 балла – 
у 4,8%. При анализе соответствия реальной практике проведения 
ПАП клиническим рекомендациям выявлено, что 12% случаев 
проведения ПАП полностью соответствовали клиническим реко-
мендациям, 19,8% – не соответствовали по срокам, 68,2% – не со-
ответствовали ни по срокам проведения, ни по выбору антими-
кробных препаратов (АМП). При построении модели (рис. 1) 
учитывались данные клинических исследований по сравнитель-
ной частоте ИОХВ, а также развитию нежелательных явлений (НЯ) 
в виде антибиотик-ассоциированной диареи у пациентов, получав-
ших ПАП при «чистых», «условно-чистых» и «контаминирован-
ных» операциях в виде одной дозы предоперационно (по протоко-
лу) и продленной (более 24 часов) ПАП (в реальной практике).

Источники данных для математического моделирования. Лите-
ратурные данные о частоте развития антибиотик-ассоциирован-
ной диареи (ААД) у пациентов при назначении АМП в качестве ПАП 
крайне ограничены. Так, в исследование Carignan A. et al. было 
включено 7657 пациентов, подвергшихся 8367 хирургическим 
вмешательствам. Было показано, что в группе пациентов, полу-
чавших только одну дозу АМП в качестве ПАП, ААД развилась 
в 0,73%, у пациентов, получавших продленную ПАП – в 3,41% 
[14]. Частота рецидивов составляет до 25% [15]. Смертность при 
ААД у пациентов в возрасте до 70 лет составляет 5,1% [16]. В ис-
следовании Kreisel D. et al. (1995), было показано, что на фоне 
продленной ПАП при плановых вмешательствах вследствие раз-
вития ААД длительность госпитализации удлиняется с 10,2 до 16,5 
дней [17]. При расчете прямых затрат на терапию ААД учитывали, 
что примерно в 25% случаев для купирования симптомов ААД до-
статочно отмены антибактериальной терапии, вызвавшей HЯ, 
либо смены на АМП другой группы, а также восполнение дефици-
та жидкости и электролитов в течение 1-2 дней [15]. В случае от-
сутствия ответа на проводимую терапию назначается ванкомицин 
внутрь. Практически у всех пациентов при таком режиме ведения 
симптомы диареи купируются в течение 5 дней. Альтернативой 
ванкомицину является прием метронидазола внутрь. Что касается 
расчета случаев ИОХВ, то в ряде рандомизированных исследова-
ний было показано, что введение АМП продолжительностью ме-
нее 1 сут. достаточно, и нет оснований для дальнейшего продол-
жения профилактического введения АМП в плане снижения 
рисков ИОХВ [18]. Тем не менее в реальной клинической практике 
часто имеет место продление профилактического введения АМП. 
В то же время продление профилактического введения АМП уве-
личивает риски ИОХВ [19-23]. В исследовании De Chiara S. et al. 
изучалась эффективность пролонгации ПАП у пациентов, проопе-
рированных по поводу чистых и условно-чистых операций [24]. 
Было показано, что во время стационарного лечения продление 
ПАП более 24 часов всегда ассоциировано с более высокими ри-
сками ИОХВ вне зависимости от наличия или отсутствия факторов 
риска (отношение шансов (ОШ) = 3,39; 95% доверительный интер-

вал (ДИ) = 1,11-10,35; P=0,032) (16,1% внутригоспитально и 10,5% 
после выписки в сравнении с 0,6% и 4,3% при проведении ПАП 
в виде одной инъекции АМП за 30 мин. до разреза, соответствен-
но). Смертность при развитии ИОХВ составляет около 3% [25]. 
Расчет стоимости режима ПАП, лекарственной терапии ААД, ИОХВ 
производили, исходя из максимальной зарегистрированной цены 
АМП с учетом 10% НДС и 10% торговой надбавки. Стоимость до-
полнительных диагностических процедур, оперативных вмеша-
тельств, дополнительных койко-дней в случае развития ИОХВ 
и ААД рассчитывали, исходя из действующего прейскуранта 
на оказание платных медицинских услуг ГБУ НИИ СП им. И. И. Джа-
нелидзе в 2017 г. [26]. Случаи регоспитализации пациентов при 
выявлении глубокой ИОХВ на амбулаторном этапе, а также веде-
ние пациентов амбулаторно (случаи рецидива ААД, а также слу-
чаи поверхностной ИОХВ) рассчитывались, исходя из тарифов 
ФОМС [27].

Непрямые затраты в связи с временной нетрудоспособностью. 
Согласно п. 1 ч. 1 ст. 7 Федерального закона от 29.12.2006 N 255-
ФЗ (ред. от 03.12.2011) «Об обязательном социальном страхова-
нии на случай временной нетрудоспособности и в связи с мате-
ринством», пособие по временной нетрудоспособности при утрате 
трудоспособности вследствие заболевания или травмы лицу, име-
ющему страховой стаж 8 и более лет, выплачивается в размере 
100% среднего заработка, при этом размер среднего дневного 
заработка составляет 1632,88 руб. [28-30]. При учете страхового 
стажа 8 лет и возраста пациентов было сделано допущение о том, 
что выплаты по временной нетрудоспособности рассчитывались 
в размере 100% среднего заработка. Среднемесячная заработная 
плата работников предприятий, учреждений и организаций всех 
форм собственности в г. Москве [29] составляет 66 562,30 руб./мес.

Недополученный ВВП. При оценке недополученного ВВП исхо-
дили из того, что в течение периода временной нетрудоспособно-
сти все пациенты (28-70 лет) не вносят вклад в ВПП страны. Поду-
шевой ВВП за 2015 г. – 1505,85 руб./день [29]. Для расчета 
непрямых затрат, связанных с временной утратой трудоспособно-
сти, длительность повторной госпитализации рассчитывали, ис-
ходя из средней длительности тарифа ОМС для госпитализиро-
ванных пациентов с поверхностной инфекцией кожи и мягких 
тканей (25,8 дня) и глубокой инфекцией (20,21 дня). Длительность 
временной нетрудоспособности при амбулаторном лечении по по-
воду поверхностной инфекции кожи и мягких тканей не определе-
на тарифом ОМС и рассчитана как половина от длительности го-
спитализации по тому же поводу (12,9 дня). Длительность 
амбулаторного лечения пациентов ААД не определена тарифом 
ОМС и принята равной длительности госпитализации с КСГ «Хро-
нический колит» (12 дней) [27].

Анализ
Основной сценарий. Стоимость болезни оценена для каждой 

стратегии лечения пациента целевой группы. Если менее дорого-
стоящая стратегия оказывалась более эффективной, то она ста-
новилась «доминирующей» альтернативой. Если более дорогая 
альтернатива была более эффективна, то проводился инкремен-
тальный анализ.

Результаты
Основной сценарий. В основном сценарии была оценена стои-

мость каждой стратегии лечения пациента целевой группы. Были 
рассчитаны суммарные затраты при применении сравниваемых 
стратегий. Для всех стратегий горизонт моделирования составил 
1 год.

Как видно из данных рисунка 2, при горизонте моделирования 
1 год затраты на проведение ПАП в соответствии с протоколом со-
ставили 4913,67 руб., для стратегии применения в реальной прак-
тике – 17837,71 руб., что превышает расходы при проведении 
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ПАП по протоколу. При этом разница возникала вследствие раз-
личных затрат на АМП для проведения ПАП, затрат на лечение 
случаев ИОХВ и ААД, а также выплат по временной утрате трудо-
способности и недополученному ВВП. Прямые затраты при прове-
дении ПАП в реальной практике превышали затраты при проведе-
нии ПАП по протоколу в 2,5 раза. Следует также отметить разницу 
в непрямых затратах в группах сравнения. Непрямые затраты при 
проведении ПАП в реальной практике превышали затраты при 
проведении ПАП по протоколу в 3,9 раза. В качестве критерия эф-
фективности рассматривали частоту развития ИОХВ и ААД на один 
случай ПАП. При оценке эффективности относительно показателя 
«частота ИОХВ» наибольшей эффективностью обладала страте-
гия проведения ПАП по протоколу: соответствующий показатель 
эффективности при использовании данной стратегии составлял 
4,9% в сравнении со стратегией ПАП в реальной практике 26,6%. 
Что касается оценки эффективности относительно показателя 
«число случаев предотвращенной ААД», наибольшей эффектив-
ностью также обладала стратегия проведения ПАП по протоколу: 
количество предотвращенных случаев ААД составляет 22,7 случая 
(2,68% от всех проведенных ПАП) в сравнении со стратегией при-
менения ПАП в клинической практике. При оценке эффективно-
сти, оцениваемой как вероятность развития ИОХВ на один случай 
ПАП, коэффициенты CER (cost-effectiveness ratio), характеризую-
щие эффективность суммарных общих затрат на терапию одного 
пациента, для стратегии назначения ПАП по протоколу и в реаль-

Рисунок 2. Суммарные затраты на лечение стратегиями сравнения в расчете на один случай ПАП в год.

Figure 2. Total treatment costs (per case of PAP per year) of using either of the two compared strategies.
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Рисунок 3. Показатель CER (вероятность развития ИОХВ) в группах 
сравнения, горизонт моделирования – 1 год.

Figure 3. The CER (the probability of SSI) in the compared groups, the modeling 
horizon is 1 year.

Рисунок 4. Показатель CER (число случаев предотвращенной ААД) 
в группах сравнения, горизонт моделирования – 1 год.

Figure 4. The CER (the cases of prevented antibiotic-associated diarrhea) in the 
compared groups, the modeling horizon is 1 year.
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ной практике составили 5166,85 и 24302,06, соответственно 
(рис. 3). При оценке эффективности как предотвращения случая 
ААД на один случай ПАП коэффициенты CER (cost-effectiveness 
ratio), характеризующие эффективность суммарных общих затрат 
на терапию одного пациента, для стратегии назначения ПАП 
по протоколу и в реальной практике составили 4949,81 и 18467,45, 
соответственно (рис. 4).

В случае рассмотрения стратегий применения ПАП по протоко-
лу и в реальной практике разница в затратах составила 
12924,04 руб. в пользу ПАП в соответствии с клиническими реко-
мендациями, при этом данная стратегия показала и более высо-
кую эффективность (прирост эффективности был равен 21,7%). 
При сравнении данных стратегий относительно показателя «ча-
стота развития ИОХВ на один случай ПАП», а также показателя 
«число предотвращенных случаев ААД» можно заключить, что 
применение в качестве профилактики режима ПАП по протоко-
лу является абсолютно экономически целесообразным с точки 
зрения соотношения стоимости и эффективности.

Обсуждение
В российских экономических условиях был проведен фарма-

коэкономический анализ существующей практики применения 
ПАП в сравнении со стандартами, описанными в федеральных 
клинических рекомендациях (МАКМАХ, НАСКИ, 2014) [13]. В ка-
честве критерия эффективности использовали частоту развития 
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ИОХВ, а также число случаев предотвращенной ААД. В расчет 
входили как прямые, так и непрямые затраты. Проведенный ана-
лиз «затраты-эффективность» показал, что с учетом всех затрат 
стоимость одного случая ПАП по протоколу меньше стоимости 
ПАП, проводимой в реальной практике в 3,6 раза (4913,67 руб. 
и 17837,71 руб., соответственно). При этом стратегия примене-
ния ПАП по протоколу доминировала над стратегией применения 
ПАП в реальной практике: при меньших затратах она имела наи-
больший прирост эффективности. Сопоставление данных о ФЭ 
оценке стратегий применения ПАП в ранее проведенных иссле-
дованиях (Беденков А. В., 2005; Писаренко Д. В., 2013; Елисе-
ев А. В., 2016) затруднительно, так как, во-первых, они включали 
стратегии ПАП только при определенных видах вмешательств 
(абдоминальная хирургия, урология, офтальмология), во-вто-
рых, на момент проведения двух из трех исследований отсут-
ствовали российские клинические рекомендации по политике 
применения ПАП (Беденков А. В., 2005; Писаренко Д. В., 2013) 
[31-33]. Тем не менее общие выводы проведенных исследований 
сходны: широко распространенная практика проведения прод-
ленной ПАП приводит к значимому повышению как минимум 
прямых медицинских затрат в аспекте дополнительных расходов 
на АМП для проведения ПАП.

Что касается зарубежных исследований, посвященных эконо-
мическим последствиям развития ИОХВ, сопоставимые данные 
получены в исследовании Coello R. et al. (Великобритания, 2005), 
включавшем 67410 оперативных вмешательств. При этом было 
зарегистрировано 2832 ИОХВ (4,2%), преимущественно за счет 
поверхностных инфекций. Пролонгация госпитализации достига-
ла 21 дня. Дополнительные расходы в связи с развитием ИОХВ 
составляли от 959 фунтов (68041,05 руб.) при гистерэктомии 
до 6103 фунта (433007,85 руб.) при ампутации конечности [34]. 
В исследовании Janks P. J. et al. (Великобритания, 2014) показано, 
что каждый случай развития ИОХВ обуславливает дополнитель-
ные расходы в размере £5239 (385695 руб.), а койко-день удли-
нялся с 5 до 17 дней. Предполагаемая финансовая выгода от пол-
ной элиминации ИОХВ для всех категорий оперативных 
вмешательств в 1200-коечном стационаре за 2 года могла бы со-
ставить £694007 (51092795,30 руб.) [35].

Особое место в структуре ИОХВ занимают инфекции в травма-
тологической практике. По разным данным, развитие ИОХВ в этой 
группе пациентов связано с увеличением койко-дня в среднем 
на две недели, практически вдвое большей частотой регоспитали-
заций и увеличением прямых медицинских затрат более чем 
на 300%. Более того, пациенты травматологического профиля 
имеют большие нарушения двигательной активности в сравнении 
с пациентами других профилей, что влечет значимое снижение 
качества жизни этих пациентов [36].

Таким образом, экономические последствия нерационального 
применения ПАП являются огромным бременем для систем здра-
воохранения во всем мире. Соблюдение основных принципов ПАП 
наряду с мерами инфекционного контроля является одной из воз-
можностей минимизировать затраты, связанные с ее неэффек-
тивностью.

Выводы:
1. Реальная практика проведения ПАП не соответствует опи-

санной таковой в Федеральных клинических рекомендаци-
ях «Принципы организации периоперационной антибиотикопро-
филактики в учреждениях здравоохранения», МАКМАХ, НАСКИ, 
2014 г.) в 88% случаев, по крайней мере, по критерию длитель-
ности.

2. Стоимость одного случая ПАП, проведенной по протоколу, 
с учетом прямых и не прямых затрат меньше таковой, используе-
мой в реальной практике, более чем в 3,5 раза (4913,67 руб. 
и 17837,71 руб. соответственно).

3. Анализ «затраты-эффективность» показал, что стратегия 
применения ПАП по протоколу доминировала стратегию проведе-
ния ПАП в реальной практике: при меньших затратах она имела 
наибольший прирост эффективности.

4. Соблюдение основных принципов ПАП наряду с мерами ин-
фекционного контроля является одной из возможностей миними-
зировать затраты, связанные с ее неэффективностью.

Рекомендации:
1. Выявленные отклонения от федеральных рекомендаций 

в части выбора АМП для проведения ПАП, а также длительности 
ПАП требуют проведения дополнительных образовательных про-
грамм для хирургов стационаров.

2. Для оптимизации потребления АМП с целью ПАП в каждом 
стационаре необходим периодический фармакоэпидемиологиче-
ский мониторинг существующей практики проведения ПАП.
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Сравнительный анализ минимизации 
затрат и влияния на бюджет 
фиксированных комбинаций 
ингаляционных глюкокортикостероидов 
и длительно действующих 
бета-агонистов для лечения астмы
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Резюме
Практический интерес представляет сравнение фиксированных комбинаций вилантерол + флутиказона фуроат и будесонид + фор-
мотерол для определения наиболее предпочтительной комбинации с целью контроля бронхиальной астмы с позиции фармакоэко-
номики. Цель исследования – определить, какая комбинация фиксированных ингаляционных кортикостероидов и длительно дей-
ствующих бета-агонистов для лечения астмы является экономически преимущественной в России для лечения бронхиальной астмы 
средней или тяжелой степени персистирующего течения. Материалы и методы. Ретроспективное сравнительное фармакоэкономи-
ческое исследование, анализ минимизации затрат и анализ влияния на бюджет. Результаты. Сумма прямых медицинских затрат при 
использовании фиксированных комбинаций вилантерол + флутиказона фуроат и будесонид + формотерол на одного пациента в год 
составила 29 276 и 40 447 руб., соответственно. Применение фиксированной комбинации вилантерол + флутиказона фуроат приво-
дит к снижению суммы прямых медицинских затрат на 28% по сравнению с препаратом сравнения. При замене фиксированной 
комбинации будесонид + формотерол на вилантерол + флутиказона фуроат у 100 000 пациентов с бронхиальной астмой в РФ эко-
номия бюджета здравоохранения составит примерно 1 151 512 731 руб. Заключение. Результаты нашего анализа показали, что фик-
сированная комбинация вилантерол + флутиказона фуроат является предпочтительной (строго доминирует) по сравнению с комби-
нацией будесонид + формотерол.
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Астма, ингаляционные глюкокортикостероиды, ИГКС,  длительно действующие бета-агонисты, ДДБА, вилантерол, флутиказона фу-
роат, будесонид, формотерол, фиксированная комбинация, анализ минимизации затрат, анализ влияния на бюджет.
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COMPARATIVE COST-MINIMIZATION AND BUDGET-IMPACT ANALYSIS OF FIXED-DOSE INHALED CORTICOSTEROID / LONG-ACTING BETA-
AGONIST COMBINATIONS IN THE TREATMENT OF ASTHMA 
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Summary
Comparative pharmacoeconomic analysis of fixed-dose combinations (FDC) vilanterol / fluticasone furoate vs budesonide / formoterol was 
needed to identify the preferable FDC for asthma management. Study objective: to identify the preferable FDC of inhaled corticosteroid/ long-
acting beta agonist combinations (ICS/LABA) for the treatment of moderate or severe asthma in Russia. Materials and Methods. Retrospective 
comparative pharmacoeconomic study; cost-minimization analysis and budget-impact analysis. Results. The present analysis shows that the 
12-month direct medical costs for the treatment of asthma using vilanterol / fluticasone furoate and budesonide / formoterol are 29,276 and 
40,447 RUR per patient, respectively. The direct costs of treatment with vilanterol / fluticasone furoate are less than those for budesonide / 
formoterol by 28%. The annual health budget savings that result from replacing budesonide / formoterol by vilanterol / fluticasone furoate are 
1,151,512,731 RUR per 100,000 patients. Conclusion. The present results indicate that the vilanterol / fluticasone furoate FDC is preferable 
(more beneficial) as compared with the budesonide / formoterol FDC.

Key words
Asthma, inhaled corticosteroids, ICS, long-acting beta agonists, LABA, vilanterol, fluticasone furoate, budesonide, formoterol, fixed-dose 
combination, cost-minimization analysis, budget impact analysis.
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Введение
Согласно определению, принятому международной группой 

экспертов GINA в 2017 г., бронхиальная астма является гетероген-
ным заболеванием, обычно характеризующимся хроническим 
воспалением дыхательных путей, наличием респираторных сим-
птомов, таких как свистящие хрипы, одышка, заложенность в гру-
ди и кашель, которые варьируют по времени и интенсивности 
и проявляются вместе с вариабельной обструкцией дыхательных 
путей [ 1 ,2]. Бронхиальной астмой страдают по меньшей мере 300 
млн пациентов по всему миру (1-18% всего населения в различ-
ных странах), поэтому данное заболевание является глобальной 
медико-социальной проблемой. В 2010-2011 гг. было проведено 
масштабное эпидемиологическое исследование распространен-
ности хронических респираторных заболеваний в 12 регионах 
России с участием 7164 взрослых пациентов  [3]. Согласно данным 
этого исследования, распространенность симптомов астмы соста-
вила 25,7%, при этом об установленном диагнозе бронхиальной 
астмы сообщили 6,9% пациентов. Эксперты Российского респира-
торного общества сообщают, что распространенность бронхиаль-
ной астмы среди взрослой популяции в России составляет 5,6-
7,3 % [4]. Это указывает на возможную гиподиагностику 
бронхиальной астмы в России. 

Заболеваемость бронхиальной астмой имеет устойчивую тен-
денцию к росту. Так, значительный рост заболеваемости наблю-
дался во 2-й половине прошлого ве ка [5]. В России заболевае-
мость бронхиальной астмой прогрессивно возрастает и с 2002 
по 2014 г. увеличилась на 20% по первичной обращаемости 
и на 39% – по показателю общей заболеваемости (рис.  1) [6]. 

Устойчивому росту заболеваемости бронхиальной астмой мо-
гут способствовать аллергизация населения из-за загрязнения 
окружающей среды, внутридомового воздуха, продуктов пита-
ния, широкого распространения курения среди взрослых, что 
свидетельствует о еще не реализованных мерах борьбы с этим 
заболеванием [ 6].

Согласно данным федерального государственного статистиче-
ского наблюдения, бронхиальная астма является причиной более 
2 млн дней временной нетрудоспособности работающего населе-
ния России и 4 млн дней госпитализации [7]. В соответствии 
с международными прогнозами, в 2025 г. в мире будет насчиты-
ваться 400 млн пациентов с бронхиальной астмой. Таким образом, 
бремя бронхиальной астмы является существенным как для паци-
ента, так и для системы здравоохранения.

При этом бронхиальная астма представляет собой управляемую 
болезнь, поскольку применение современных методов терапии 
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позволяет в полной мере контролировать ее течение, предотвра-
щать снижение качества жизни, а также сокращать количество 
дней временной нетрудоспособности и госпитализации, что, 
в свою очередь, ведет к сокращению медицинских и немедицин-
ских затрат  [8].

Для лечения бронхиальной астмы широко используются ингаля-
ционные глюкокортикостероиды (ИГКС), доказавшие свою высокую 
эффективность и безопасность. «Золотым стандартом» лечения 
персистирующей бронхиальной астмы средней и тяжелой степени 
тяжести, контроль над которой не удается достичь применением 
монотерапии ингаляционными глюкокортикостероидами в низкой 
дозе, является использование фиксированных комбинаций ИГКС 
и длительно действующих бета-агонистов (ДДБА )  [2,9].

Федеральные клинические рекомендации по бронхиальной аст-
ме были пересмотрены в 2016 г. вследствие регулярного обновле-
ния международного руководства GINA (Global Initiative for Asthma – 
Глобальная стратегия лечения и профилактики бронхиальной 
аст мы) [2]. Согласно пересмотренным рекомендациям, целями те-
рапии бронхиальной астмы являются достижение и поддержание 
хорошего контроля симптомов бронхиальной астмы в течение дли-
тельного времени, а также минимизация рисков будущих обостре-
ний бронхиальной астмы, фиксированной обструкции дыхательных 
путей и нежелательных побочных эффектов терапии. Основным 
принципом лечения бронхиальной астмы является ступенчатый 
подход с увеличением объема терапии при отсутствии контроля 
и/или наличии факторов риска и снижении объема терапии при до-
стижении и сохранении стабильного контроля и отсутствии факто-
ров риска (рис. 2). Каждая ступень включает варианты терапии, ко-
торые могут служить альтернативами при выборе поддерживающей 
терапии бронхиальной астмы, хотя и не являются одинаковыми 
по эффективности. Выбор объема терапии, соответствующего той 

Рисунок 1. Динамика заболеваемости болезнями органов дыхания взрослого населения России.

Примечание: относительные единицы измерения, 2002 год = 1.

Fig.1. Incidence of respiratory diseases among grown-ups in Russia. 

Note: relative unit, 2002 year =  1.

или иной ступени, зависит от выраженности клинических проявле-
ний. В Рекомендации внесено определение тяжести бронхиальной 
астмы у пациентов, получающих лечение. Она оценивается ретро-
спективно, исходя из необходимого для контроля бронхиальной 
астмы объема терапии. Легкая бронхиальная астма – это бронхи-
альная астма, которая хорошо контролируется терапией ступеней 1 
и 2, то есть только изолированным применением короткодействую-
щих β2-агонистов (КДБА) по потребности или совместно с низкими 
дозами ИГКС, или антилейкотриеновыми препаратами, или кромо-
нами (педиатрическая практика и особые показания). Среднетяже-
лая бронхиальная астма – это бронхиальная астма, которая хорошо 
контролируется терапией ступени 3, то есть низкими дозами ИГКС/
ДДБА. Тяжелая бронхиальная астма – это бронхиальная астма, тре-
бующая терапии ступеней 4 и 5, то есть высокими дозами ИГКС + 
ДДБА (ступень 4) с добавлением и/или таргетной терапии (ан-
ти-IgE-терапия), и/или низких доз системных глюкокортикостерои-
дов (СГКС), и/или других препаратов для того, чтобы сохранить 
контроль (ступень 5), или же это бронхиальная астма, которая оста-
ется неконтролируемой, несмотря на перечисленную тер а пию 
[2,10].

Также существует несколько фенотипов бронхиальной астмы, 
при которых с большой вероятностью будет иметь место снижен-
ный ответ на монотерапию ИГКС: бронхиальная астма курильщи-
ка; бронхиальная астма в сочетании с ожирением; сочетание брон-
хиальной астмы с хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ) и др. Для этих пациентов лучшей стратегией длительной 
терапии бронхиальной астмы является назначение комбинирован-
ных препаратов ИГКС + ДДБА или в качестве альтернативы ИГКС + 
антилейкотриеновые пре параты [10].

Фармакоэкономические особенности фиксированных ком-
бинаций ИГКС + ДДБА, зарегистрированных ранее, хорошо изу-

Бронхит хронический и неуточненный, эмфизема
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чены. В частности, в 2010 г. была разработана фармакоэконо-
мическая модель ОПТИМА, позволяющая производить 
сравнение основных ингаляционных противоастматических 
препаратов при изменении переменных исходных  данных [7]. 
Однако с того времени были разработаны и зарегистрированы 
инновационные комбинированные препараты. Так, в 2014 г. 
в России зарегистрирован лекарственный препарат вилантерол 
+ флутиказона фуроат (Релвар Эллипта®) – фиксированная 
комбинация ДДБА + ИГКС. Особенности фармакокинетики 
и фармакодинамики действующих веществ этого препарата по-
зволяют использовать препарат в режиме один раз (одна инга-
ляция)  в сутки [11]. 

Наибольшую долю в структуре потребления (по доле рынка) 
комбинированных противоастматических препаратов ИГКС + 
ДДБА занимает фиксированная комбинация будесонид + формо-
терол. В связи с этим практический интерес представляет сравне-
ние данных комбинаций для определения наиболее предпочти-
тельной терапии для контроля бронхиальной астмы с позиции 
фармакоэкономики.

Цель исследования – определить, какой из сравниваемых пре-
паратов – вилантерол + флутиказона фуроат или будесонид + 

формотерол, является экономически преимущественным в Рос-
сии препаратом для лечения бронхиальной астмы средней или 
тяжелой степени персистирующего течения.

Рабочая гипотеза исследования: при сопоставимой эффектив-
ности стоимость фиксированной комбинации вилантерол + флу-
тиказона фуроат в расчете на курс терапии меньше, чем средне-
взвешенная стоимость препарата будесонид + формотерол, что 
приводит сокращению (экономии) суммы прямых медицинских 
затрат по сравнению с применением препарата будесонид + фор-
мотерол.

Материалы и методы
Фармакоэкономический анализ проводился в рамках ретро-

спективного сравнительного фармакоэкономического исследова-
ния. Анализ минимизации затрат и влияния на бюджет включал 
три основных этапа:

1. Оценка эффективности;
2. Расчет и сравнение прямых медицинских затрат;
3. Представление полученных результатов в виде анализа ми-

нимизации затрат, влияния на бюджет и соотношения «затра-
ты-эффективность».

Увеличивайте объем терапии до улучшения контроля

Уменьшайте объем терапии до минимального, поддерживающего контроль

Ступень 1

Предпочтительная 
терапия:

КДБА по потребности
Комбинация КДБА
и ипратропия бромида

Другие варианты:

Низкие дозы ИГКС

Предпочтительная 
терапия:

Низкие дозы ИГКС

Другие варианты:

Антагонисты
лейкотриеновых,
низкие дозы
теофиллина*

Предпочтительная 
терапия:

Низкие дозы 
ИГКС + ДДБА

Другие варианты:

Средние или
высокие дозы ИГКС
Низкие дозы ИГКС + 
антилейкотриеновый
препарат
Низкие дозы ИГКС + 
теофиллин
замедленного
высвобождения

Предпочтительная 
терапия:

Средние
или высокие дозы
ИГКС + ДДБА

Другие варианты:

Добавить тиотропий**
Высокие дозы ИГКС + 
антилейкотриеновый
препарат
Высокие дозы ИГКС + 
теофиллин
замедленного
высвобождения

Рассмотреть
дополнительную
терапию:

Тиотропий
Омализумаб

Другие варианты:

Добавить низкие дозы 
пероральных ГКС

КДБА по потребности* По потребности КДБА или низкие дозы ИГКС/формотерола***

Ступень 2
Ступень 3

Ступень 4
Ступень 5

Рисунок 2. Ступенчатая терапия бронхиальной астмы: место комбинации ИГКС + ДДБА.

Примечания: 
* Регулярное назначение β2-агонистов как короткого, так и длительного действия не рекомендуется в отсутствие регулярной терапии ИГКС;
** Тиотропий в ингаляторе, содержащем раствор, зарегистрирован в РФ для лечения пациентов старше 18 лет с сохраняющимися симптомами на фоне приема 
ИГКС или ИГКС + ДДБА;
*** Если пациент получает терапию фиксированными комбинациями будесонид + формотерол или беклометазон + формотерол в низких дозах, возможно 
применение тех же препаратов для купирования симптомов, то есть в режиме единого ингалятора (только для пациентов старше 18 лет); 
ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды;
ДДБА – длительно-действующие бета-агонисты. 

Fig.2. Stepwise therapy of bronchial asthma: indications for ICS + LABA.

Notes:
* Regular use of β2-agonists of short or long-term action is not recommended in the absence of regular therapy with ICS;
** Tiotropium in the form of a solution containing inhaler is registered in the Russian Federation for the treatment of patients older than 18 years with persistent symptoms on the 
background of ICS or ICS / LABA therapy;
*** If the patient receives fixed combinations of budesonide / formoterol or beclomethasone / formoterol in low doses, the same medications can be used to relieve symptoms, i. e. 
in a single inhaler mode (only for patients over 18 years old);
ИГКС – inhaled glucocorticosteroids;
ДДБА – long-acting beta-agonists.
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Сведения о клинической эффективности были получены на ос-
новании анализа данных опубликованных клинических исследо-
ваний и мета-анализов. Целенаправленный поиск мета-анализов 
и рандомизированных клинических исследований (РКИ) проводи-
ли в базах данных PubMed, Scopus, Cochrane Database и elibrary.ru 
по ключевым терминам “asthma”, “vilanterol”, “fluticasone furoate”, 
“budesonide”, “formoterol”, “inhaled corticosteroid”, “ICS”, “long-
lasting beta-agonist”, “LABA”, “combination”, “ICS + LABA”, “ICS + 
LABA combination”, “Mixed treatment comparison”. Поиск ограничи-
вали научными статьями, опубликованными на английском и рус-
ском языках. Кроме того, проводили поиск резюме и тезисов, 
представленных на международных конгрессах.

Для анализа прямых медицинских затрат использовали данные 
о режиме применения препаратов, их стоимости, а также данные 
о частоте и стоимости тяжелых обострений бронхиальной астмы. 
Режим применения сравниваемых препаратов определяли в соот-
ветствии с их инструкциями по медицинскому применению, а так-
же на основании опубликованных клинических и наблюдательных 
исследований и клинических рекомендаций. Стоимость определя-
ли на основании цены сравниваемых препаратов и их доли в рам-
ках объявленных в 2016 г. аукционов. Также использовали данные 
о стоимости других препаратов, применяемых для лечения брон-
хиальной астмы в анализируемой популяции пациентов. 

Полученные результаты представляли в виде минимизации за-
трат на одного пациента в год, а также влияния на бюджет систе-
мы здравоохранения при замене препарата будесонид + формоте-
рол на вилантерол + флутиказона фуроат в целевой популяции 
пациентов с бронхиальной астмой.

Результаты и обсуждение
Оценка эффективности
В результате целенаправленного научного информационного 

поиска был обнаружен мета-анализ клинических исследований 
Svedsater H. et al. (2016), в котором сопоставлены анализируемый 
препарат и препарат  сравнения [12]. Также было найдено прове-
денное в Японии прямое сравнительное клиническое исследова-
ние Hozawa S. et al. (2016) фиксированных комбинаций будесонид 
+ формотерол и вилантерол + флутиказо на фуроат [13]. Однако 
данное клиническое исследование было исключено из рассмотре-
ния на предмет оценки эффективности из-за ограничения количе-
ства пациентов (по 15 пациентов в группе сравнения) и продолжи-
тельности наблюдения (4 недели). 

Согласно данным мета-анализа Svedsater  Н. et al., эффектив-
ность комбинации вилантерол + флутиказона фуроат в режиме 
один раз в сутки сопоставима с эффективностью комбинации буде-
сонид + формотерол дважды в сутки [12]. В частности, по таким 
критериям эффективности, как пиковая скорость выдоха (ПСВ, 
англ. Peak Expiratory Flow, PEF), объем форсированного выдоха 
за 1 сек. (ОФВ1, англ. Forced Expiratory Volume in 1 s, FEV1) и резуль-
татам заполнения опросника качества жизни при астме (ОКЖА, 
англ. Asthma Quality of Life Questionnaire, AQLQ) фиксированная 
комбинация вилантерол + флутиказона фуроат в дозировке 

22/92 мкг продемонстрировала не меньшую эффективность (non-
inferiority) с вероятностью ≥94%, ≥98 и 90%, соответственно. В до-
зировке комбинации вилантерол + флутиказона фуроат 22 + 184 
мкг также была продемонстрирована не меньшая эффективность 
в сравнении с комбинацией будесонид + формотерол с вероятно-
стью >99% по показателям ПСВ и ОФВ1 (показатель AQLQ не оце-
нивался вследствие отсутствия данных). Данных о количестве обо-
стрений было недостаточно для сопоставления комбинаций. 

Исходя из этого, ввиду ограниченного количества иных доказа-
тельств наличия различий в эффективности, с целью проведения 
фармакоэкономического анализа влияния на бюджет предполага-
ли, что сравниваемые комбинированные препараты сопоставимы 
между собой по таким критериям эффективности, как балл AQLQ, 
частота обострений, частота достижения полного продолжитель-
ного контроля симптомов и воспалительного процесса при брон-
хиальной астме.

Расчет и сравнение прямых медицинских затрат
Была определена стоимость суточных доз фиксированных ком-

бинаций вилантерол + флутиказона фуроат. Поскольку в РФ на мо-
мент проведения исследования был зарегистрирован только один 
комбинированный препарат вилантерол + флутиказона фуроат 
(Релвар Эллипта®), использовались данные по этому лекарственно-
му средству. Средняя доза по флутиказона фуроату составляет 92 
мкг. Стоимость суточной дозы при цене упаковки Релвара Эллипта 
22/92 мкг №30 в 1580,36 руб. составляет 53 руб./сут. Высокая доза 
по флутиказона фуроату составляет 184 мкг. В этом случае стои-
мость суточной дозы при цене упаковки Релвара Эллипта 22/184 
мкг №30 в 1896,73 руб. составляет 66 руб./сут.

Будесонид + формотерол может применяться как в качестве 
только поддерживающей терапии, так и в качестве поддерживаю-
щей терапии с купированием симптомов («единый ингалятор»). 
В базовом сценарии расчетов соотношение количества пациентов, 
которые в текущей практике получают будесонид + формотерол 
в режиме «единого ингалятора», количества пациентов, получаю-
щих препарат в режиме стабильных средних доз, и количества 
пациентов, использующих данную комбинацию в режиме ста-
бильных высоких доз, принимали равным 2:1:2, соответственно.

Расчет средних доз для поддерживающей терапии основывался 
на данных клинических руководств. В соответствии с клинически-
ми руководствами по лечению бронхиальной астмы средняя су-
точная доза по будесониду составляет от 50 0 до 800 мкг [14]. Для 
расчетов базового сценария фармакоэкономического анализа 
использовали среднюю суточную дозу 650 мкг. Таким образом, 
с учетом среднего количества ингаляций в сутки, которые необхо-
димы для достижения средней суточной дозы, а также с учетом 
того, что средние дозы достигаются ингалятором с количеством 
будесонида в одной ингаляции 160 или 200 мкг (среднее количе-
ство ингаляций в сутки составило 3,3), стоимость лекарственного 
препарата в сутки составила 61 руб. (табл. 1). При расчете высоких 
доз будесонида в составе фиксированной комбинации будесонид 

Лекарственная форма, дозировка 
Средняя цена 

упаковки, 
руб./уп.

Стоимость 
ингаляции, 

руб./инг.
% 

Стоимость 
в сутки, 
руб./сут.

Ингалятор дозированный 160 мкг 120 доз 2 244 19 48 61
Ингалятор дозированный 160 мкг 60 доз 1 266 21 38 69

Капсулы с порошком для ингаляций 200 мкг + 12 мкг 120 доз 1 078 9 7 29
Порошок для ингаляций 160+4,5 мкг 60 доз 1 055 18 4 57
Порошок для ингаляций 160+4,5 мкг 120 доз 2 139 18 3 58

Средневзвешенная стоимость: в сутки, руб.
в год, руб.

61
22 340

Таблица 1. Результаты расчета средневзвешенной стоимости комбинированного препарата будесонид + формотерол, используемого в средних дозах.

Table. 1. Calculation of the weighted average costs of the budesonide / formoterol combination used in medium doses.
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+ формотерол для поддерживающей терапии бронхиальной аст-
мы также руководствовались клиническим руководством [ 14]. 
Согласно данному документу, средняя суточная доза по будесони-
ду составляет от 800 до 1600 мкг. Установлено, что при примене-
нии фиксированных высоких доз комбинированного препарата 
будесонид + формотерол имеется склонность к более частому 
применению более высоких доз (1600 мкг), в т. ч. в клинических 
исследованиях  [15]. Поэтому для расчетов базового сценария ис-
пользовали ориентировочную суточную дозу 1300 мкг будесони-
да. С учетом того, что высокую суточную дозу можно достигнуть 
с применением лекарственных препаратов, содержащих как 160 
мкг (200 мкг), так и 320 мкг (400 мкг), средневзвешенная стои-
мость составила 109 руб. При этом среднее количество ингаляций 
в сутки составило 6,5 для дозы 160 мкг и 3,3 для дозы 320 мкг 
на одну ингаляцию (табл. 2).

Режим использования комбинации будесонида и формотерола 
для поддерживающей терапии и купирования симптомов (режим 
«единый ингалятор») был изучен в ряде клинических исследова-
ний. Результаты клинических исследований, в которых применя-
лись низкие дозы будесонида в комбинации с формотеролом, 
во внимание не принимались. Средняя суточная доза по будесо-
ниду, применяемая в вошедших в анализ клинических исследова-
ниях, колебалась от 580 до 760 мкг [ 16 ,17]. При этом среднее ко-
личество дополнительных ингаляций комбинации будесонид + 
формотерол в сутки в исследованиях STAY (n=925), STEAM 
(n=355), STEP (n=947), COSMOS (n=1067), SMILE (n=1113), 
COMPASS (n=1107), AHEAD (n=1154), EuroSMART (n=8424) соста-
вило 1,0; 1,03; 0,91; 0,6; 1,0; 0,6; 0,5; 0,6-0,9, соответственно  
[18 -20 ,2 2-25]. 

Для базового сценария использовали среднюю суточную дозу 
в режиме «единого ингалятора» 689 мкг. Именно эта средняя доза 
комбинированного препарата будесонид + формотерол была по-

лучена пациентами, включенными в сравнение с препаратом ви-
лантерол + флутиказона фуроат в дозе 25 мкг + 100 мкг по номи-
нальной дозе или 22 мкг + 92 мкг по доста вленной [13]. 
Средневзвешенная стоимость терапии в сутки составила 81 руб. 
Для достижения средней суточной дозы могут быть использова-
ны препараты с дозой по будесониду 160 мкг или 200 мкг, а коли-
чество ингаляций в сутки составляет 4,3 (табл. 3).

Также были оценены другие компоненты прямых медицинских 
затрат, такие как затраты на препараты для купирования присту-
пов, госпитализации, другие препараты. При ведении пациентов 
с персистирующей бронхиальной астмой средней и тяжелой сте-
пени тяжести, помимо затрат на сравниваемые препараты, могут 
иметь место затраты, связанные с вызовом скорой медицинской 
помощи (СМП) и госпитализацией по причине тяжелого обостре-
ния бронхиальной астмы, а также с применением препаратов для 
купирования симптомов при возникновении приступов астмы. 
Кроме этого, пациенты должны регулярно посещать лечащего 
врача с целью динамического амбулаторного наблюдения, оценки 
состояния, а также выписки рецептов. Для расчета затрат, связан-
ных с амбулаторными посещениями врача, делали предположе-
ние, что количество таких посещений вне зависимости от причин 
составляло шесть в год.

Эти затраты являлись константными в сравниваемых практиках 
лечения пациентов с применением комбинированных препаратов 
будесонид + формотерол и вилантерол + флутиказона фуроат. 
При рассмотрении этих постоянных видов затрат, ввиду отсут-
ствия достоверных данных, делали допущения. В частности, ча-
стота тяжелых обострений бронхиальной астмы, по данным раз-
ных исследований, может достигать 15% в год, при этом 
количество вызовов СМП обычно больше, так как госпитализаци-
ей заканчиваются не все вызовы СМП. Количество амбулаторных 
посещений в среднем на одного пациента в год принимали рав-

Лекарственная форма, дозировка 
Средняя цена 

упаковки, 
руб./уп.

Стоимость 
ингаляции,

руб./инг.
% 

Стоимость 
в сутки, 
руб./сут.

Ингалятор дозированный 160 мкг 120 доз 2 244 19 38 122

Ингалятор дозированный 160 мкг 60 доз 1 266 21 30 137

Капсулы с порошком для ингаляций 400 мкг + 12 мкг 120 доз 1 265 11 14 34

Капсулы с порошком для ингаляций 200 мкг + 12 мкг 120 доз 1 078 9 6 58

Ингалятор дозированный 320+9 мкг 60 доз 1 843 31 5 100

Порошок для ингаляций 160+4,5 мкг 60 доз 1 055 18 3 114

Порошок для ингаляций 160+4,5 мкг 120 доз 2 139 18 3 116

Порошок для ингаляций 320 мкг + 9 мкг 60 доз 1 930 32 1 105

Средневзвешенная стоимость в сутки, руб.
в год, руб.

109

39 704

Таблица 2. Результаты расчета средневзвешенной стоимости комбинированного препарата будесонид + формотерол, используемого в высоких дозах.

Table. 2. Calculation of the weighted average costs of the budesonide / formoterol combination used in high doses.

Лекарственная форма, дозировка 
Средняя цена 

упаковки,
руб./уп.

Стоимость 
ингаляции, 

руб./инг.
% 

Стоимость 
в сутки,

 руб./сут.

Ингалятор дозированный 160 мкг 120 доз 2 244 19 48 81

Ингалятор дозированный 160 мкг 60 доз 1 266 21 38 91

Порошок для ингаляций 160+4,5 мкг 60 доз 1 055 18 4 76

Порошок для ингаляций 160+4,5 мкг 120 доз 2 139 18 3 77

Средневзвешенная стоимость в сутки, руб.
в год, руб.

84

30 797

Таблица 3. Результаты расчета средневзвешенной стоимости препарата будесонид + формотерол, применяемого в режиме «единого ингалятора».

Table. 3. Calculation of the weighted average costs of the budesonide / formoterol combination used as a “single inhaler”.
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ным 6, то есть один раз в 2 месяца. Количество ингаляций сальбу-
тамола в сутки преднамеренно завышали, так как его влияние 
на общую стоимость является малозначительным. При рассмотре-
нии практики использования режима «единого ингалятора» за-
траты на сальбутамол вычитали из суммы общих затрат. Сумми-
руя затраты на одного пациента, в среднем получили 8 123 руб. 
в год (табл. 4).

Анализ минимизации стоимости влияния на бюджет
Расчет производили с учетом константных затрат, значение ко-

торых при применении сравниваемых препаратов не различается, 
но увеличивает общую сумму затрат, снижая тем самым относи-
тельную разницу (экономию затрат в %). Стоимость терапии с ис-
пользованием комбинации фиксированных доз будесонида 
и формотерола на пациента в год составила 40 791 руб., в то вре-
мя как с использованием комбинации фиксированных доз вилан-
терола и флутиказона фуроата – 29 276 руб. (табл. 5). Экономия 
при использовании комбинированного препарата вилантерол + 
флутиказона фуроат составила 11 515 руб. на пациента в год, что 
на 28% ниже суммы годовых затрат при использовании комбини-
рованного препарата будесонид + формотерол.

Для того, чтобы оценить масштабы экономии затрат бюджета 
от включения препарата в перечень ЖНВЛП и ОНЛС и при приме-
нении комбинированного препарата вилантерол + флутиказона 

фуроат у той части больных бронхиальной астмой, которым он 
может быть назначен вместо комбинации будесонид + формоте-
рол, провели оценку количества соответствующих пациентов. 

При пересчете количества закупленных в 2016 г. упаковок ком-
бинированного препарата будесонид + формотерол, с учетом ко-
личества ингаляций и допущения о полной комплаентности (то 
есть все пациенты получают терапию постоянно без прерывания 
курса лечения), количество пациентов составляло от 130 000 
до 170 000 (в среднем ~150 000). Предполагали, что в течение пер-
вого года 20% пациентов от общего количества, которым в насто-
ящее время предписывается комбинация будесонид + формоте-
рол, станут получать комбинацию вилантерол + флутиказона 
фуроат. В абсолютных цифрах их количество составит 30 000 па-
циентов. При этом большей частью это будут пациенты, которым 
впервые будет назначена комбинированная терапия ИГКС + ДДБА, 
в то время как те пациенты, которые уже получают комбинацию 
будесонид + формотерол, и ее применение их удовлетворяет, бу-
дут продолжать ее использование. Таким образом, в течение пер-
вого года после включения комбинированного препарата виланте-
рол + флутиказона фуроат (Релвар Эллипта®) в перечни ЖНВЛП 
и ОНЛС, экономия бюджета на обеспечение пациентов с бронхи-
альной астмой необходимыми противоастматическими лекар-
ственными препаратами составит 345 453 819 руб., что, в свою 
очередь, составляет 35% от затрат на лекарственные препараты 

Категория затрат Частота Стоимость
Стоимость на одного 

пациента в среднем, руб.

Обострения БА 15% 26 944 руб. за законченный случай (по КСГ № 170 КЗ = 1,11) 4 042

СМП 20% 1 820 руб. за один вызов 364

Амбулаторные 
посещения врача

6 посещений в год 376 за одно посещение 2 257

Сальбутамол 4 ингаляции в сутки
~1 руб. за одну ингаляцию 

(исходя из цены упаковки по 200 ингаляций – 202 руб.)
1 460 

Сумма 8 123

Таблица 4. Прямые медицинские затраты на одного пациента в год.

Примечание. БА – бронхиальная астма; СМП – скорая медицинская помощь; КСГ – клинико-статистическая группа.

Table 4. Direct annual medical costs per patient.

Note. БА – bronchial asthma; СМП – emergency service; КСГ – clinical-statistical group.

МНН, уровень доз Доля пациентов, % Стоимость 

Комбинация будесонид + формотерол

«Единый ингалятор» 40 84 руб./сут.

Средние дозы 20 61 руб./сут.

Высокие дозы 40 109 руб./сут.

Средневзвешенная в сутки 90 руб.

– в год 32 668 руб.

– с учетом постоянных затрат: 40 791 руб.

Комбинация вилантерол + флутиказона фуроат

Средние дозы 60 53 руб./сут.

Высокие дозы 40 66 руб./сут.

Средневзвешенная в сутки 58 руб.

– в год 21 153 руб.

– с учетом постоянных затрат 29 276 руб.

Экономия при использовании 
комбинации вилантерол + флутиказона фуроат, руб.

11 515 руб.

Экономия при использовании 
комбинации вилантерол + флутиказона фуроат, %

28%

Таблица 5. Результаты анализа минимизации стоимости и влияния на бюджет сравниваемых препаратов.

Table 5. Cost minimization and budget impact analysis for the two compared drug combinations.
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и 28% от суммы затрат на ведение пациентов с бронхиальной аст-
мой, включая затраты, связанные с обострениями бронхиальной 
астмы.

Таким образом, в ходе данного исследования показаны фарма-
коэкономические преимущества комбинации вилантерол + флу-
тиказона фуроат в дозированном порошковом ингаляторе в веде-
нии пациентов с бронхиальной астмой. Следует отметить, что 
данный препарат (Релвар Эллипта®) является первым представи-
телем поколения комбинированных препаратов ИГКС + ДДБА 
с 24-часовым действием. Препарат выпускается в форме иннова-
ционного дозированного порошкового ингаляционного устрой-
ства Эллипта®, содержащего в 1 дозе 22 мкг вилантерола и 92 или 
184 мкг флутиказона фуроата [ 11]. Вилантерол демонстрирует 
высокую селективность в отношении β2-адренорецепторов, сопо-
ставимую с таковой сальметерола, и вместе с тем превосходит 
сальметерол по времени начала действия (5,8±0,5 и 15,2±0,6 мин., 
соответственно) [26]. Флутиказона фуроат является синтетиче-
ским фторсодержащим глюкокортикостероидом с выраженным 
противовоспалительным действием. Аффинность флутиказона 
фуроата к глюкокортикостероидным рецепторам выше, чем 
у флутиказона пропионата и мометазона фуроата  [27]. Перораль-
ная биодоступность нового ИГКС низкая и составляет 1,26 % [28]. 
Как уже было указано выше, вилантерол и флутиказона фуроат 
сохраняют активность в течение 24 часов, что определяет возмож-
ность их однократного приема и выгодно отличает данный препа-
рат от других комбинаций ИГКС + ДД БА  [28,29].

С учетом сопоставимого профиля эффективности с другими 
комбинациями ИГКС + ДДБА в рамках данного исследования пре-
парат подтвердил свои фармакоэкономические преимущества 
в терапии пациентов с бронхиальной астмой в России. 

Полученные результаты соответствуют таковым в других стра-
нах. Так, анализ минимизации затрат и влияния на бюджет под-
твердил преимущества фиксированной комбинации вилантерола 
и флутиказона фуроата в лечении бронхиальной астмы и ХОБЛ 
в Словении. Сравнение проводили с комбинациями флутиказона 
пропионат + сальметерол, будесонид + формотерол и бекломета-
зона дипропионат + формотерол. Авторы исследования сделали 
вывод, что внедрение новой комбинации вилантерола и флутика-
зона фуроата, применяемой 1 раз в сутки, может снизить затраты 
на лечение астмы в течение первых трех лет после начала исполь-
зования, а также может снизить общие затраты на лечение  ХО БЛ 
[30,31]. 

Заключение
С позиции фармакоэкономики комбинированный препарат ви-

лантерол + флутиказона фуроат порошок для ингаляций дозиро-
ванный 22 мкг + 92 мкг/доза, 22 мкг + 184 мкг/доза является пред-
почтительным (строго доминирует) по сравнению с фикси-
рованной комбинацией будесонида и формотерола. Замена ком-
бинации будесонид + формотерол на комбинацию вилантерол + 
флутиказона фуроат у тех пациентов с бронхиальной астмой, 
у которых может быть достигнут сопоставимый уровень контроля 
бронхиальной астмы, приведет к значительному сокращению 
(экономии) прямых медицинских затрат бюджета системы здра-
воохранения в рамках обеспечения государственных гарантий 
бесплатной медицинской помощи населению РФ.
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Резюме
В практику вошли современные комбинированные лекарственные препараты (ЛП) для лечения хронической обструктивной болезни 
легких (ХОБЛ) на основе длительно действующих бета агонистов (ДДБА) и длительно действующих антихолинергиков (ДДАХ): ви-
лантерол + умеклидиния бромид и олодатерол + тиотропия бромид. Их применение приводит к улучшению исходов ХОБЛ, но также 
оказывает влияние на бюджет. Минимизация стоимости высокоэффективных ЛП является перспективным направлением совершен-
ствования лекарственного обеспечения. Цель – определить ключевые различия комбинированных ЛП вилантерол + умеклидиния 
бромид и олодатерол + тиотропия бромид, а также направления и ожидаемые объемы минимизации затрат бюджета здравоохране-
ния. Материалы и методы. Научный информационный поиск и анализ результатов клинических исследований, сведений из инструк-
ций по медицинскому применению, анализ стоимости на основе информации о ценах ЛП на разных уровнях лекарственного обеспе-
чения. Определяли размер экономии бюджета системы здравоохранения при выборе наименее затратного ЛП, а также при 
включении ЛП вилантерол + умеклидиния бромид в перечень ЖНВЛП. Результаты. По данным сетевого мета-анализа при сравнении 
с монокомпонентными ЛП применение вилантерола + умеклидиния бромид имело тенденцию к более благоприятному профилю 
сердечно-сосудистых событий, а также к более выраженному влиянию на объем форсированного выдоха в первую секунду (ОФВ1); 
для комбинации олодатерол + тиотропия бромид такой тенденции выявлено не было. Стоимость годового курса терапии ЛП умекли-
диния бромид + вилантерол и ЛП олодатерол + тиотропия бромид составила 27541 и 36120 руб. соответственно (разница в 24%). 
Сумма прямых медицинских затрат составила 32753 и 41333 руб. в среднем на одного пациента в год при использовании умеклиди-
ния бромида + вилантерол или олодатерол + тиотропия бромида соответственно. При включении комбинации вилантерол + умекли-
диния бромид в перечень ЖНВЛП и последующей регистрации предельной отпускной цены производителя импортного лекарствен-
ного препарата на уровне референтных стран экономия может составить 3-5%. Заключение. В группе пациентов ХОБЛ тяжелого 
и крайне тяжелого течения, а также когда монотерапия ХОБЛ у пациентов без выраженных симптомов (ОФВ1 ≥50%; САТ <10 баллов; 
mMRC <2) и/или с легким и среднетяжелым течением (ОФВ1 ≥50%) не является достаточно эффективной, использование ЛП вилан-
терол + умеклидиния бромид вместо ЛП олодаторол + тиотропия бромид является более перспективным направлением минимиза-
ции затрат бюджета здравоохранения.

Ключевые слова
Хроническая обструктивная болезнь легких, ХОБЛ, длительно действующие бета-агонисты, ДДБА, длительно действующие антихо-
линергики, ДДАХ, вилантерол, умеклидиния бромид, олодатерол, тиотропия бромид, фиксированная комбинация, анализ миними-
зации затрат, анализ «затраты-эффективность», анализ влияния на бюджет.
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Summary
The recently introduced novel drug combinations for the treatment of COPD are based on long-acting beta-agonists (vilantererol / umeclidinum 
bromide) and long-acting anticholinergics (olodaterol / tiotropium bromide). In addition to their beneficial clinical effects, these medications 
have an impact on COPD treatment costs. Minimizing the costs of highly effective medications is necessary to improve the public medical 
care and drug supply. Objective: to identify the key differences between vilantererol / umeclidinum bromide and olodaterol / tiotropium 
bromide, and evaluate the ways of minimizing health budget expenditures. Materials and methods. We used the available information from 
research, clinical trials, and instructions for medical use to conduct a cost analysis that was based on the prices for these medications at 
different levels of drug supply. As a result, the impact on the healthcare budget was determined under conditions of choosing the least 
expansive medication and adding vilantererol / umeclidinum bromide in the list of VED. Results. According to the network meta-analysis, 
when compared with mono-component drugs, vilantererol / umeclidinum bromide showed a more favorable effect on cardiovascular events, 
as well as a more pronounced effect on the volume of forced exhalation in the first second (FEV1). For the olodaterol / tiotropium bromide 
combination, no such trend was seen. The costs of 12-month therapy with vilantererol / umeclidinum bromide and with olodaterol / tiotropium 
bromide were 27,541 and 36,120 rubles, respectively (a difference of 24%). The average direct medical costs were 32,753 and 41,333 rubles 
per patient per year, respectively. If the vilantererol / umeclidinum bromide combination is added to the VED list and the manufacturer’s 
maximum selling price is registered at the level of the reference countries, the savings can reach 3-5%. Conclusion. In patients with severe 
and extremely severe COPD, and also when COPD monotherapy in patients without severe symptoms (FEV1 ≥50%, CAT <10 scores, mMRC 
<2) or with mild to moderate symptoms (FEV1 ≥50%) is not effective, the use of vilantererol / umeclidinum bromide in place of olodaterol / 
tiotropium bromide is more promising in terms of minimizing health budget spending.

Key words
Chronic obstructive pulmonary disease, COPD, long-acting beta-agonists, LABA, long-acting anticholinergics, LAAC, vilantererol, umeclidinum 
bromide, olodaterol, tiotropium bromide, fixed combination, cost minimization analysis, cost-effectiveness analysis, budget impact analysis. 
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Введение
Диагностика и лечение хронической обструктивной болезни 

легких (ХОБЛ) на современном этапе развития медицины претер-
певает значительные изменения. 

Действующими федеральными клиническими рекомендациями 
по ведению пациентов с ХОБЛ в настоящее время являются соз-
данные Российским респираторным обществом «Федеральные 

клинические рекомендации по диагностике и лечению хрониче-
ской обструктивной болезни легких» в 2014 г. [ 1]. В конце 2016 г. 
был представлен Проект обновленных национальных клинических 
рекомендаций  [2]. Согласно данным рекомендациям, для лечения 
ХОБЛ показано применение лекарственных препаратов как 
с бронходилатирующим (длительно действующие бета-агони-
сты – ДДБА и длительно действующие антихолинергики – ДДАХ), 
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так и с противовоспалительным (ингаляционные глюкокортико-
стероиды – иГКС, ингибиторы фосфодиэстеразы-4) и антибакте-
риальным действием. Рекомендованные экспертами подходы 
к поэтапной медикаментозной терапии ХОБЛ представлены на ри-
сунке 1 [3]. 

Пересмотр Международных рекомендаций по диагностике и ле-
чению ХОБЛ Глобальной Инициативы по ХОБЛ (GOLD) в 2017 г. 
в большей степени, чем ранее, сфокусирован на персонифициро-
ванном подходе, который отражает продолжающийся прогресс 
в терапии, ориентированной на пациен та [4]. 

В частности, обновленные рекомендации подчеркивают не-
обходимость оценки техники ингаляции и индивидуального 
подбора типа ингалятора для каждого конкретного пациента. 
Это продиктовано опубликованными в 2016 г. сведениями 
о том, что лишь 6% пациентов имеют оптимальные навыки вла-
дения ингалятором и высокий уровень приверженно с ти [5,6]. 
Алгоритмы терапии, которые были детализированы и уточнены 
в современном руководстве, теперь включают возможность 
увеличения (эскалации) и  сокращения объема терапии (деэска-
лации) на основе индивидуализированных данных о симптомах 
и риске обострений. Возможность деэскалации, в частности, 
в отношении отмены ингаляционного глюкокортикостероида 
(ИГКС) основана на результатах исследования, в котором было 
показано отсутствие влияния отмены ИГКС на частоту обостре-
ний, одышку и состояние здоровья, несмотря на сокращение 
показателя «объем форсированного выдоха в первую секунду» 
( ОФВ1) [7]. При этом обновления коснулись возможности на-

Рисунок 1. Поэтапная медикаментозная терапия ХОБ Л [3].

Примечание. ДДАХ – длительно действующие антихолинергики; ДДБА – 
длительно действующие бета-агонисты; ИГКС – ингаляционные 
глюкокортикостероиды; инг. ФДЭ-4 – ингибиторы фосфодиэстеразы 4-го 
типа; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких.

Figure 1. Stage-by-stage drug therapy of COPD [3].

Note. ДДАХ – long-acting anticholinergics; ДДБА – long-acting beta-agonists; 
ИГКС – inhaled glucocorticosteroids; инг. ФДЭ-4  – inhibitors of phosphodiesterase 
type 4; ХОБЛ – chronic obstructive pulmonary disease.

Cимптомы не выражены
(САТ<10 баллов, mMRX<2)

и ОФВ1 >50%
ДДАХ и ДДБА

Оценка эффекта терапии через 1-3 мес (реэкспертиза диагноза)

(+) клинический эффект
продолжение назначенной 

терапии

(-) клинический эффект
(выраженность симптомов 

прежняя)
и/или

обострения ХОБЛ 
(>1 в течение года)

Определение фенотипов ХОБЛ

Сочетание ХОБЛ+БЛ 
или эозинофиллия крови

(>300 кл/мл) и/или 
мокроты (>3%)
ИГКС/ДДБА или 

ИГКС/ДДБА+ДДАХ

Эмфизематозный фенотип
ДДАХ/ДДБА

Бронхиальный фенотип
ДДАХ/ДДБА + инг. ФДЭ-4 

или ДДБА/ДДАХ + 
N-ацетилцистеин

Инфекционный фенотип 
или бронхиэктазы

ДДАХ/ДДБА + Азитромицин

Cимптомы выражены
(САТ>10 баллов, mMRX>2)

и/или ОФВ1 <50%
ДДАХ/ДДБА

значения комбинированной терапии ДДБА+ДДАХ на первом 
этапе стартовой терапии у пациентов с более выраженными 
симптомами ХОБЛ, что подтверждается данными о превосход-
стве комбинации над монотерапией ДДАХ или ДДБА у пациен-
тов с выраженными симптомами и невысоким уровнем риска 
обострени й ХОБЛ [8]. На передний план выдвинута роль комби-
наций ДДАХ+ДДБА, а роль ИГКС, напротив, уменьшена, в т. ч. 
по причине достоверно подтвержденного риска развития пн е в-
м он ии [9-12].

По мнению ведущих российских экспертов, монотерапия ДДАХ 
может быть использована для лечения ХОБЛ без выраженных 
симптомов (ОФВ1 ≥50%; САТ <10 баллов; mMRC <2), а также для 
лечения ХОБЛ легкого и среднетяжелого течения (ОФВ1 ≥50%) 
с редкими обострениями и выраженными симптомами в качестве 
первой схемы, в то время как кобинация ДДБА + ДДАХ – для лече-
ния ХОБЛ с выраженными симптомами (ОФВ1 <50%; САТ ≥10 бал-
лов; mMRC ≥2), а также для лечения ХОБЛ тяжелого и крайне тя-
желого течения с частыми обострениями. При неэффективности 
монотерапии для лечения ХОБЛ без выраженных симптомов 
(ОФВ1 ≥50%; САТ <10 баллов; mMRC <2), а также для лечения 
ХОБЛ легкого и среднетяжелого течения (ОФВ1 ≥50%) рекомен-
дован перевод пациента на прием комбинации бронхолитиков. 
Кроме этого, комбинация ДДБА+ДДАХ рекомендована пациентам 
с эмфизематозным фенотипом ХОБЛ, когда монотерапия ДДАХ 
не   э ффективна [1,3,13]

Таким образом, несмотря на то, что комбинации ДДБА+ДДАХ 
в настоящее время не включены в перечни ЖНВЛП и ОНЛС, они 
известны и рекомендованы российскими и зарубежными экспер-
тами-пульмонологами, а в ряде клинических ситуаций – не имеют 
терапевтической альтернативы. 

Для принятия взвешенного научно-обоснованного решения 
о выборе комбинации ДДАХ+ДДБА необходимо детальное изу-
чение особенностей, а также сравнение и минимизация стои-
мости ЛП, которая будет способствовать оптимизации бюджета 
здравоохранения и сделает современные инновационные ком-
бинированные препараты более доступными для пациентов 
с ХОБЛ.

Цель исследования: определить ключевые различия комбини-
рованных ЛП вилантерол + умеклидиния бромид и олодатерол + 
тиотропия бромид, а также направления и ожидаемые объемы 
минимизации затрат бюджета здравоохранения.

Материалы и методы
Выполнен анализ инструкций по медицинскому применению 

препаратов сравнения. Также оценили сведения, полученные 
в ходе информационного поиска в базах данных MedLine/
PubMed и ClinicalTrials.com. Рассматривали как собственно ком-
бинированные ЛП и их составные компоненты в отдельности 
(ДДБА вилантерол и олодатерол, ДДАХ умеклидиния бромид 
и тиотропия бромид), так и инновационные формы доставки, ко-
торые значительно превосходят ранее доступные формы достав-
ки по эффективности и удобству ингаляции, что подтверждается 
результатами специальных клинически х исследований [14]. Осо-
бое внимание при сравнительной оценке исследуемых комбина-
ций уделяли фармакокинетическим исследованиям, исследова-
ниям in vitro. 

Также в рамках анализа минимизации затрат выполнялся ана-
лиз стоимости сравниваемых ЛП на основе информации о ценах 
ЛП на разных уровнях лекарственного обеспечения, включая 
ожидаемые предельные отпускные цены производителей, цены 
госзакупок, оптовые и розничные цены на фармацевтическом 
рынке РФ. Определяли размер экономии бюджета системы 
здравоохранения при выборе наименее затратного ЛП, а также 
при включении ЛП вилантерол + умеклидиния бромид в пере-
чень ЖНВЛП. 
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Результаты и обсуждение
Отличительные особенности препаратов вилантерол + умекли-

диния бромид и олодатерол + тиотропия бромид
Непосредственного сравнения форм доставки Эллипта и Ре-

спимат в рамках клинических исследований идентифицировано 
не было. Однако при рассмотрении инструкций по применению 
препарато в Аноро® Эллипта® [15] и  Спиолто®  Респимат® [16] 

 заметны следующие особенности (табл. 1): при использовании 
ингалятора Эллипта отсутствует необходимость синхронизации 
вдоха с нажатием кнопки подачи дозы, отсутствуют такие дета-
ли механизма ингалятора как гильза, колпачок, кнопка подачи 
дозы, а также не требуется специальных действий по уходу 
за ингалятором или по подготовке ингалятора к первому ис-
пользованию, что может быть причиной возникновения оши-

Аноро® Эллипта® Спиолто® Респимат®

При первом использовании ингалятора Эллипта нет 
необходимости в проверке правильности его работы или 
специальной подготовке ингалятора к эксплуатации. Просто 
последовательно соблюдайте рекомендации 
по применению, указанные ниже.
Ингалятор Эллипта упакован в контейнер, содержащий 
влагопоглощающий пакетик с силикагелем, который 
не предназначен для еды или ингаляций. Данный пакетик 
следует утилизировать.
Когда Вы достаете ингалятор из контейнера, его крышка 
находится в закрытом положении. Не открывайте ее до тех 
пор, пока Вы не будете готовы к приему препарата.
Ниже приведены подробные инструкции использования 
ингалятора Эллипта:
I. Прочитайте следующую информацию перед 
использованием
При открытии и закрытии крышки ингалятора Эллипта без 
приема лекарственного препарата происходит потеря одной 
дозы. Эта доза остается закрытой внутри ингалятора, но она 
будет недоступна для приема. Невозможно случайно получить 
большую дозу пли двойную дозу за одну ингаляцию.
II. Подготовка дозы
Не открывайте крышку, пока Вы не будете готовы к приему 
препарата.
Не встряхивайте ингалятор.
Опустите крышку вниз до щелчка.
Доза препарата готова к ингаляции, и в подтверждение 
этого счетчик доз уменьшает число доз на единицу.
Если счетчик доз не уменьшил число доз после того, как 
Вы услышали щелчок, то ингалятор не готов к подаче дозы 
лекарственного препарата. В этом случае следует обратиться 
по телефону или адресу, указанному в подразделе «За 
дополнительной информацией обращаться».
Никогда не встряхивайте ингалятор.
III. Ингаляция лекарственного препарата
Удерживая ингалятор на некотором расстоянии ото рта, 
сделайте выдох максимальной глубины. Не выдыхайте 
в ингалятор.
Поместите мундштук между губами и плотно обхватите его 
губами. Не закрывайте пальцами вентиляционное 
отверстие.
Сделайте один долгий, равномерный, глубокий вдох через 
рот. Задержите дыхание насколько возможно (по крайней 
мере, на 3-4 секунды).
Уберите ингалятор изо рта.
Медленно и спокойно выдохните.
Даже при правильном использовании ингалятора Вы 
можете не почувствовать вкус или не ощутить поступление 
лекарственного препарата.
IV. Закрытие ингалятора
Если Вы хотите протереть мундштук перед закрытием 
крышки, используйте сухую бумажную салфетку.
Поднимите крышку до упора, добившись полного закрытия 
мундштука.

Ингалятор Спиолто® Респимат® необходимо использовать только один раз в день. 
Каждый раз при применении его делайте две ингаляции.
Как ухаживать за ингалятором Спиолто® Респимат®

Очищайте мундштук, включая его металлическую часть, влажной тряпочкой или 
тканью, по меньшей мере, один раз в неделю. Любое незначительное изменение цвета 
мундштука не влияет на работу Вашего ингалятора Спиолто® Респимат®.
Как определить, когда нужен новый ингалятор Спиолто® Респимат®

Ваш ингалятор Спиолто® Респимат® содержит 60 ингаляционных доз (то есть 30 
терапевтических доз) при условии применения в соответствии с указаниями (две ингаляционные 
дозы один раз в день). Индикатор доз показывает, сколько примерно доз еще осталось:
– когда индикатор доз достигнет красной области шкалы, это значит, что лекарства 
осталось примерно на 7 дней (14 ингаляционных доз);
– когда индикатор доз ингалятора достигнет конца красной шкалы, это значит, что 
ингалятор Спиолто® Респимат® пуст и он автоматически заблокируется (поворот 
прозрачной гильзы будет невозможен).
– через три месяца после первого использования Спиолто® Респимат® следует 
выбросить, даже если он полностью не использован.
Подготовка к первому использованию
1. Снимите прозрачную гильзу
 – держите колпачок закрытым;
 – нажмите стопорную кнопку и сильно потяните при этом другой рукой за прозрачную 
гильзу.
2. Вставьте картридж
 – вставьте картридж узким концом в ингалятор;
 – поставьте ингалятор дном картриджа на твердую поверхность и сильно нажмите 
на него, пока картридж не встанет на место со щелчком.
3. Установите на место прозрачную гильзу
 – установите прозрачную гильзу на место до щелчка.
4. Поверните гильзу
 – держите колпачок закрытым;
 – поверните прозрачную гильзу в направлении, указанном стрелками на этикетке, пока 
не раздастся щелчок (пол-оборота).
5. Откройте колпачок
 – откройте колпачок до упора.
6. Нажмите на кнопку
 – направьте ингалятор вниз;
 – нажмите кнопку подачи дозы;
 – закройте колпачок.
Повторите шаги 4-6 до появления облачка аэрозоля. 
Затем повторите шаги 4-6 еще три раза.
Ежедневное применение
 – держите колпачок закрытым.
Поверните прозрачную гильзу в направлении, указанном стрелками на этикетке, 
до щелчка (пол-оборота).
Откройте колпачок
 – откройте колпачок до упора.
Нажмите на кнопку
 – сделайте медленный полный выдох;
 – обхватите мундштук губами, не перекрывая воздухозаборники;
 – делая медленный, глубокий вдох через рот, нажмите кнопку подачи дозы 
и продолжайте делать вдох;
 – задержите дыхание примерно на 10 секунд;
 – для получения второй ингаляционной дозы повторите операции: поверните, откройте, 
нажмите.

Таблица 1. Сравнение инструкций по медицинскому применению ингаляторов [ 15 ,16]. 

Table 1. Comparison of instructions for the medical use of inhalers [15,16].
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бок при применении ингалятора и снижения привержен ности 
к лечению. 

Механизм действия препаратов принципиально не различается. 
Ингаляционные β-агонисты расслабляют гладкую мускулатуру по-
средством стимулирования аденилатциклазы, повышения уровня 
цАМФ, активации цАМФ-зависимой протеинкиназы А с последу-
ющим разобщением цепей миозина и актина и уменьшением кон-
центрации цитоплазматического Са2+ в гладкомышечных клетках; 
а ингаляционные антихолинолитики блокируют мускариновые 
рецепторы, устраняя эффекты парасимпатикотонии на постси-
наптические мембраны бронхов. 

При сравнении некоторых фармакокинетических характеристик 
(табл. 2) были отмечены следующие различия между препарата-
ми, которые определяют системную экспозицию ЛП: несколько 
меньшая биодоступность и более быстрое выведение из организ-
ма компонентов препарата Аноро® Эллипт а® [17]. 

В исследованиях in vitro было показано высокое сродство 
ДДБА олодатерол и вилантерол к β2-адренорецепторам, а также 
высокая селективность (табл. 3), что может являться причиной 
отсутствия таких побочных эффектов как усиление силы и ча-
стоты сердечных сокращений и увеличение секреции ренина 
почками за счет активации β1-адренорецепторов, а также 

 липолиза в жировых клетках, который обусловлен влиянием 
на  β3-адренорецепт оры [18].

В целом отмеченные фармакокинетические особенности вы-
годно отличают препарат вилантерол + умеклидиния бромид. Од-
нако для того, чтобы оценить влияние ЛП на клинически значимые 
последствия их применения, необходимо детально рассмотреть 
имеющиеся сведения об эффективности и безопасности.

Прямые сравнительные клинические исследования комбинаций 
вилантерол + умеклидиния бромид и олодатерол + тиотропия бро-
мид не были идентифицированы в результате целенаправленного 
научного поиска. Результаты многочисленных непрямых сравне-
ний и сетевых мета-анализов свидетельствуют о сопоставимой 
эффективности и безопасности данных препаратов по таким кри-
териям эффективности как функция легких (ОФВ1), частота обо-
стрений ХОБЛ и качество жизни пациентов [ 19 ,20]. При этом оба 
препарата значительно превосходили по эффективности препара-
ты, применяемые в моно-режиме (тиотропия бромид, олодатерол 
вилантерол, умеклидиния бромид), а также комбинации ДДБА 
с ИГКС (сальметерол + флутиказона пропионат)  [ 21-23]. 

При более детальном рассмотрении тенденций, отраженных 
в сетевом мета-анализе ДДБА+ДДАХ Calzetta et al. (2016), выяв-
лено, что несмотря на отсутствие статистической достоверности, 

Лекарственная форма
Олодатерол + тиотропия бромид

(раствор для ингаляций дозированный)
Вилантерол + умеклидиния бромид

(порошок для ингаляций дозированный)

Торговое наименование Спиолто® Респимат® Аноро® Эллипта®

Молекулы Олодатерол Тиотропия бромид Вилантерол Умеклидиния бромид

Время достижения максимальной 
концентрации в плазме крови 

после ингаляции
10-20 мин. 5-7 мин. 5-15 мин. 5-15 мин

Абсолютная биодотупность 
после ингаляции

30% 33% 27% 13%

Период полувыведения после ингаляции 45 ч. 27-45 ч. 11 ч. 19 ч.

Путь выведения
Почки в виде 
метаболитов

Почки, кишечник, 
преимущественно 

в неизменном виде 

Почки, кишечник, в виде 
метаболитов

Печень, почки, в виде 
метаболитов 

Таблица 2. Сравнительная характеристика некоторых фармакокинетических характеристик лекарственных препаратов на основании зарегистрированных 
инструкций по медицинскому применению. 

Table 2. Comparative pharmacokinetic characteristics of the drugs of interest (from the registered instructions for medical use).

ЛП
β1

pЭК50 
β2

pЭК50
β3

pЭК50
Соотношение 

β1/β2 
Соотношение 

β3/β2

Ссылка 

Олодатерол 7,55±0,08 9,93±0,07 6,57±0,08 240 1698 [ 17]
Вилантерол 6,98±0,03 10,37±0,05 7,36±0,03 2400 1000 [ 18]

Таблица 3. Селективность длительно действующих бета-агонистов олодатерол и вилантерол к различным β-адренорецепторам (по данным разных 
исследований in vitro); рЭК50 – отрицательный логарифм медианы эффективной концентрации лекарственных препаратов (ЛП).

Table 3. Selectivity of long-acting beta-agonists, olodaterol and vilantherol, towards various β-adrenergic receptors (according to in vitro studies); pЭК50 – the negative 
logarithm of the median effective drug concentration.

Критерий
Олодатерол + тиотропия бромид 

против монокомпонентов
Вилантерол + умеклидиния 

бромид против монокомпонентов
Пояснения

Изменение пикового ОФВ 1, мл 64,90 (от 47,12 до 82,67) 95,04 (от 74,23 до 116,54) Отсчет в большую сторону от ноля

Изменение оценки SGRQ –1,35 (от –1,84 до –0,86) –1,45 (от –2,6 до –0,50) Отсчет в меньшую сторону от ноля

Нежелательные сердечно-
сосудистые события 
(отношение рисков)

1,12 (от 0,58 до 1,42) 0,59 (от 0,35 до 1,02)
При значении более 1,00 

превосходство монокомпонентов

 Таблица 4. Результаты сетевого мета-анализа Calzetta et al. (2016).

Примечание. В скобках указано стандартное отклонение при 95% доверительном интервале [ 20]. 

Table 4. Results of network meta-analysis, Calzetta et al. (2016).

Note. The standard deviation is indicated in parentheses at 95% confidence interval [20].
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вилантерол + умеклидиния бромид более благоприятно 
по  сравнению с монокомпонентами влияет на изменение ОФВ1 
и предотвращает нежелательные сердечно-сосудистые события 
(табл . 4) [20].

Для того чтобы более полно представить вероятно-ожидаемые 
клинические исходы, отдельно рассматривали результаты рандо-
мизированных клинических исследований и сетевых мета-анали-
зов ДДБА олодатерол и вилантерол, а также ДДАХ тиотропия бро-
мид и умеклидиния бромид. 

Сетевой мета-анализ разных ДДБА Donohue et al. (2017) выявил 
отсутствие достоверных различий между олодатеролом и вилан-
теролом по всем оцениваемым критериям, однако в группе вилан-
терола было отмечено более выраженное благоприятное влияние 
на изменение ОФВ1 [24]. 

ДДАХ умеклидиния бромид и тиотропия бромид были изучены 
в рамках прямого сравнительного рандомизированного слепого 
клинического исследования, продолжительностью 12 нед., в ко-
торое было включено 1 017 пациентов с ХОБЛ со степенями тяже-
сти по GOLD 2 и 3, группами пациентов по GOLD B (низкий риск, 
много симптомов) и D (высокий риск, много симптомов), ОФВ1 30-
70%  [25]. В результате проведенного клинического исследования 
выявлен ряд клинически-значимых преимуществ умеклидиния 
бромида по сравнению с тиотропия бромидом: статистически до-
стоверное улучшение функции легких (ОФВ1 и ФЖЕЛ). Показате-
ли улучшения самочувствия пациентов и уменьшения симптома-
тики, а также применение скоропомощных препаратов 
в сравниваемых группах пациентов значительно не различались, 
однако прослеживалась тенденция к более благоприятным клини-

ческим исходам в группе умеклидиния бромида. В группе умекли-
диния бромида был отмечен более благоприятный профиль пока-
зателей сердечно-сосудистой системы: снижение артериального 
давления и сердечного ритма. Количество нежелательных явле-
ний в сравниваемых группах статистически достоверно не разли-
чалось (32% пациентов в группе умеклидиния бромида и 30% па-
циентов в группе тиотропия испытывали неблагоприятные 
побочные эффекты). При этом в группе тиотропия встречались 
чаще цереброваскулярные события и сердечная недостаточность, 
а в группе умеклидиния бромида – аритмия и инфекции нижних 
дыхательных органов, кроме пневмонии (табл. 5).

В другом исследовании, длившемся 24 нед., умеклидиний по-
казал большее влияние на ОФВ1 по сравнению с тиотропия бро-
мидом. В конце исследования в группе умеклидиния бромида 
отмечался прирост ОФВ1 от исходного уровня на 186 мл, 
а в группе тиотропия бромида – на 149 мл. Также в пользу 
умеклидиния были показатели пикового подъема ОФВ1 (282 мл 
против 256 мл) и средневзвешенного ОФВ1 в первые 6 часов 
(206 мл против 180 мл ) [26].

Представленные данные клинических исследований и метаана-
лизов подчеркивают преимущества препарата вилантерол + 
умеклидиния бромид, однако отсутствие доказательств статисти-
чески достоверных различий, полученных в рандомизированных 
клинических исследованиях, а также наличие подтверждения со-
поставимости эффективности в проведенных метаанализах сви-
детельствуют о том, что при проведении клинико-экономического 
анализа достаточно определить стоимость использования ЛП, 
то есть ограничиться анализом «минимизации затрат».

Критерий эффективности 
(изменения от исходного уровня)

Умеклидиния бромид Тиотропия бромид Разница 

ОФВ1, мл. 147 (10) 94 (10) 53 (25, 81); P=0,001

ФЖЕЛ, мл. 192 (17) 112 (17) 80 (34, 127); P=0,001

Балл по SGRQ –6,03 (0,57) –5,57 (0,57) –0,46 (–2,04, 1,13); P=0,571

Балл САТ-теста –1,83 (0,25) 1,62 (0,25) –0,21 (–0,91, 0,48); P=0,547

Количество ингаляций скоропомощных препаратов 
в сутки

–0,9 (0,1) –0,8 (0,1) 0,0 (–0,2; 0,1); P=0,557

Таблица 5. Результаты клинического исследования Feldman et al. (2016) [ 25]. 

Примечание. В скобках указано стандартное отклонение при 95% ДИ.

Table 5. Results of the clinical study by Feldman et al. (2016) [25].

Note. The standard deviation at 95% CI is indicated in parentheses.

Лекарственный препарат
Предельная отпускная 
цена производителя

Цены 
аукционов

Цены, которые использовали 
для анализа

Аптечные цены Оптовые 
ценыминимум максимум

Умеклидиния бромид + 
вилантерол (Аноро® Эллипта®)

1898 1989 2295 2000 2500 2358

Олодатерол + тиотропия 
бромид (Спиолто® Респимат®)

Нет данных 3010 3010 2400 4400 3016

Разница
руб. Нет данных 1021 715 400 1900 658

% Нет данных 34% 24% 17% 43% 22%

Таблица 6. Исходные данные о ценах препаратов, полученные из разных источников.

Примечания: 
– для комбинированного препарата вилантерол + умеклидиния бромид – ожидаемые цены при включении в ЖНВЛП; 
– для АВБ использовали цену реестра с прибавлением НДС 10% и оптовой надбавки 12%; 
– упаковки каждого из сравниваемых препаратов содержат по 30 доз препарата, применяемого один раз в сутки, то есть цена упаковки полностью отражает 
стоимость терапии в течение 30 сут.;
– за цены аукционов приняли начальные цены объявленных аукционов в среднем по России за 2016 г.

Table 6. The entry data on the drug prices as obtained from different sources.

Notes:
– the expected prices for the combined drug vilantererol / umeclidinum bromide when included in the VED list;
– the registered price for АВБ with the addition of VAT 10% and wholesale premium 12%;
– Packages of each of the compared preparations contain 30 daily doses, that is, the price of the package fully reflects the cost of 30-day therapy;
– the indicated auction prices reflect the average initial prices at the announced auctions in Russia in 2016.
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Анализ минимизации затрат
Для сравнения комбинированных препаратов был выполнен 

анализ минимизации затрат на основании допущения равной эф-
фективности и безопасности. 

Информация о стоимости препаратов приведена в таблице 6. 
Учитывали средневзвешенные цены в госзакупках на официаль-
ных порталах размещения государственного заказа; средние оп-
товые цены по данным интернет-сервиса Фарм-индекс, а также 
диапазон розничных цен в аптеках г. Москвы по данным инфор-
мационных интернет-порталов aptekamos.ru, medlux.ru.

Как видно из представленных в таблице данных, стоимость 
комбинации олодатерол + тиотропия бромид была выше, чем 
комбинированного препарата вилантерол + умеклидиния бро-
мид, независимо от использованного источника информации 
о ценах. 

При сравнении оптовой цены препарата вилантерол + умекли-
диния бромид и ожидаемой цены при включении в ЖНВЛП и по-
следующей регистрации предельной отпускной цены производи-
теля импортного ЛП на уровне референтных стран выявлено, что 
экономия может составить 3-5% (табл. 7).

Стоимость годового курса терапии препаратами вилантерол + 
умеклидиния бромид и олодатерол + тиотропия бромид состави-
ла 27541 и 36120 руб., соответственно. Таким образом, стои-
мость годового курса применения препарата умеклидиния бро-
мид + вилантерол на 24% ниже стоимости лечения препаратом 
сравнения. С учетом других прямых медицинских затрат получе-
ны следующие результаты: применение фиксированных комби-
наций для лечения ХОБЛ приводит к ежегодным затратам бюд-
жета в размере 32 753 руб. и 41 333 руб. на одного пациента 
в среднем для групп «вилантерол + умеклидиния бромид» 
и «олодатерол + тиотропия бромид», соответственно. Экономия 
затрат бюджета при замене препарата олодатерол + тиотропия 
бромид на вилантерол + умеклидиния бромид составляет 
8 579 руб. (21%). То есть при использовании комбинации вилан-
терол + умеклидиния бромид вместо комбинации олодатерол + 
тиотропия бромид у 4-5 пациентов высвобождаются средства 
для обеспечения еще одного пациента при одинаковом уровне 
финансирования.

При замене текущей практики медикаментозного лечения целе-
вой популяции пациентов с ХОБЛ, которым должна быть назначе-
на комбинация ДДБА+ДДАХ (примерно 2 000 пациентов), с комби-
нированного препарата олодатерол + тиотропия бромид 
на вилантерол + умеклидиния бромид экономия бюджета может 
составить 17 158 961 руб.

Заключение
В группе пациентов ХОБЛ тяжелого и крайне тяжелого течения, 

а также в ситуациях, когда монотерапия ХОБЛ у пациентов без вы-
раженных симптомов (ОФВ1 ≥50%; САТ <10 баллов; mMRC <2) 
и/или с легким и среднетяжелым течением (ОФВ1 ≥50%) не явля-
ется достаточно эффективной, использование вилантерола + 
умеклидиния бромида вместо олодатерола + тиотропия бромида 
является наиболее перспективным направлением минимизации 
затрат бюджета здравоохранения.
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Клинико-экономический анализ 
применения комбинированного 
препарата вилантерол + умеклидиния 
бромид для терапии хронической 
обструктивной болезни легких тяжелого 
и крайне тяжелого течения 
по сравнению с монотерапией 
препаратом тиотропия бромид
Косолапов Е. Г.1, Коченков Ф. С.1, Погудина Н. Л.1, Блинов Д. В.2

1 ООО «Независимая исследовательская компания «Разумный выбор», Москва 
2 ФГБОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 
имени Н.И. Пирогова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, Москва

© Коллектив авторов, 2017  ISSN 2070-4909

DOI: 10.17749/2070-4909.2017.10.2.031-040

Резюме 
В соответствии с современными рекомендациями по диагностике и лечению хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) 
в ряде клинических ситуаций может быть применена как монотерапия длительно действующими антихолинергиками (ДДАХ), так 
и комбинация ДДАХ с длительно действующими бета-агонистами (ДДБА). Для обоснованного выбора между ними может быть ис-
пользована методология клинико-экономического анализа (КЭА). Цель – оценка возможных финансовых и клинико-экономических 
последствий применения у пациентов с тяжелым и крайне тяжелым ХОБЛ с выраженными симптомами фиксированной комбинации 
ДДБА + ДДАХ (вилантерол + умеклидиния бромид) вместо монотерапии ДДАХ тиотропия бромидом. Материалы и методы. Целевая 
популяция – пациенты с ХОБЛ тяжелого и крайне тяжелого течения (ОФВ1 <50%; САТ ≥10 баллов; mMRC ≥2; с выраженными сим-
птомами). В качестве основного критерия эффективности использовали QALY (качественные годы жизни). Оценивали прямые меди-
цинские затраты на терапию сравниваемыми лекарственными препаратами (ЛП), лечение нежелательных явлений, а также обостре-
ний ХОБЛ. Стоимость ЛП рассчитывали исходя из данных реестра предельных отпускных цен ЖНВЛП или основываясь на ожидаемой 
цене при регистрации цены ЖНВЛП (+ НДС + средневзвешенная оптовая надбавка). Другие прямые медицинские затраты рассчиты-
вали в соответствии с программой государственных гарантий оказания бесплатной медицинской помощи, а также коэффициентов 
затратоемкости, рекомендуемых ФФОМС. Полученные значения экономии прямых медицинских затрат и соотношения «затра-
ты-эффективность» (CER) оценивали на чувствительность к изменению исходных данных о ценах сравниваемых ЛП. Результаты. 
Вилантерол + умеклидиния бромид приводил к улучшению функции легких (ОФВ1 на 169-й день на 120% выше; 0,205 против 0,093), 
качества жизни и уменьшению симптомов, сокращению потребности в скоропомощных препаратах на 63% по сравнению с ЛП срав-
нения. Качество жизни составило 0,752 и 0,732 QALY в группе вилантерол + умеклидиния бромид и тиотропия бромид соответствен-
но. Сумма прямых медицинских затрат в группах вилантерол + умеклидиния бромид и тиотропия бромид составила 32 753 руб. 
и 37 641 руб. соответственно. Таким образом, экономия при применении комбинированного препарата составила 4 888 руб., при его 
применении сумма затрат сокращается на 13%. При замене текущей практики лечения ХОБЛ с тиотропия бромидом на комбинацию 
вилантерол + умеклидиния бромид экономия бюджета может достигнуть более 327 млн руб. Заключение. Применение ЛП виланте-
рол + умеклидиния бромид для терапии пациентов с ХОБЛ тяжелого и крайне тяжелого течения вместо ЛП тиотропия бромид явля-
ется строго предпочтительным, так как приводит к улучшению клинически-значимых исходов заболевания и способствует экономии 
бюджета системы здравоохранения. 

Ключевые слова
 Хроническая обструктивная болезнь легких, ХОБЛ, длительно действующие бета-агонисты, ДДБА, длительно действующие антихо-
линергики, ДДАХ, вилантерол, умеклидиния бромид, тиотропия бромид, анализ «затраты-эффективность», анализ «затраты-полез-
ность», анализ влияния на бюджет.
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COST-EFFECTIVENESS OF VILANEROL / UMECLIDINIUM VERSUS TIOTROPIUM IN SEVERE AND VERY SEVERE COPD

Kosolapov E. G.1, Kochenkov F. S.1, Pogudina N. L.1, Blinov D. V.2

1 LLC «Independent Research Company «Smart Choice», Moscow
2 Russian National Research Medical University named after N.I. Pirogov, Health Ministry of Russian Federation, Moscow

Summary
In accordance with currently accepted recommendations for the diagnosis and treatment of chronic obstructive pulmonary disease (COPD), 
both monotherapy with long-acting anticholinergics (LAAC) or combined therapy (LAAC / long-acting beta-agonists, LABA) can be used. To 
justify a rational choice between these two medications, we used the methodology of clinical/economic analysis. Objective: to assess possible 
financial and clinical/economic consequences of replacing monotherapy based on LAAC (tiotropium bromide) by the fixed combination of 
LAAC / LABA (vilantererol / umeclidinum bromide) in patients with severe and extremely severe COPD. Materials and methods. The target 
population included patients with severe and extremely severe COPD (FEV1 <50%, CAT ≥10, mMRC ≥2, with severe symptoms). QALY 
(quality-adjusted life-year) was used as the main criterion of effectiveness. Direct medical costs of drug therapy, and the costs of management 
of adverse events and/or COPD exacerbations were calculated. The costs of these two therapeutic regimens were calculated from the 
registered data on the maximum selling prices of VED drugs or from the prices expected if/when the given drugs are registered in the VED list 
(+ VAT + weighted average wholesale premium). Other direct medical costs were calculated in accordance with the Federal program of free 
medical care, as well as the cost-effectiveness factors recommended by the FFOMS. The obtained values of savings in direct medical costs 
and the cost-effectiveness ratio (CER) were evaluated for their sensitivity to changes in basic prices of the compared medications. Results. 
The use of vilantererol / umeclidinum bromide resulted in improved lung function (an increase in FEV1 by 120% on the 169th day, 0.205 vs 
0.093), improved quality of life and reduced symptoms, as well as a 63%-lower need for urgent drugs as compared to the tiotropium bromide 
monotherapy. The quality of life was 0.752 and 0.732 QALY in the group of vilantererol / umeclidinum bromide and tiotropium bromide, 
respectively. The direct medical costs in these two groups amounted to 32,753 rubles and 37,641 rubles, respectively. Thus, the savings of 
using the combined medication reached 4,888 rubles, which is 13% less than that with the mono-component drug. If the current practice of 
treating COPD with tiotropium bromide is replaced by the combined vilantererol / umeclidinum therapy, the total budget savings can reach 
more than 327 million rubles. Conclusion. The use of vilantererol/umeclidinum for the treatment of severe and extremely severe COPD is 
strongly preferred over tiotropium bromide, as it leads to significantly better clinical outcomes and provides savings for the health care 
budget.

Key words
Chronic obstructive pulmonary disease, COPD, long-acting beta-agonists, LAAC, long-acting anticholinergics, LAAC, vilantererol, umeclidinum 
bromide, tiotropium bromide, cost-effectiveness analysis, cost-utility analysis, budget impact analysis.
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Введение
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) характери-

зуется растущей распространенностью как в России, так и в мире, 
что является следствием ряда факторов, включая распространен-
ность табакокурения, инфекционных заболеваний дыхательных 
путей, а также приобретающие все большие масштабы экологиче-
ские проблемы и загрязнение окружающей среды [ 1-5]. Согласно 
данным мировой статистики ВОЗ, в 2012 г. ХОБЛ стала причиной 
смерти свыше 3 млн человек, что составило около 6% всех ле-
тальных случ а ев [6,7]. В 12 регионах РФ в 2010-2011 гг. было про-

ведено масштабное кросс-секциональное эпидемиологическое 
исследование GARD, согласно результатам которого ХОБЛ страда-
ют 15,3% насе л е ния [6,8,9].

В 2015 г. общая заболеваемость ХОБЛ (бронхитом хроническим 
и неуточненным, эмфиземой) в РФ составила 1221 на 100 000 на-
селения, заболеваемости с диагнозом, установленным впервые 
в жизни – 321 на 100 000 населения. Общее количество зареги-
стрированных больных составило 1 786 116. При этом впервые 
в жизни диагноз был поставлен 470 174  б ольным [10,11]. Ряд экс-
пертов указывают, что приведенная статистика не отражает пол-
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Рисунок 1. АBCD-модель оценки симптомов и риска обострений и схема фармакологической терапии ХОБЛ (адаптирован о из GOLD 2017 [12]).

Примечания: 
– mMRC – шкала одышки mMRC (Modified Medical Research Council); CAT – оценочный тест ХОБЛ (COPD Assessment Test); ДДАХ – длительно действующие 
антихолинергики; ДДБА – длительно действующие бета-агонисты; ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды; ОФВ

1
 – объем форсированного выдоха 

за 1 сек.; 
– зелеными блоками и стрелками обозначены предпочтительные методы терапии.

Figure 1. The ABCD model (for assessing the symptoms and the risk of exacerbations) and the drug therapy options for COPD (adapted from GOLD 2017 [12]).

Notes:
– mMRC – the dyspnea scale according to mMRC (Modified Medical Research Council); CAT – COPD Assessment Test; ДДАХ – long-acting anticholinergics; ДДБА – 
long-acting beta-agonists; ИГКС – inhaled glucocorticosteroids; ОФВ

1
 – volume of forced exhalation for 1 sec.;

– the green blocks and arrows indicate preferred methods of therapy.
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ную картину распространенности этой патологии – как в РФ, так 
и за рубежом реальная распространенность ХОБЛ значительно 
выше официаль н ых данных [6,8]. 

Растущая распространенность ХОБЛ и сопутствующее сниже-
ние качества жизни пациентов диктуют необходимость изучения 
подходов к рациональному лечению данной патологии. Помимо 
снижения качества жизни, инвалидизации и социальных потерь, 
ХОБЛ наносит значительный экономический ущерб. Кроме затрат 
на госпитализацию и амбулаторное лечение, одним из наиболее 
дорогостоящих остается обеспечение лекарственными препарата-
ми (ЛП) отдельных катег орий граждан [6]. 

В обновленных в 2017 г. рекомендациях международного сооб-
щества экспертов GOLD определено место комбинации ДДАХ + 
ДДБА в качестве одного из предпочтительных методов терапии трех 
групп пациентов с одним и более обострениями ХОБЛ в анамнезе, 
повлекшими госпитализацию (или два и больше обострений без 
госпитализации), весьма выраженными симптомами ХОБЛ, вери-
фицированными по Шкале одышки mMRC и оценочным тестом 
ХОБЛ, или же сочетанием этих факторов  (рис. 1) [12].

В 2014-2016 гг. на территории России были зарегистрированы 
новые лекарственные препараты: ДДАХ, умеклидиния бромид, 
а также фиксированная комбинация ДДБА+ДДАХ (вилантерол + 
умеклидиния бромид) в одном ингаляторе. ДДБА и ДДАХ включе-
ны в современные российские и международные клинические 
рекомендации по лечению ХОБЛ и обладают высоким терапевти-
ческим потенциалом. Исходя из этого, п редставляется важным 
провести сравнительный фармакоэкономический анализ комби-
нированного препарата и тиотропия бромида как одного из наибо-
лее часто назначаемых препаратов для контроля ХОБЛ.

Цель исследования: оценка возможных финансовых и клини-
ко-экономических последствий применения у пациентов с тяже-
лым и крайне тяжелым ХОБЛ с выраженными симптомами фик-
сированной комбинации ДДБА + ДДАХ (вилантерол + умеклидиния 
бромид) вместо монотерапии ДДАХ тиотропия бромидом.

Материалы и методы
Клинико-экономический анализ был проведен в соответствии 

с методическими рекомендациями ФГБУ «Центр экспертизы 
и контроля качества медицинской помощи» Министерства здраво-
охранения Росси йс ко й Федерации [13-15]. 

Выделение целевой популяции пациентов
Основными критериями выделения целевой популяции пациен-

тов из общего числа пациентов с ХОБЛ служили следующие: тя-
жесть течения ХОБЛ, наличие и выраженность симптомов и обо-
стрений ХОБЛ, а также неэффективность предшествующей 
терапии вместе с определенным фенотипом ХОБЛ. Такие крите-
рии как пол, возраст и сопутствующая патология не оказывали 
влияние на отбор пациентов в целевую популяцию. Для расчета 
численности целевой популяции пациентов использовали как дан-
ные федерального статистического наблюдения за состоянием 
здоровья населения, заболеваемостью, смертностью и деятель-
ностью учреждений здравоохранения, так и данные фармакоэпи-
демиологических исследований использования лекарственных 
препаратов, а также обобщенные сведения мониторинга объяв-
ленных государственных закупок в 2016 г. 

К специфическим особенностям целевых популяций пациентов, 
рассмотренных в анализе, относятся тяжесть течения ХОБЛ, выра-
женность и частота симптомов и обострений ХОБЛ, которые опре-
деляются по соответствующим опросникам и шкалам (САТ, 
mMRC). Также в качестве целевой популяции не рассматривали 
популяцию пациентов с ХОБЛ, которые применяют ИГКС. Не отно-
сятся к специфическим особенностям и критериям «отсечения» 
целевой популяции пациентов с ХОБЛ возраст, пол, статус куре-
ния сигарет, сопутствующие заболевания. Хотя абсолютное боль-

шинство пациентов с ХОБЛ имеют сопутствующие заболевания, 
затраты на их лечение не учитывали.

Определение текущей практики медикаментозного лечения
Текущая практика медикаментозного лечения включает тиотро-

пия бромид, а также препараты других фармакотерапевтических 
групп, препараты для лечения обострений ХОБЛ и неблагоприятных 
побочных событий, которые могут развиваться на фоне приема 
сравниваемых препаратов. Информация о потреблении других пре-
паратов для лечения ХОБЛ в текущей практике была получена 
на основании АВС-анализа лекарственных препаратов для лечения 
ХОБЛ у пациентов из групп отдельных категорий граждан, имеющих 
право на получение лекарственных препаратов по рецепту врача 
бесплатно, проведенного на основании базы данных выписанных 
и отпущенных рецептов в  Красноярском крае [6]. Для клинико-эко-
номического анализа (КЭА) и анализа влияния на бюджет (АВБ) 
рассматривали только препараты, которые были назначены более 
чем 1% пациентов или более чем в 1% рецептов.

Временной горизонт КЭА ограничивали одним годом.

Методика анализа эффективности и безопасности
Основным критерием эффективности, который использовали 

для расчета показателя «затраты-эффективности», являлся пока-
затель QALY – качества и продолжительности жизни пациентов.

Сведения о клинической эффективности и безопасности были 
получены на основании анализа данных опубликованных рандо-
мизированных клинических исследований, отобранных в базах 
данных PubMed, Scopus, Cochrane Database и elibrary.ru.

Пересчет балльной оценки по широко применяющемуся в кли-
нических исследованиях Респираторному опроснику госпиталя 
Святого Георгия (SGRQ) выполняли по формуле:

EQ-5D=0,9617–0,0013×SGRQ total–0,0001×SGRQ total2+0,0231×male,

где EQ-5D – балл качества жизни от 0 до 1 в QALY;
SGRQ total – общий балл по опроснику Госпиталя Святого Георгия;
male – доля мужчин в интересующей целевой популяции пациентов.

Данный подход был апробирован в работе Star kie et al. (2011) [16].
Сведения о частоте неблагоприятных явлений и обострений 

ХОБЛ были получены из результатов сравнительного клиническо-
го исследования умеклидиния бромида + вилантерол с тиотропия 
бромидом Maleki -Yazdi M.R. et al. [17]. Ожидаемая практика веде-
ния пациентов из целевых популяций пациентов отличалась от те-
кущей практики заменой препарата сравнения на комбинацию 
вилантерол + тиотропия бромид, а также частотой неблагоприят-
ных явлений и обострений ХОБЛ. Частота применения других пре-
паратов для лечения ХОБЛ, включая короткодействующие бета-а-
гонисты (КДБА), а также противокашлевые препараты, была 
принята равной как в текущей, так и в ожидаемой практике.

Методика анализа прямых медицинских затрат
В ходе анализа затрат оценивали как стоимость базовой терапии 

сравниваемыми препаратами, так и затраты, связанные с нежелатель-
ными явлениями, обострениями ХОБЛ, а также учитывали стоимость 
других, препаратов, которые широко используются пациентами с ХОБЛ 
(противокашлевые, короткодействующие препараты и т. д.).

При анализе цен сравниваемых препаратов использовали от-
пускные цены производителя, зарегистрированные в установлен-
ном законодательством порядке и представленные в государ-
ственном реестре предельных отпускных цен производителей 
ЖНВЛП. К данным ценам прибавляли НДС в размере 10% и сред-
нюю оптовую надбавку, которая составляла 12%. Поскольку ком-
бинированный препарат вилантерол + умеклидиния бромид 
не включен в перечень ЖНВЛП, использовали цену, которую про-
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изводитель ЛП будет готов зарегистрировать в случае включения 
в ЖНВЛП при соблюдении методики расчета предельной отпуск-
ной цены производителя импортного ЛП на основании минималь-
ных цен препарата в референтных странах. Анализу подвергали 
и средние оптовые, розничные цены с учетом их минимальных 
и максимальных значений в рамках доверительного интервала 
95%, а также цены аукционов, объявленных в 2016 г. Для опреде-
ления затрат на другие препараты использовали сведения о ча-
стоте назначения этих препаратов пациентам с ХОБЛ из целевых 
популяций, полученные в АВС-анализе в одном из кр упнейших 
субъектов РФ [6]. Цены препаратов также были подвергнуты ана-
лизу для выявления наиболее релевантных для адекватного при-
нятия решения значений. 

Исходные данные о ценах препаратов приведены в таблице 1. От-
дельно проводили сопоставление информации о ценах из различных 
источников: средневзвешенные цены в государственных закупках, 
по данным мониторинга государственных закупок, на официальных 
порталах размещения государственного заказа; средние оптовые 
цены по данным интернет-сервиса Фарм-индекс, а также диапазон 
розничных цен в аптеках г. Москвы, по данным информационных ин-
тернет-порталов (включая aptekamos.ru, medlux.ru).

Как видно из представленных в таблице данных, рассчитанная 
на месяц терапии стоимость упаковки тиотропия бромида была 
выше, чем на комбинацию вилантерол + умеклидиния бромид. 

Затраты на медикаменты в текущей практике суммировали 
на основании полученных на предыдущих этапах анализа резуль-
татов. Аналогично рассчитывали затраты на медикаменты в ожи-
даемой практике. Расчет разницы в затратах между сравниваемы-
ми практиками представлял собой процедуру вычитания 
и нахождения относительного показателя в процентах от сравни-
ваемой (текущей) практики. Учет других медицинских затрат бази-
ровался на основании результатов клинических исследований, 
в которых получены результаты в абсолютных и относительных 
показателях. Также были рассчитаны затраты системы здравоох-
ранения в рамках программы ОМС на основании сведений о тари-
фах, которые получены с использованием коэффициентов затра-
тоемкости по клинико-статистическим группам (КСГ) и базовой 
ставки тарифа для РФ в соответствии с ПГГ, утвержденной поста-
новлением Правительства РФ. Поскольку горизонт моделирова-

ния был ограничен одним годом, то дисконтирование затрат и эф-
фективности не проводили.

На заключительном этапе анализа затрат суммировали полу-
ченные на предыдущих этапах данные, рассчитывали разницу 
в затратах на одного пациента в среднем, а также максимальную 
экономию при полной замене препаратов в целевых популяциях 
пациентов в России. Кроме этого, рассчитывали соотношение «за-
траты-эффективность».

В завершение был проведен односторонний анализ чувстви-
тельности.

Результаты и обсуждение
Описание целевой популяции пациентов
Показания к применению определены не только на основании 

зарегистрированных в РФ инструкций по медицинскому примене-
нию [ 18 ,19], но и принимая во внимание современные клиниче-
ские рекомендации по ведению пациентов с ХОБЛ  [ 12 ,20-23]. По-
этому спектр показаний (а вместе с тем и количество 
потенциальных пациентов), оцениваемых в рамках данного иссле-
дования, был меньше, чем в инструкциях. Так, спектр показаний 
для комбинации вилантеол + умеклидиния бромид был определен 
как базовая постоянная поддерживающая терапия ХОБЛ с выра-
женными симптомами (ОФВ1 <50%; САТ ≥10 баллов; mMRC ≥2).

Общая численность зарегистрированных больных с ХОБЛ 
в России превышает 1,7 млн человек. Однако лекарственную тера-
пию получают не все пациенты, а также только часть пациентов 
реализует право на получение лекарственных препаратов бес-
платно в рамках государственных программ лекарственного обе-
спечения (на федеральном и региональном уровнях). Так, напри-
мер, в Красноярском крае зарегистрировано примерно 40 тыс. 
пациентов с диагнозами «бронхит хронический и неуточненный, 
эмфизема», однако, по данным анализа, в 2014 г. ЛП были выпи-
саны примерно 12 тыс. (~30%) пациентам с ХОБЛ (по коду МКБ-
10 – J44). Из них тиотропия бромид был выписан 40% пациентов. 
Результаты мониторинга государственных закупок ЛП на террито-
рии РФ за 2016 г. выявили, что было закуплено более 800 тыс. 
упаковок тиотропия бромида. Этого количества достаточно для 
полного обеспечения около 67 000 пациентов с ХОБЛ. Замена тио-
тропия бромида на комбинацию вилантерол + умеклидиния бро-

Лекарственные 
препараты (МНН)

Лекарственная форма и дозировка
Цены 

реестра
Цены 

аукционов
Цены для 

АВБ
Аптечные, 
минимум

Аптечные, 
максимум

Оптовые 
цены

Вилантерол + 
умеклидиния 

бромид

Порошок для ингаляций 
дозированный, 22 мкг+55 мкг/доза: 30 

доз ингаляторы
1897 1989 2295 2000 2500 2358

Тиотропия 
бромид

Раствор для ингаляций 2,5 мкг/доза: 
картридж 60 доз в комплекте 

с ингалятором Респимат® или капсулы 
с порошком для ингаляций 18 мкг: 10, 

30 или 60 шт. в комплекте 
с ингалятором ХандиХалер® или без 

него

2181 2240 2639 2200 2900 2585

Таблица 1. Исходные данные о ценах препаратов, полученные из разных источников, в рублях.

Примечания: 
– для комбинированного препарата вилантерол + умеклидиния бромид – ожидаемые цены при включении в ЖНВЛП;
– для АВБ использовали цену реестра с прибавлением НДС 10% и оптовой надбавки 12%;
– упаковки каждого из сравниваемых препаратов содержат по 30 доз препарата, применяемого один раз в сутки, то есть цена упаковки полностью отражает 
стоимость терапии в течение 30 сут.;
– за цены аукционов приняли начальные цены объявленных аукционов в среднем по России за 2016 год.

Table 1. The entry data on the drug prices (rubles) as obtained from different sources

Notes:
– the expected prices for the combined drug vilantererol / umeclidinum bromide when included in the VED;
– the registered price for АВБ with the addition of VAT 10% and wholesale premium 12%;
– Packages of each of the compared preparations contain 30 daily doses, that is, the price of the package fully reflects the cost of 30-day therapy;
– the indicated auction prices reflect the average initial prices at the announced auctions in Russia in 2016.

Д
ан
на
я
ин
те
рн
ет

-в
ер
си
я
ст
ат
ьи

бы
ла

ск
ач
ан
а
с
са
йт
а 

ht
tp

://
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

це
ля
х.

 
И
нф

ор
м
ац
ию

о
ре
пр
ин
та
х
м
ож

но
по
лу
чи
ть

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
7 
И
зд
ат
ел
ьс
тв
о
И
Р
БИ

С
. В

се
пр
ав
а
ох
ра
няя
юю
тс
я.

 



36

Оригинальные статьи

мид максимально возможна у данного количества пациентов (при 
условии их полной приверженности).

Текущая практика медикаментозной терапии
Текущая практика рассматриваемой целевой популяции пациен-

тов представлена базисной поддерживающей терапией, к которой 
относится включенный в ЖНВЛП препарат тиотропия бромид, 
а также сопутствующей терапией и терапией обострений ХОБЛ. 
Сведения о применении сопутствующей терапии и терапии обо-
стрений у целевой популяции пациентов не были доступны, поэто-
му было сделано допущение о том, что частота использования 
других препаратов в рассматриваемой целевой популяции пациен-
тов полностью соответствует частоте в общей популяции больных 
с ХОБЛ (табл. 2).

В рамках АВБ и КЭА учитывали только препараты, которые были 
назначены более чем 1% пациентов или в более чем 1% рецептов. 

Предполагается, что после включения комбинации вилантерол + 
умеклидиния бромид вместо включенного в перечень ЖНВЛП тио-
тропия бромида ожидаемая практика медикаментозного лечения 
анализируемой целевой популяции пациентов изменится (табл. 3). 
В частности, препараты с тиотропия бромидом будут заменены 
на комбинацию вилантерола и умеклидиния бромида, в то время как 
частота назначения других ЛП не претерпит изменений.

В рамках анализа выполнили ретроспективную оценку эффек-
тивности и безопасности комбинации вилантерол + умеклидиния 
бромид в сравнении с тиотропия бромидом, основанную на дан-
ных клинических исследований, идентифицированных в базах 
данных. В многоцентровом сравнительном слепом рандомизиро-
ванном контролируемом двойном маскированном исследовании 
с участием 1191 пациентов с ХОБЛ 2, 3 и 4-й стадий по GOLD ОФВ1 
≤70% и mMRC ≥2 терапия комбинацией вилантерол + умеклиди-
ния бромид приводила к статистически значимому улучшению 
функции легких (ОФВ1 на 169-й день на 120% выше; 0,205 против 
0,093), качества жизни и симптомов (изменение балльной оценки 
по SGRQ меньше на 41%; 7,27 против 5,17), сокращению потреб-
ности в скоропомощных препаратах (на 63%; 1,3 против 0,8) 
по сравнению с тиотропия бромидом (табл. 4). Таким образом, при 
прямом сравнении комбинированного препарата вилантерол + 
умеклидиния бромид с тиотропия бромидом преимущество фик-

Лекарственные препараты (МНН) Доля пациентов, %‡ Доля рецептов, % Затраты, %

Тиотропия бромид† 38,9 18,8 51,0

Ипратропия бромид / фенотерол* 72,2 32,6 18,7

Салметерол / флутиказон* 19,7 7,8 11,0

Будесонид / формотерол* 7,1 2,7 7,0

Беклометазон* 15,5 4,8 2,0

Ацетилцистеин 38,7 11,9 4,1

Формотерол 4,0 1,6 1,8

Фенотерол 7,3 3,0 1,2

Теофиллин 9,2 3,1 0,7

Амоксициллин / клавулановая кислота 5,6 1,3 0,5

Сальбутамол 7,0 2,1 0,2

Амброксол 18,7 5,1 0,2

Азитромицин 3,3 0,8 0,1

Таблица 2. Результаты анализа использования лекарственных препаратов для лечения пациентов с хронической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ) 
(адаптировано из [ 6]).

* В ходе АВБ эти препараты не рассматривали, так как их следует применять у контингента пациентов, который отличается от рассмотренной целевой 
популяции пациентов с ХОБЛ; 

‡ Сумма долей пациентов составляла более 100%, так как одним и тем же пациентам могли быть выписаны разные препараты.

Table 2. Use of different drugs in patients with chronic obstructive pulmonary disease (adapted from [6]).

* Within the АВБ, these drugs were not analyzed, because they were not used in the target population of patients selected for this study;

‡ The sum of partial numbers exceeds 100% because different drugs were sometimes prescribed to the same patients.

Лекарственные препараты (МНН) Частота назначения ‡

Вилантерол + умеклидиния бромид 1,00

Ацетилцистеин 0,99

Фенотерол 0,19

Теофиллин 0,24

Амоксициллин / клавулановая кислота 0,14

Сальбутамол 0,18

Амброксол 0,48

Азитромицин 0,08

Таблица 3. Ожидаемая практика медикаментозного лечения целевых 
популяций пациентов с хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ) с выраженными симптомами.

‡ Сумма частот превышает 1, так как пациенты применяют несколько 
препаратов, например, антибиотики при возникновении инфекций нижних 
дыхательных путей на фоне проводимой терапии.

Table 3. The expected drug treatment options in the target populations of patients 
with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) with severe symptoms.

‡ The sum of partial numbers exceeds 1.0, as some patients were given more than a 
single medication; for example, in the event of lower respiratory tract infections 
antibiotics were added to the COPD-specific drugs.

сированной комбинации было отчетливо выраженно. В частности, 
значительно различалось улучшение функциональных показате-
лей внешнего дыхания. Так, изменение ОФВ1 на 169-й день соста-
вило 0,205 в группе «вилантерол + умеклидиния бромид», 
в то время как в группе «тиотропия бромида» данный показатель 
составил 0,093, то есть изменение ОФВ1 при применении комби-
нированного препарата было больше на 120% [ 16].

В группе тиотропия бромида в 2 раза чаще пациенты выбывали 
из исследования по причине недостаточной эффективности. Не-
смотря на то, что умерли два пациента в группе комбинированного 
препарата и пять пациентов в группе тиотропия, ни один из ле-
тальных случаев не был связан с применением сравниваемых пре-
паратов (причинами летальных исходов являлись внезапная 
смерть, панкреокарцинома, острая сердечная недостаточность, 
острая респираторная недостаточность, ТЭЛА). В группе комбини-
рованной терапии 16 (4%), а в группе тиотропия 29 (6%) пациен-
тов испытывали обострения ХОБЛ. Обострения были преимуще-
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ственно характерны для пациентов, принимающих ИГКС (75 и 69% 
соответственно). Частота развития побочных эффектов при этом 
была схожей (табл. 5).

Таким образом, терапия комбинированным препаратом характе-
ризуется статистически и клинически значимым улучшением функ-
ции легких в сравнении с тиотропия бромидом, то есть является 
эффективным новым вариантом лечения пациентов с ХОБЛ тяже-
лого и крайне тяжелого течения с выраженными симптомами.

Результаты расчета  дополнительного количества качественных 
лет жизни (QALY) представлены в таблице 6. Дополнительное ко-
личество качественных лет жизни при использовании фиксиро-
ванной комбинации вилантерол + умеклидиния бромид в иннова-
ционном ингаляторе составило 0,021.

Критерий
Вилантерол + умеклидиния бромид

 (N 454)
Тиотропия бромид 

(N 451)
Разница (95% CI)

Изменение балла SGRQ от 1 до 168 дня (SE) –7,27 (0,538) –5,17 (0,548) –2,10 (–0,61, –0,59)

Использование скоропомощных препаратов альбутерол + 
сальбутамол, инг./сут. 

–1,3 (0,09) –0,8 (0,09) –0,5 (–0,7, –0,2)

Таблица 4. Результаты клинического исследования Maleki-Yazdi M.R. et al. (2014) [ 16]: показатели качества жизни пациентов SGRQ, а также потребления 
скоропомощных препаратов.

Table 4. Results of the clinical trial by Maleki-Yazdi M.R. et al. (2014) [16]: quality of life indicators (SGRQ), and the need for emergency medications.

Побочное действие Вилантерол + умеклидиния бромид (N 454) Тиотропия бромид (N 451)

Головная боль 40 31

Назофарингит 28 30

Кашель 13 15

Боль в спине 9 13

Побочные действия, связанные с препаратом 19 17

Аритмия 3 4

Острая сердечная недостаточность 4 3

Ишемическая болезнь сердца, ИБС 2 3

Инфекции нижних дыхательных путей (кроме пневмонии) 3 3

Пневмония 1 3

Таблица 5. Сведения о наиболее значимых неблагоприятных побочных эффектах препаратов в клиническом исследовании Maleki-Yazdi M.R. et al. (2014) 
[ 16].

Table 5. The most significant adverse effects of the drugs used in the clinical trial by Maleki-Yazdi M.R. et al. (2014) [16].

Лекарственный препарат Изменение балла SGRQ SGRQ total EQ5D балл, QALY ∆ QALY

Вилантерол + умеклидиния бромид –7,27 41,35 0,752
0,021

Тиотропия бромид –5,17 43,45 0,732

Таблица 6. Результаты расчета дополнительного количества качественных лет жизни (QALY).

Table 6. Calculation of QALY values for the compared medications. 

Лекарственный препарат (МНН) Стоимость, руб.

Вилантерол + умеклидиния бромид 27541

Постоянный компонент (другие препараты) 3950

Сумма 31491

Таблица 7. Результаты расчета стоимости медикаментозной терапии 
на одного пациента в год в среднем – текущая практика терапии 
хронической обструктивной болезни легких с выраженными симптомами. 

Table 7. The average costs of drug therapy (per patient per year) in accordance 
with the current practice of severe COPD treatment.

Результаты анализа прямых медицинских затрат
Стоимость годового курса терапии препаратами, рассчитанная 

на основании данных, представленных в таблице 1, для комбина-

Ви + умек Тио КСГ № Название КСГ КЗ Тариф Ви + умек Тио

Аритмия 0,66% 0,89% 69
Нарушения ритма 

и проводимости, уровень 1
1,12 24864 164 221

Острая сердечная недостаточность 0,88% 0,67%
196

Другие болезни сердца, 
уровень 1

0,78 17316
153 115

Ишемия сердца 0,44% 0,67% 76 115

Инфекции нижних дыхательных 
путей (кроме пневмонии)

0,66% 0,67% 198

Бронхит необструктивный, 
симптомы и признаки, 
относящиеся к органам 

дыхания

0,75 16650 110 111

Пневмония 0,22% 0,67% 169
Пневмония, плеврит, 

другие болезни плевры
1,29 28638 63 190

Итого: 566 752

Таблица 8. Результаты анализа затрат, связанных с неблагоприятными побочными эффектами.

Примечание. Ви + умек – комбинированный препарат вилантерол + умеклидиния бромид; Тио – тиотропия бромид; КСГ – клинико-статистическая группа.

Table 8. Costs associated with the management of adverse effects.

Note. Ви + умек – the vilantererol / umeclidinum bromide combination; Тио – tiotropium bromide; КСГ – the name of the statistical group.
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Вилантерол + умеклидиния бромид Тиотропия бромид

Частота обострений ХОБЛ 3,5% 6,4%

Стоимость законченного случая госпитализации по КСГ № 199 
«ХОБЛ, эмфизема, бронхоэктатическая болезнь», руб. 

19758

Средняя стоимость обострений ХОБЛ на 1 пациента, руб. 696 1270

Таблица 9. Результаты расчета стоимости обострений хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) при применении комбинированного препарата 
вилантерол + умеклидиния бромид и тиотропия бромида.

Table 9. Costs associated with the management of COPD exacerbations using the vilantererol / umeclidinum bromide combination or tiotropium bromide.

Затраты 
Вилантерол + 

умеклидиния бромид
Тиотропия 

бромид

Сравниваемые базисные 
препараты 27541 31668

Другие препараты 3950 3950

Лечение побочных эффектов 566 752

Лечение обострений ХОБЛ 696 1270

ИТОГО 32753 37641

Таблица 10. Результаты расчета суммы прямых медицинских затрат 
в группах «вилантерол + умеклидиния бромид» и «тиотропия бромид» 
на одного пациента в год, руб.

Table 10. Direct medical costs of vilantererol / umeclidinum bromide and 
tiotropium bromide therapies per patient per year, rubles.

Анализ 
«затраты-полезность»

Вилантерол + 
умеклидиния бромид 

Тиотропия 
бромид

Затраты, руб. на пациента 
в год 32753 37641

QALY 0,752 0,732

CER, соотношение «затраты-
полезность» 43529 51429

Таблица 11. Результаты расчета по критерию «затраты-полезность».

Table 11. The “cost-utility” values for the compared medications.

ции вилантерол + умеклидиния бромид и тиотропия бромида со-
ставила 27541 и 31668 руб., соответственно. 

Затраты на другие препараты, включенные в анализ в качестве 
текущей практики лечения целевой популяции пациентов, явля-
лись постоянными и составляли 3950 руб. на одного пациента 
в год. Общая сумма затрат на медикаменты в течение 1 года на од-
ного пациента с ХОБЛ с выраженными симптомами составила 
39179 руб. Затраты на медикаменты в ожидаемой практике приве-
дены в таблице 7. Сумма затрат на медикаменты в течение 1 года 
при использовании комбинации вилантерол + умеклидиния бро-
мид составила на одного пациента 31491 руб. 

Таким образом, для АВБ комбинации вилантерол + умеклиди-
ния бромид в ведении больных с ХОБЛ с выраженными симптома-
ми экономия бюджета на медикаменты в рамках ПГГ составляет 
7689 руб. (20%). 

Результаты анализа других прямых медицинских затрат при срав-
нении комбинации вилантерол + умеклидиния бромид и тиотропия 
бромида в ведении пациентов с ХОБЛ, а именно затрат, связанных 
с неблагоприятными побочными эффектами, и затрат, связанных 
с обострениями ХОБЛ, приведены, соответственно, в таблицах 8 и 9.

Сценарий анализа
Сумма общих затрат, руб.

Соотношение затрат и эффективности
(CER), руб./QALY

Ви + умек Тио Снижение общих затрат Ви + умек Тио Снижение показателя

Базовый сценарий 32753 37641 4888 43529 51429 7900

Изменение цены комбинации вилантерол + 
умеклидиния бромид

90% 29999 37641 7642 39869 51429 11560

110% 35507 37641 2134 47190 51429 4239

115% 38261 37641 -620 38261 51429 13168

Изменение цены тиотропия бромида

90% 32753 34474 1721 43529 47102 3573

110% 32753 40808 8055 43529 55756 12227

80% 32753 31307 -1446 43529 42775 -754

Если не учитывать затраты на обострения 32990 36370 3380 43844 49693 5849

10% обострений ХОБЛ в год в сравниваемых группах 34966 38346 3380 46470 52393 5923

Таблица 12. Результаты анализа чувствительности.

Примечание. Ви + умек – комбинированный препарат вилантерол +  умеклидиния бромид; Тио – тиотропия бромид; ХОБЛ – хроническая обструктивная 
болезнь легких.

Table 12. Sensitivity to price changes.

Note. Ви + умек – the vilantererol / umeclidinum bromide combination; Тио – tiotropium bromide; ХОБЛ – chronic obstructive pulmonary disease.

Сумма прямых медицинских затрат при сравнении в группах 
«вилантерол + умеклидиния бромид» и «тиотропия бромид» со-
ставила 32753 руб. и 37641 руб., соответственно (табл. 10). Исходя 
из этого, экономия при применении комбинированного препарата 
составила 4888 руб., то есть при его применении сумма затрат со-
кращается на 13%.

Результаты анализа «затраты-полезность» приведены в таблице 11. 
Таким образом, в ведении пациентов с ХОБЛ с большим ко-

личеством симптомов и обострений фиксированная комбина-
ция вилантерола и умеклидиния бромида является строго 
предпочтительной (доминирующей) по сравнению с тиотропия 
бромидом.

При замене текущей практики медикаментозного лечения целе-
вой популяции пациентов с ХОБЛ, которой является как монотера-
пия ДДАХ, так и комбинированная терапия ДДБА+ДДАХ ( пример-
но 67 000 пациентов в РФ в целом), с тиотропия бромида 
на вилантерол + умеклидиния бромид экономия бюджета может 
составить 327 472 449 руб., а сумма качественных лет жизни 
(QALY) увеличится дополнительно на 1 376. Показатель «затра-
ты-эффективность» равен 43 529 и 51 429 руб/QALY. Таким обра-
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зом, отношение показателя «затраты-эффективность» снижается 
при использовании препарата вилантерол + умеклидиния бромид.

Результаты анализа чувствительности
В ходе анализа чувствительности результатов расчетов к изме-

нениям исходных параметров модели АВБ (анализ влияния на 
бюджет) было установлено, что увеличение цены препарата ви-
лантерол + умеклидиния бромид на 15% приводило к паритетно-
му значению суммы затрат в группах «вилантерол + умеклидиния 
бромид» и «тиотропия бромид». При этом по критерию «затра-
ты-эффективность» комбинация вилантерол + умеклидиния бро-
мид продолжала оставаться строго предпочтительным (домини-
рующим) выбором за счет превосходства в эффективности 
(полезности). При дальнейшем увеличении цены на комбинацию 
вилантерол + умеклидиния бромид возникает потребность прове-
дения инкрементального анализа «затраты-эффективность» для 
обоснованного выбора в пользу анализируемого препарата. Поро-
говое значение цен препаратов, при которых происходит реверсия 
результатов минимизации затрат и, соответственно, анализа вли-
яния на бюджет составляет 115% от базовой цены комбинации 
вилантерол + умеклидиния бромид и 80% от базовой цены тио-
тропия бромида (табл. 12). 

На основании этого можно заключить, что полученные резуль-
таты обладают достаточной устойчивостью к изменению исход-
ных параметров.

Заключение
Таким образом, применение вместо тиотропия бромида комби-

нации вилантерол + умеклидиния бромид у пациентов с выражен-
ными симптомами ХОБЛ тяжелого и крайне тяжелого течения 
приведет к значительной экономии бюджета здравоохранения при 
увеличении качества жизни пациентов, а следовательно, их удов-
летворенности лечением. С позиции анализа «затраты-полез-
ность» применение фиксированной комбинации вилантерол + 
умеклидиния бромид является строго предпочтительным (доми-
нирующим) вариантом, так как приводит к экономии затрат и уве-
личению полезности (QALY).
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Фармакоэкономический анализ 
стоимости антиретровирусных 
препаратов, применяемых в терапии 
ВИЧ-инфицированных пациентов
Кубаева М. Б., Гущина Ю. Ш.

ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов», Москва

© Коллектив авторов, 2016  ISSN 2070-4909

DOI: 10.17749/2070-4909.2017.10.2.041-043

Резюме
Цель исследования – проведение фармакоэкономического анализа стоимости антиретровирусных препаратов, применяемых в терапии 
ВИЧ-инфицированных пациентов. Материалы и методы. Основным объектом исследования были приняты документированные истории 
болезни ВИЧ-инфицированных пациентов, данные государственных аукционов и контрактов на закупку лекарственных средств (ЛС), 
а также данные с сайта poisklekarstv.ru для аптек и аптечных сетей г. Москвы. Использованы статистический и аналитический методы 
анализа. Результаты. Согласно результатам проведенного анализа было установлено, что на данный момент в России имеются все 
препараты, необходимые для лечения пациентов с ВИЧ-инфекцией, входящие в современный перечень стандартов лечения согласно 
отечественным рекомендациям, а также установлена разница в стоимости антиретровирусных препаратов по розничной  цене и цене 
государственного финансирования. Заключение. Разница в стоимости антиретровирусных препаратов по цене государственного фи-
нансирования и по розничной цене оказывает влияние на затраты при терапии ВИЧ-инфицированных пациентов.
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ВИЧ-инфекция – это длительно текущая инфекционная бо-
лезнь, развивающаяся в результате инфицирования вирусом им-
мунодефицита человека (ВИЧ). При ВИЧ-инфекции прогрессирует 
поражение иммунной системы, приводящее к «синдрому приоб-
ретенного иммунодефицита» (СПИД) [1]. Это ставит под угрозу 
не только здоровье человека, но и экономический рост стран, 
а также благосостояние общества в целом [2-4].

Следовательно, для эффективной борьбы с этим заболеванием 
необходимо сотрудничество медицинских систем на всех уровнях 
оказания медицинской помощи [5,6].

Антиретровирусная терапия (АРТ) значительно изменилась 
за последние три десятилетия: с первых дней монотерапии с вы-
сокой токсичностью к более эффективной комбинированной те-
рапии. И, наконец, с 2005 г. разработан  более удобный и каче-
ственный прием терапии один раз в день. Более удобные и менее 
токсичные режимы становятся более доступными, даже в услови-
ях ограниченных ресурсов [7].

В соответствии с международными и отечественными стандар-
тами лечения антиретровирусная терапия, представляющая собой 
комбинации из антиретровирусных препаратов разных фармако-
логических групп, рассматривается как «золотой стандарт» оказа-
ния медицинской помощи ВИЧ-инфицированным пациентам [8,9]. 
Однако для оценки доступности антиретровирусных препаратов 
необходимо проанализировать не только стоимость данных пре-
паратов по ценам государственного бюджетного финансирова-
ния, но и по розничным ценам.

Цель исследования – фармакоэкономический анализ стоимо-
сти антиретровирусных препаратов, применяемых в терапии 
ВИЧ-инфицированных пациентов.

Материалы и методы
Для анализа использовались документированные истории бо-

лезни ВИЧ-инфицированных пациентов. Исследуемая выборка 
составила 637 пациентов. Учитывая, что пациенты, входящие 
в исследуемую группу, в соответствии с предоставленными в ме-
дицинских картах данными, получали АРВТ за счет государ-
ственного бюджета, для расчета стоимости применяемых схем 
были использованы цены государственного контракта на постав-
ку антиретровирусных препаратов, последовательно назначае-
мых пациентам. Для определения стоимостей государственных 
контрактов на поставку антиретровирусных препаратов были 
использованы материалы, находящиеся в открытом доступе 
на Официальном сайте РФ в сети Интернет для размещения ин-
формации о размещении заказов на поставки товаров, выполне-
ние работ, оказание услуг (http://www.zakupki.gov.ru/). Ресурс 
функционирует с 01 января 2011 г. и с данного срока является 
единственным официальным источником для размещения ин-
формации о заказах в соответствии с законодательством в сфе-
ре закупок.

Для оценки розничной стоимости антиретровирусных препара-
тов использовались данные с сайта poisklekarstv.ru для аптек и ап-
течных сетей г. Москвы. Розничные цены на данные антиретрови-
русные препараты рассчитывались по средней цене на одну 
упаковку исходя из данных аптек, в которых они находились.

Результаты
Основная часть пациентов в исследуемой выборке получали ан-

тиретровирусные препараты в больнице за счет государственного 
бюджетного финансирования. Стоимость данных препаратов 

по ценам государственной закупки отличалась от их розничной 
стоимости. 

По ценам государственной закупки наиболее дорогим препара-
том оказался ралтегравир (27 840,0 руб.) из группы ингибиторов 
интегразы (ИП). Самой дешевой, как и в сравнительной  оценке 
розничных цен, была група нуклеотидных ингибиторов обратной 
транскриптазы.

Таким образом, как и предполагалось, стоимость препаратов 
нового поколения, используемых в составе второй, третьей и ре-
зервной линии терапии значительно превосходит по стоимости 
остальной сегмент. Кроме того,  препараты класса ИП дороже 
препаратов класса ННИОТ (ненуклеозидные ингибиторы обратной 
транскриптазы), что отчасти объясняет широкое применение по-
следних у пациентов, ранее не принимавших терапию.

В исследуемых историях болезней назначались пять групп 
из семи: нуклеозидные ингибиторы обратной транскриптазы, нену-
клеозидные ингибиторы обратной транскриптазы, ингибиторы про-
теазы, ингибиторы интегразы и комбинированные препараты. Было 
назначено 29 торговых наименований препаратов в разных комби-
нациях, что составило 16 препаратов по международным непатен-
тованным наименованиям (включая препарат абакавир, розничная 
стоимость которого оказалась выше стоимости государственной 
бюджетной закупки на 33,9%). Наиболее дорогостоящими антире-
тровирусными препаратами в данной группе лекарственных средств 
являются долутегравир, ралтегравир и дарунавир. Средняя рознич-
ная цена этих препаратов выше 20 тыс. руб. за одну упаковку, что 
превышает среднюю розничную цену в целом на все исследуемые 
антиретровирусные препараты (10 934,47 руб.) в 2,07 раз. Наиболее 
дешевым препаратом оказался зидовудин, чья средняя цена соста-
вила  930,9 руб. за одну упаковку. 

Сравнительный анализ розничных цен на антиретровирусные 
препараты и цен государственной закупки приведен в таблице 1.

По результатам сравнения цен бюджетного финансирования 
и розничных цен оказалось, что у исследуемых антиретровирус-
ных препаратов розничная цена была  выше цен в системе госу-
дарственных закупок. Самая большая разница в цене была зафик-
сирована у препаратов комбивир и ламивудин. 

Обсуждение
Проведенный анализ стоимости антиретровирусных препаратов, 

применяемых в терапии ВИЧ-инфицированных пациентов, выявил 
существенные различия в розничных ценах и ценах государственно-
го финансирования. Розничная цена данной группы препаратов 
превосходила стоимость государственной закупки, что связано 
с переходом в 2013 г. от централизованных закупок антиретрови-
русных препаратов Министерством здравоохранения РФ к децен-
трализованным закупкам регионами РФ. Однако в связи с пробле-
мами лекарственного обеспечения, которые возникли в результате 
передачи закупок лекарственных препаратов в регионы РФ, в 2017 
г. произошел возврат к централизованным закупкам, что еще раз 
подчеркивает актуальность проведенного анализа.

Заключение
Таким образом, для обеспечения ВИЧ-инфицированных паци-

ентов своевременной качественной фармацевтической помощью 
необходимо проведение дополнительных фармакоэкономических 
исследований для выявления способности пациентов к самостоя-
тельной покупке препаратов, а также способности средств госу-
дарственного финансирования к обеспечению пациентов, находя-
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щихся на лечении, антиретровирусными  препаратами в связи 
с изменением плана закупок.
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№ п/п Лекарственный препарат Розничная цена, руб. Цена госзакупки, руб.
1 Атазановир 200 мг №60 8979,44 7848,0
2 Дарунавир 600 мг №60 24926,58 15675,0
3 Диданозин капс 250 мг №30 2712,5 2221,8
4 Долутегравир 50 мг №30 47300,0 –
5 Зидовудин 300 мг №60 930,9 454,4
6 Калетра 5765,75 6028,8
7 Кивекса 6896,17 4721,4
8 Комбивир 5157,5 612,0
9 Ламивудин 150 мг №60 3900,0 110,40

10 Невирапин 200 мг №60 1939,1 300,0
11 Ралтегравир 400 мг №60 28365,45 27840,0
12 Ритонавир капс 100 мг №60 4514,6 1488,0
13 Фосфазид 400 мг №60 2808,0 654,0
14 Этравирин 100 мг №120 18395,5 18123,6
15 Эфавиренз 200 мг №90 1425,64 1067,4

Среднее 10934,47 6224,0
Таблица 1. Сравнение цен розничной и бюджетной закупки на антиретровирусные препараты.

Table 1. Comparison of the retail and the budget-supported purchase prices of antiretroviral drugs.
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Резюме
В статье приведены основные аспекты классического фармакоэкономического анализа методом «затраты-эффективность» и соци-
ально-экономического анализа схем фармакотерапии хронического заболевания. Целью работы явилось исследование особенно-
стей клинико-экономического анализа лечения обострений хронического заболевания в условиях стационара на примере противо-
астматической терапии у детей в ракурсе классического фармакоэкономического и социально-экономического анализов. Материалы 
и методы. Использовались данные базисной терапии обострения астмы у детей в условиях стационара за 2014-2015 гг. (данные 608 
историй болезни). Результаты. Комбинация ингаляционного глюкокортикостероида и длительно действующего β2-агониста наибо-
лее оптимальна с фармакоэкономической точки зрения в качестве противоастматической терапии обострений астмы у детей в усло-
виях стационара. Показаны возможности определения коэффициента инкрементальных затрат схем терапии. Продемонстрировано 
несоответствие результатов фармакоэкономического анализа и анализа социально-экономических потерь. Включение в схему лече-
ния анатагониста лейкотриеновых рецепторов приводит к увеличению медицинских затрат с 873,00 руб. до 1515,39 руб., имеющих 
место при использовании противоастматических схем, включающих монтелукаст, среднее количество госпитализаций за год снижа-
ется. В этом случае суммарное количество дней нетрудоспособности на одного родителя ребенка также снижается, а также умень-
шается количество пропущенных рабочих дней, что связано с вкладом в ВВП. Таким образом, в модельной группе в 1000 человек 
увеличение прямых медицинских затрат на 734 тыс. руб. приводит к уменьшению уровня социально- экономических потерь (эконо-
мия 34 млн руб.). Заключение. Классический фармакоэкономический анализ  идеален для сопоставления оригинальных и генериче-
ских препаратов, для оценки схем лечения острых заболеваний. В отношении хронических заболеваний к результатам фармакоэко-
номического анализа нужно подходить осторожно, потому что, не принимая во внимание влияние анализируемой фармакотерапии 
на количество обострений, на переход в более тяжелую/легкую степень заболевания, можно потерять клиническую составляющую 
фармакоэкономического анализа. А выбранная схема окажется более эффективной лишь по экономической составляющей. В этом 
случае результаты фармакоэкономического анализа теряют свою основную ценность как  результаты определения не просто наиме-
нее затратной схемы лечения, но и оптимальной с клинической точки зрения по достигаемой частоте положительных результатов.
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Фармакоэкономический анализ; анализ социально-экономических потерь; затраты, обусловленные выплатами по листу нетрудоспо-
собности; бронхиальная астма; дети; фармакотерапия. 
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CLINICAL AND ECONOMIC EVALUATION OF CHRONIC DISEASE TREATMENT: A DISCREPANCY BETWEEN THE TRADITIONAL PHARMACO-
ECONOMIC AND SOCIO-ECONOMIC ANALYSES

Zhukova O. V., Kononova S. V.

Nizhny Novgorod State Medical Academy, Health Ministry of Russian Federation, Nizhny Novgorod

Summary
The article presents the results of traditional pharmaco-economic analysis (the “cost-effectiveness” method) and socio-economic analysis of 
pharmaco-therapeutic regimens in a chronic disease. The specific aim was to compare the methods of pharmaco-economic and socio-
economic analyses when applied to the treatment of children with chronic asthma exacerbations. Materials and methods. The data on basic 
therapy of asthma exacerbations in children hospitalized in 2014-2015 were used (total 608 cases). Results. The combination of an inhaled 
glucocorticosteroid and long-acting β2-agonists proved to be the most optimal therapy as far as pharmaco-economics is concerned. The 
ways to calculate the coefficient of incremental costs of therapeutic regimens are shown. The discrepancy between the results of pharmaco-
economic analysis, on the one hand, and the data on socio-economic losses, on the other hand, was documented. The addition of montelukast 
(a leukotriene receptor antagonist) in the treatment regimen leads to an increase in medical costs from 873.00 rubles to 1515.39 rubles, and 
to a decrease in the average number of hospitalizations per year. In this case, the number of days of absence from work for a parent also 
decreases, which contributes to a higher GDP. As exemplified in this model group of 1000 patients, an increase in the direct medical costs by 
734 thousand rubles leads to a decrease in the socio-economic losses (saving 34 million rubles.) Сonclusion. The traditional pharmaco-
economic analysis is the ideal instrument to compare between the original and generic drugs, and to evaluate the treatment of acute diseases. 
With respect to chronic diseases, this pharmaco-economic analysis should be used with caution. Without taking into account the effectiveness 
of the analyzed pharmacotherapy in treating possible exacerbations, or the transition to a more severe / mild form of the disease, the clinical 
component of the pharmaco-economic analysis may be missed. And if so, only the economic component of the selected therapy will play the 
major role in the final assessment. In this case, the results of the entire pharmaco-economic analysis may become less significant as they will 
reflect the least expensive treatment only, leaving behind the clinical aspects, e. g. the number of positive outcomes. 

Key words
Pharmaco-economic analysis, analysis of socio-economic losses, sick leave expenses, bronchial asthma, children, pharmacotherapy.
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Фармакоэкономический анализ лекарственной терапии в насто-
ящее время является одной из основ планирования и определения 
приоритетных лечебных мероприятий. Сравнительная оценка ка-
чества двух и более методов профилактики, диагностики, лекар-
ственного и нелекарственного лечения является основной мето-
дикой фармакоэкономического анализа [1]. Использование 
результатов фармакоэкономического анализа может упорядочить 
систему назначения лекарственных препаратов, устранить  назна-
чение излишних препаратов. Фармакоэкономический анализ дает 
возможность получить данные об экономической эффективности 
того или иного лекарственного препарата [2,3]. Фармакоэкономи-
ческий анализ помогает сделать выбор лекарственного препарата 
более рациональным и эффективнее использовать денежные 
средства. Решение вопроса о том, во что обходится пациенту, ме-
дицинскому учреждению и/или обществу желаемый результат ле-
чения, относится к области экономики здравоохранения.

Фармакоэкономический анализ идеален при сравнении оригиналь-
ных препаратов с генерическими. В данном случае результат фармако-
экономического анализа количественно демонстрирует превосходство 
одного препарата над другим, либо показывает их равнозначность. 
Также фармакоэкономический анализ прекрасно подходит для оценки 

терапии острых заболеваний, количественно описывая соотношения 
затрат и клинической эффективности, выгоды или полезности.

Социально-экономический анализ – составная часть эпидемио-
логического анализа, призванная с помощью комплекса клини-
ко-эпидемиологических, статистических и экономических мето-
дов исследования количественно оценить значимость 
заболевания. Он позволяет под новым углом зрения взглянуть 
на патологию, изучить ее как фактор, снижающий уровень здо-
ровья населения и тем самым имеющий бесспорное значение для 
дальнейшего социального и экономического развития общества. 

Включение социально-экономического анализа в арсенал мето-
дов, используемых эпидемиологией, диктуется сложностью и ди-
намизмом объекта ее исследования (эпидемический процесс 
и мероприятия, реализуемые в борьбе с болезнями), многообра-
зием его взаимосвязей с общественными явлениями, а также ре-
ально существующей потребностью в дальнейшем совершенство-
вании всей системы противоэпидемического обслуживания 
населения. Без социально-экономического анализа не может быть 
достигнута оптимальность надзора за эпидемическим процессом, 
предполагающим поддержание надзора на заданном уровне при 
сбалансированном соотношении затрат и результатов.
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Бронхиальная астма (БА) у детей принадлежит к числу распро-
страненных аллергических болезней. За последние годы во всем 
мире, в том числе и в России, отмечается тенденция к увеличению 
заболеваемости детей бронхиальной астмой и ее более тяжелому 
течению. Стремительно растет число детей, страдающих бронхи-
альной астмой с раннего возраста [4-6].

Тяжелая БА ложится непосильным бременем на пациента, служ-
бы здравоохранения и общество в целом. У госпитализированных 
по поводу БА пациентов очень высока вероятность повторных го-
спитализаций. Вероятность смерти от любой причины в течение 
года у пациентов со среднетяжелой и тяжелой БА в 2 раза выше, 
чем у пациентов с легким течением заболевания [7,8]. 

Классификация БА по степени тяжести на основании клиниче-
ской картины до начала терапии [9]:

Ступень 1. Интермиттирующая БА:
 – симптомы реже 1 раза в неделю;
 – короткие обострения;
 – ночные симптомы не чаще двух раз в месяц.
Ступень 2. Легкая персистирующая БА:
 – симптомы чаще 1 раза в неделю, но реже 1 раза в день;
 – ночные симптомы чаще двух раз в месяц.
Ступень 3. Персистирующая БА средней тяжести:
 – ежедневные симптомы;
 –  обострения могут приводить к ограничению физической ак-

тивности и нарушению сна;
 –  ночные симптомы чаще 1 раза в неделю;
 –  ежедневное использование ингаляционных β2-агонистов 

короткого действия.
Ступень 4. Тяжелая персистирующая БА:
 –  ежедневные симптомы;
 –  частые обострения;
 –  частые ночные симптомы;
 –  ограничение физической активности.

Классификация тяжести БА у пациентов, получающих лечение, ос-
нована на наименьшем объеме терапии, который требуется для под-
держания контроля над течением заболевания. Легкая БА – это БА, 
контроль которой может быть достигнут при небольшом объеме те-
рапии (низкие дозы ИГКС, антагонисты лейкотриеновых рецепторов 
или кромоны). Тяжелая БА – это БА, для контроля которой необходим 
большой объем терапии, или БА, контроля которой достичь не удает-
ся, несмотря на большой объем терапии [10].

Целью лечения БА является достижение стойкой ремиссии 
и высокого качества жизни у всех пациентов, вне зависимости 
от тяжести заболевания.

Подход к лечению БА в настоящее время ориентирован преиму-
щественно на степень контроля заболевания [4].

Основными направлениями терапии БА являются:
– устранение воздействия причинных факторов;
– превентивная длительная фармакотерапия (базисная, контро-

лирующая);
– фармакотерапия острого периода болезни;
– аллергенспецифическая терапия;
– реабилитация;
– обучение пациентов [4].
Существенный прогресс в лечении бронхиальной астмы был 

достигнут при введении базисной (контролирующей) терапии, 
воздействующей на хронический аллергический воспалительный 
процесс в бронхах, тем самым уменьшающей вероятность разви-
тия бронхообструкции и формирования необратимой структурной 
перестройки cтенки бронха. К средствам базисной терапии отно-
сятся следующие:

– ингаляционные глюкокортикостероиды (ИГКС) и системные 
глюкокортикостероиды (ГКС);

– антагонисты лейкотриеновых рецепторов (АЛР);

– длительно действующие β
2-агонисты (ДДБА) в комбинации 

с ИГКС;
– кромоны (кромоглициевая кислота, недокромил натрия);
– пролонгированные теофиллины;
– антитела к IgE [9,11].
В международных руководствах (GINA-2011, PRACTALL-2008), 

а также российской Национальной программе «Бронхиальная аст-
ма у детей. Стратегия лечения и профилактика» (2012) отмечает-
ся, что вне зависимости от степени тяжести БА у детей для контро-
ля за течением заболевания необходимо использовать препараты, 
обладающие противовоспалительной активностью [9,11].

Схема ступенчатой терапии БА [9]:
Ступень 1. Легкая интермиттирующая астма: 
 –  β2-агонист короткого действия (КДБА) по потребности; 
 –  комбинация КДБА и ипратропия бромида.
Ступень 2. Стартовая поддерживающая терапия: 
 –  низкие дозы ИГКС; 
 – антагонисты лейкотриеновых рецепторов (АЛР).
Ступень 3. Увеличение объема поддерживающей терапии:
 –  низкие дозы ИГКС + ДДБА; 
 –  средние или высокие дозы ИГКС; 
 –  низкие дозы ИГКС + АЛР;
 –  низкие дозы ИГКС + теофиллин замедленного высвобождения.
Ступень 4. Два или более препарата для поддерживающей тера-

пии. Один вариант или более: 
 –  средние или высокие дозы ИГКС + ДДБА;
 – антагонисты лейкотриеновых рецепторов (АЛР);
 –  теофиллин замедленного высвобождения.
Ступень 5. Дополнительные средства поддерживающей тера-

пии. Один вариант или оба: 
 –  минимально возможная доза перорального ГКС; 
 –  антитела к IgE.

При назначении терапии подавляющее число врачей использует 
в качестве базисной терапии ИГКС и их комбинацию с ДДБА[9].

Лечение больных тяжелой, рефрактерной к терапии БА представ-
ляет серьезную проблему. Больные БА тяжелого течения нуждаются 
в высоких дозах комбинированных препаратов: ИГКС и ДДБА, а при 
их неэффективности возникает потребность в назначении ГКС [12].

Целью данной работы явилось исследование особенностей 
клинико-экономического анализа лечения обострений хрониче-
ского заболевания в условиях стационара на примере противоаст-
матической терапии у детей в ракурсе классического фармакоэко-
номического и социально-экономического анализов.

Материалы и методы
Для сопоставления затрат и эффективности сравниваемых кур-

сов терапии ООБ был применен анализ «затраты-эффектив-
ность». Для каждой альтернативной схемы лечения было рассчи-
тано соотношение затраты/эффективность по формуле (1): 

СЕR=DC/E (1), 

где СЕR – соотношение «затраты/эффективность»; DC – прямые 
медицинские затраты; E – эффективность лечения.

В случае если более эффективным схемам лечения соответство-
вали большие прямые медицинские затраты, рассчитывались ин-
крементальные затраты на использование более дорогой методики 
лечения. Инкрементальные затраты (стоимость дополнительного 
эффекта при использовании альтернативной методики лечения 
«В» вместо методики «А») рассчитывали по формуле (2): 

ICER= (C2-C1)/ (E2-E1) (2), 

где ICER – инкрементальные затраты; C2 – затраты на методику 
«В»; C1 – затраты на методику «А»; E2 – эффективность методики 
«В»; E1 – эффективность методики «А».
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Расчет средней стоимости (∑) для схем противоастматической 
терапии БА проводили по формуле (3):

∑= cost«1»× р«1»+cost«2»× р«2» (3), 

где cost«…» – затраты в данном состоянии, руб.; р«…» – вероятность 
наступления данного состояния (клинического эффекта).

В качестве примера использовались данные базисной терапии 
обострения БА у детей в условиях стационара. Проведен анализ 
фармакотерапии БА в стационаре за 2014-2015 гг.  Проанализиро-
ваны данные историй болезни 608 пациентов с БА.

Результаты и обсуждение
В качестве базисной противоастматической терапии в стациона-

ре в анализируемом периоде использовали следующие ЛП и их 
комбинации: 1) ИГКС (в качестве монотерапии); 2) комбинацию 
ИГКС и КДБА; 3) комбинацию ИГКС и ДДБА; 4) комбинацию ИГКС 
и АЛР; 5) комбинацию ИГКС, КДБА и АЛР; 6) комбинацию КДБА 
и АЛР (табл. 1). 

В ходе исследования было выявлено, что наиболее эффектив-
ной схемой является комбинация ИГКС и ДДБА в виде комбиниро-
ванного препарата и АЛР (рис. 1). Частота наступления таких по-
ложительных клинических эффектов, как «значительное 

Схема терапии Частота назначения, % Структура назначения, ЛП (МНН), %

ИГКС 29,93
Флутиказона пропионат 36,31

Будесонид 63,69

Комбинация ИГКС и КДБА 11,37
Будесонид / ипратропия бромид / 

фенотерола гидробромид
100

Комбинация ИГКС и ДДБА 14,55
Формотерол / будесонид 49,43

Салметерол / флутиказона пропионат 50,57
Комбинация ИГКС и АЛР 15,22 Будесонид / монтелукаст 100

Комбинация ИГКС, ДДБА и АЛР 11,04
Формотерол/будесонид / монтелукаст 51,52
Салметерол/флутиказона пропионат / 

монтелукаст
48,48

Комбинация ИГКС, КДБА и АЛР 11,37
Будесонид / ипратропия бромид / 

фенотерола гидробромид / монтелукаст
100

Комбинация КДБА и АЛР 6,52
Ипратропия бромид / 

фенотерола гидробромид / монтелукаст
100

Таблица 1. Структура схем противоастматической терапии бронхиальной астмы (БА) в стационаре.

Примечание. Здесь и далее в таблицах и рисунках ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиы; КДБА – β
2
-агонисты короткого действия; ДДБА – длительно 

действующие β
2
-агонисты ; АЛР – антагонисты лейкотриеновых рецепторов 

Table 1. Various regimens of anti-asthmatic therapy in the hospital settings.

Note. Hereinafter in the Tables and Figures:  ИГКС – inhaled glucocorticosteroids; КДБА – short-acting β
2
-agonists; ДДБА – long-acting β

2
-agonists; АЛР – antagonists 

of leukotriene receptors.

БА

ИГКС
ИГКС+ДДБА
Комбиниро-
ванные ЛП

ИГКС+КДБА

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ЗНАЧИ-
ТЕЛЬНОЕ
УЛУЧШЕ-

НИЕ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

ОТСУТСВИЕ
ПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ

ДИНАМИКИ

р=0,670
∑264,80 руб.

р=0,330
∑525,03 руб.

р=0,885
∑283,49 руб.

р=0,115
∑594,61 руб.

р=0,799
∑403,21 руб.

р=0,201
∑491,50 руб.

350,68 руб. 302,80 руб. 1037,29 руб.

ИГКС+АЛР
ИГКС+ДДБА

(кобинированные 
ЛП) +АЛР

ИГКС+КДБА +АЛР

1025,39 руб. 776,21 руб.

р=0,923
∑937,49 руб.

р=0,077
∑1094,69 руб.

р=0,955
∑1030,89 руб.

р=0,045
∑1173,01 руб.

р=0,941
∑1017,17 руб.

р=0,059
∑1156,45 руб.

420,95 руб.

КДБА +АЛР

р=0,897
∑769,56 руб.

р=0,103
∑834,05 руб.

949,87 руб.

Рисунок 1. Дерево решений клинико-экономической эффективности противоастматической терапии бронхиальной астмы (БА) у детей.

Figure 1. The decision tree to analyze the clinical and economic effectiveness of bronchial asthma (BA) therapy in children.
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улучшение» и «выздоровление», наблюдалось в 0,955% случаев 
использования данной схемы с начала терапии.

Для экономической оценки схем противоастматической тера-
пии с учетом их клинической эффективности была построена ди-
аграмма «дерево решений» (рис. 1). Каждой схеме противоастма-
тической терапии соответствуют два клинических эффекта 
(«значительное улучшение», в т. ч. и выздоровление и «отсутствие 
положительной динамики», в т. ч. и сохранение симптомов), веро-
ятность наступления которых для каждой схемы различна. Стои-
мость схем терапии в случае отрицательных клинических эффек-
тов увеличивалась, что связано с назначением новых ЛП для 
достижения положительной динамики. 

Так как все схемы лечения имели различную вероятность до-
стижения положительного клинического эффекта, то нами был 
использован метод фармакоэкономического анализа «затра-
ты-эффективность». В результате анализа были определены ко-
эффициенты CER для схем противоастматической терапии 
(табл. 2).

Наименьшее значение показателя CER относится к схеме 
ИГКС+ДДБА в виде комбинированных ЛП и составило 
343,28 руб. 

Клиническая эффективность данной схемы составила в анали-
зируемом периоде 0,885 (рис. 2). Схемы, включающие в себя АЛР, 
имеют большую клиническую эффективность.

Из рисунка 2 видно, что схема ИГКС/ДДБА по соотношению кли-
ническая эффективность / средняя стоимость находится в одной 
группе по клинической эффективности (ось абсцисс) со схемами 
лечения, включающими в себя АЛР.

При этом наибольшей вероятностью наступления положитель-
ного клинического эффекта обладает схема ИГКС/ДДБА (комби-
нированные ЛП) + АЛР.

Далее используем коэффициент ICER для определения затрат 
(С), необходимых для достижения одной единицы эффективно-
сти (Е). Сравниваемые схемы противоастматической терапии ран-
жируем по эффективности и рассчитываем коэффициенты ICER 
для каждой пары альтернатив (табл. 3). 

Схема терапии Стоимость курса (DC), руб. Эффективность лечения (Е) CER
ИГКС (в качестве монотерапии) 350,68 0,670 523,40

ИГКС и КДБА 420,95 0,799 526,85
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) 303,80 0,885 343,28

ИГКС и АЛР 949,87 0,923 1029,11
ИГКС+ДДБА (кобинированные ЛП) +АЛР 1037,29 0,955 1086,17

ИГКС, КДБА и АЛР 1025,39 0,941 1089,81
КДБА и АЛР 776,21 0,897 865,34

Таблица 2. Коэффициент CER для схем противоастматической терапии.

Table 2. The CER coefficient for various anti-asthmatic therapies.

Рисунок 2. Соотношение клинической эффективности и средней стоимости схем противоастматической терапии.

Figure 2. Correlation between the clinical effectiveness and the average cost of anti-asthmatic therapies.
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Схема терапии Е С ∆Е ∆С ICER
– 0 0 – – –

ИГКС (в качестве монотерапии) 0,670 350,68 0,670 350,68 523,40
ИГКС и КДБА 0,799 420,95 0,129 70,27 544,73

ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) 0,885 303,80 0,086 –117,15 –1362,21
КДБА и АЛР 0,897 776,21 0,012 472,41 39367,50
ИГКС и АЛР 0,923 949,87 0,026 173,66 6679,23

ИГКС, КДБА и АЛР 0,941 1025,39 0,018 75,52 4195,56
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР 0,955 1037,29 0,014 11,90 850,00

Таблица 3. Расчет коэффициентов отношения приращения ICER.

Table 3. Calculation of the increment coefficient ratio ICER.
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Для первого варианта лечения сравнение проводится с отсут-
ствием терапии, для которого значения стоимости и эффективно-
сти будут равны нулю.

Отрицательное значение коэффициента ICER, как, например, 
для ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП), показывает, что ис-
пользование в лечении данной схемы вместо схемы ИГКС+КДБА 
позволит достичь лучшего эффекта при сокращении затрат, 
причем экономия затрат составит 1362,21 руб. на единицу эф-
фективности.

На этом этапе были исключены курсы антибиотикотерапии 
с наибольшими значениями коэффициента приращений 
( КДБА+АЛР), а также схемы терапии, когда коэффициенты прира-
щения затрат следующих за ними курсов имеют отрицательные 
значения (ИГКС+КДБА). После исключения повторно рассчитыва-
ются коэффициенты приращения (табл. 4).

В результате исключения схемы, для которой ICER оказался 
наибольшим (ИГКС + АЛР, ICER 17001,84) и схемы, после которой 
ICER принимает отрицательное значение (ИГКС в качестве моноте-
рапии), получили следующие данные (табл. 5).

Таким образом, получаем, что с фармакоэкономической точки 
зрения наиболее оптимальной является комбинация ИГКС и ДДБА 
(в виде комбинированного препарата). ICER cоставил для указан-
ной схемы 343,28 руб. Вторую позицию занимает схема 
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР (ICER=850,00 руб.), для 
которой характерна самая высокая клиническая эффективность 
терапии.

При проведении фармакоэкономического анализа можно опре-
делять ICER, сравнивая исследуемую схему лечения с менее эф-
фективной, но используемой в терапии данного заболевания 

или же с наиболее оптимальной с фармакоэкономической точки 
зрения. Методику выбирает исследователь в зависимости от по-
ставленных перед ним задач. Например, проводится сравнение 
используемых схем лечения с наименее эффективной по клини-
ческим эффектам терапией. В представленном случае – это моно-
терапия ИГКС (E=0,670; С=350,68 руб.). Все остальные схемы ле-
чения сравниваются с ней с расчетом ICER (табл. 6). 

В результате получаем, что для всех схем, кроме комбинации 
ИГКС и ДДБА, требуются дополнительные затраты для достиже-
ния одной дополнительной единицы эффективности от 544,73 руб. 
до 2409,16 руб. При использовании комбинации ИГКС+ДДБА име-
ет место снижение затрат на 46,67 руб. в расчете на одну дополни-
тельную единицу эффективности. Это еще раз подтверждает, что 
комбинация ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) наиболее опти-
мальна с фармакоэкономической точки зрения в качестве проти-
воастматической терапии обострений БА у детей в условиях ста-
ционара.

Если целью исследования является фармакоэкономический 
анализ терапии с добавлением дополнительного ЛП, то целесо-
образно схемы с исследуемым ЛП сравнивать с наиболее опти-
мальной, с фармакоэкономической точки зрения, схемой без 
исследуемого ЛП. В данном случае, представляет интерес опреде-
ление ICER для схем, включающих монтелукаст, относительно 
наиболее выгодной в фармакоэкономическом плане схемы лече-
ния (ИГКС+ДДБА) (табл. 7).

Показатель приращения затрат ICER на каждую дополнитель-
ную единицу эффективности в среднем затраты на одного допол-
нительно пролеченного больного, у которого наступил положи-
тельный клинический эффект от назначенной схемы. Самый 

Схема терапии Е С ∆Е ∆С ICER
– 0 0 – – –

ИГКС (в качестве монотерапии) 0,670 350,68 0,670 350,68 523,40
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) 0,885 303,80 0,215 -46,88 -218,05

ИГКС и АЛР 0,923 949,87 0,038 646,07 17001,84
ИГКС, КДБА и АЛР 0,941 1025,39 0,018 75,52 4195,56

ИГКС+ДДБА (кобинированные ЛП) + АЛР 0,955 1037,29 0,014 11,90 850,00

Таблица 4. Расчет коэффициентов отношения приращения ICER для схем противоастматической терапии после исключения.

Table 4. Calculation of ICER increment ratios for anti-asthmatic therapy schemes after exclusion.

Схема терапии Е С ∆Е ∆С ICER
– 0 0 – – –

ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) 0,885 303,80 0,885 303,80 343,28
ИГКС, КДБА и АЛР 0,941 1025,39 0,056 721,59 12885,54

ИГКС+ДДБА (кобинированные ЛП) + АЛР 0,955 1037,29 0,014 11,90 850,00

Таблица 5. Расчет коэффициентов отношения приращения ICER для схем противоастматической терапии после второго исключения.

Table 5. Calculation of ICER increment ratios for anti-asthmatic therapy schemes after second exclusion.

Схема терапии Е С ∆Е ∆С ICER
ИГКС (в качестве монотерапии) 0,670 350,68 – – –

ИГКС и КДБА 0,799 420,95 0,129 70,27 544,73
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) 0,885 303,80 0,215 -46,88 -46,67

КДБА и АЛР 0,897 776,21 0,227 425,53 1874,58
ИГКС и АЛР 0,923 949,87 0,262 599,19 2286,98

ИГКС, КДБА и АЛР 0,941 1025,39 0,271 674,71 2489,70
ИГКС+ДДБА (кобинированные ЛП) + АЛР 0,955 1037,29 0,285 686,61 2409,16

Таблица 6. Расчет коэффициентов отношения приращения ICER.

Table 6. Calculation of the increment coefficient ratio ICER.
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низкий показатель ICER 10478,43 руб. соответствует схеме 
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР, что означает необхо-
димость дополнительных 10478,43 руб. на одного больного для 
достижения дополнительного положительного клинического эф-
фекта. Условно, имеем группу пациентов, которых лечили комби-
нацией ИГКС+ДДБА, и группу пациентов, для лечения которых 
использовали схему ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР. 
Количество человек в каждой группе – 1000. Если эффективность 
комбинации ИГКС+ДДБА составляет 0,855, а стоимость достиже-
ния этой эффективности – 283,49 руб. в расчете на одного паци-
ента, то затраты на достижение положительного результата от на-
значенной терапии в анализируемой группе будут составлять 
885 чел.×283,49 руб.=250888,65 руб. Для схемы ИГКС+ДДБА (ком-
бинированные ЛП) + АЛР этот показатель составит 984449,95 руб. 
(955 чел.×1030,89). Разница между затратами изначально на до-
стижение положительного результата при использовании  более 
эффективной схемы относительно сравниваемой составила 
733561,31 руб. (984449,95-250888,65). Дополнительно положи-
тельных клинических исходов при использовании более эффектив-
ной схемы стало 70 (955 пац. – 885 пац.). Прирост в пациентах, у ко-
торых наступил положительный клинический исход при 
использовании более эффективной схемы, составил 70 чел. (груп-
пы сравнения были одинаковые). Дополнительно потребовалось 
733561,31 руб. на всех пациентов, пролеченных схемой ИГКС+ДДБА 
(комбинированные ЛП) + АЛР. Если разделить дополнительные 
733561,31 руб. на прирост клинической эффективности (70 чело-
век), то получим 10479 руб., чему и равняется ICER (табл. 8).

Прирост в виде положительных клинических исходов соста-
вил 7,91%: (955 пац. – 885 пац.)/885 пац.=0,0791, а прирост за-
трат – 292%: (984449,95 руб. – 250888,65 руб.)/250888,65 руб. 
С фармакоэкономической точки зрения, можно сделать вывод 
о низкой эффективности схемы схемой ИГКС+ДДБА (комбини-
рованные ЛП) + АЛР в сравнении со схемой ИГКС+ДДБА (комби-
нированные ЛП).

Использование  АЛР  в лечении БА перспективно и связано 
с высокой эффективностью.  Имеются данные о том, что исполь-
зование АЛР снижает частоту обострений с 2,34 до 1,60 раза [13]. 
Также представляет интерес исследование, оценивающее проти-
вовоспалительный эффект монтелукаста у детей в возрасте 2-14 
лет [14]. В данном исследовании монтелукаст назначали пациен-
там при первых признаках острого респираторного заболевания 

или обострения БА на период от 7 дней (минимум) до конца сим-
птомов заболевания (максимум). При такой схеме назначения 
было отмечено снижение частоты госпитализаций на 45,6% [15]. 
Данный факт свидетельствует о целесообразности коротких кур-
сов монтелукаста. Если в среднем дети с БА госпитализируются 
2,34 раза в год, то снижение частоты на 45,6% приведет к сниже-
нию данного показателя до 1,27. Снижение количества госпитали-
заций положительно сказывается на социально-экономических 
показателях. Отмечается уменьшение средних затрат на выплаты 
родителям пациентов по больничным листам, так как снижается 
средняя стоимость недополученного общественного продукта. 

На следующем этапе исследования определяли затраты, обу-
словленные выплатами по листу нетрудоспособности. Для расче-
та средней стоимости одного дня нетрудоспособности использо-
вали размер средней заработной платы в Нижегородской области 
за 2015 г., который составил 25977 руб., согласно данным стати-
стики. С учетом того, что компенсации по листу нетрудоспособно-
сти составляют в среднем 80% от дохода, то выплаты за каждый 
календарный день составили 25977 руб.: 30 дней×0,8=692,72 руб.

Суммарное количество дней нетрудоспособности в анализируе-
мом периоде составило 13,2 дня. Если учитывать, что среднее коли-
чество госпитализаций за год составляет 2,34 раза в год, то суммар-
ное количество дней нетрудоспособности на одного родителя 
ребенка с БА составляет 13,2×2,34=30,89 дней на одного родителя.

Сумма выплат на одного родителя больного ребенка составит 
за год 30,89 дней×692,72 руб.=21398,12 руб.

При увеличении медицинских затрат с 873,00 руб. 
до 1515,39 руб., имеющих место при использовании противоаст-
матических схем, включающих монтелукаст, среднее количество 
госпитализаций за год составит 1,27 раза в год. В этом случае сум-
марное количество дней нетрудоспособности на одного родителя 
ребенка с БА составит 13,2×1,27=16,76 дней на одного родителя.

Сумма выплат на одного родителя больного ребенка составит 
за год 16,76 дней×692,72 руб.=11610,00 руб. 

Также были определены убытки государства от потери нетрудо-
способности. Так, например, в 2016 г. было 247 рабочих дней. ВВП 
на душу населения составил 568917,30 руб. При делении 
568917,30 руб. на 247 рабочих дней в году получаем 2 303,31 руб. 
(средняя производительность труда одного работающего человека 
в структуре ВВП). При использовании противоастматических схем, 
включающих монтелукаст, количество дней госпитализации может 

Схема терапии Е С ∆Е ∆С ICER
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) 0,885 303,80 – – –

КДБА и АЛР 0,897 776,21 0,012 472,41 39367,50
ИГКС и АЛР 0,923 949,87 0,038 646,07 17001,84

ИГКС, КДБА и АЛР 0,941 1025,39 0,056 721,59 12885,54
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) +АЛР 0,955 1037,29 0,070 733,49 10478,43

Таблица 7. Расчет коэффициентов отношения приращения ICER.

Table 7. Calculation of the increment coefficient ratio ICER.

Эффективность и затраты на схему лечения
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП)

1000 пациентов
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) +АЛР

1000 пациентов
Эффективность 0,885 0,955

Затраты на терапию при положительном 
клиническом эффекте, руб.

283,49 1030,89

Затраты в модельной группе, руб. 250888,65 984449,95

Таблица 8. Анализ прямых медицинских затрат на противоастматическую терапию при достижении положительного клинического результата в модельных 
группах (1000 пациентов с обострениями бронхиальной астмы).

Table 8. Direct medical costs of anti-asthmatic therapy upon achieving a positive clinical outcome in a model group of 1000 patients with exacerbations of bronchial 
asthma.
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снизиться с 30,89 дней в год до 16,76 дней в год. Следовательно, 
потери ВВП снизятся с 71149,25 руб. (30,89 дней×2303,31 руб.) 
до 38603,48 руб. (16,76 дней×2303,31 руб.) (рис. 3).

Если применить эти цифры к группе в 1000 пациентов, то полу-
чим, что при использовании ИГКС + ДДБА (комбинированные ЛП)  
средние затраты на выплату по больничному листу при по-
ложительном клиническом эффекте составят 18973336,20 руб. 
(885 чел.×21398,12 руб.). А при использовании схемы 
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР – 11087550 руб. 
(955 чел.×11610,00 руб.). Убытки государства от потери трудоспо-
собности по уходу за ребенком составят для схемы ИГКС+ДДБА 
(комбинированные ЛП) 62967086,25 руб. (71149,25 руб.×885 пац.); 
а для схемы ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР – 
36866323,40 руб. (38603,48 руб.×955 пац.).

Суммарно социально-экономические потери при использова-
нии схемы ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) составят при до-
стижении положительного клинического эффекта в группе в 1000 
пациентов – 81940422,45 руб., а при использовании схемы 
ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР – 47953873,40 руб.

То есть при увеличении прямых медицинских затрат 
на 733561,31 руб. для модельной группы в 1000 пациентов при до-
стижении положительного клинического эффекта от старто вого 
назначения ИГКС+ДДБА (комбинированные ЛП) + АЛР  уменьшение 
социально-экономических потерь составит 33 986 549,05 руб.

Заключение
В результате проведенного исследования продемонстрирована 

возможность получения различных результатов при проведении  
фармакоэкономического анализа инкрементальных затрат. По на-
шему мнению, целесообразно проводить определение коэффици-
ента ICER относительно наиболее оптимальной схемы лечения, 
которая была получена по результатам анализа «затраты-эффек-
тивность». При проведении анализа социально-экономических 
показателей нами показана высокая эффективность схем терапии 
(схемы, включающие АЛР – монтелукаст), которые при выполне-
нии классического фармакоэкономического анализа оказались 
однозначно неэффективными. Классический фармакоэкономиче-
ский анализ, безусловно, необходим. Результаты его при исполь-
зовании в практическом здравоохранении представляют высокую 
ценность, особенно в условиях ограниченного финансирования. 

Классический фармакоэкономический анализ идеален для сопо-
ставления оригинальных и генерических препаратов, для оценки 
схем лечения острых заболеваний. В отношении хронических за-
болеваний к результатам фармакоэкономического анализа нужно 
подходить осторожно, потому что, не принимая во внимание  вли-
яние анализируемой фармакотерапии на количество обострений, 
на переход в более тяжелую/легкую степень заболевания, можно 
потерять клиническую составляющую фармакоэкономического 
анализа. А выбранная схема окажется более эффективной лишь 
по экономической составляющей. В этом случае результаты фар-
макоэкономического анализа теряют свою основную ценность, 
как результаты определения не просто наименее затратной схемы 
лечения, но и оптимальной, с клинической точки зрения, по до-
стигаемой частоте положительных результатов.
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Рисунок 3. Прямые медицинские затраты  и социально-экономические потери при использовании комбинации ИГКС и ДДБА без АЛР и с АЛР.

Figure 3. Direct medical costs and socio-economic losses of using a combination of ИГКС and ДДБА without АЛР and with АЛР.
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Фармакоэкономическая оценка 
применения помалидомида (Имновид) 
для лечения больных с рецидивирующей 
и рефрактерной множественной 
миеломой 
Фролов М. Ю., Шаталова О. В.

ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, Волгоград
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Резюме
Цель исследования – клинико-экономическая экспертиза целесообразности включения препарата помалидомид в перечень жизнен-
но необходимых и важнейших лекарственных препаратов (ЖНВЛП) и программу обеспечения доступности препарата за счет средств 
бюджетов здравоохранения пациентам с рецидивирующей и рефрактерной множественной миеломой, которые получали предше-
ствующую терапию первой и второй линии (бортезомиб и леналидомид). Материалы и методы. Фармакоэкономическое исследова-
ние выполнено методом анализа затрат, «затраты-эффективность», анализа «влияния на бюджет» в рамках Программы государ-
ственных гарантий (ПГГ) и анализа чувствительности. Результаты. Показано, что применение помалидомида для лечения больных 
с рецидивирующей и рефрактерной множественной миеломой, которые ранее получали предшествующую терапию первой и второй 
линии (бортезомиб и леналидомид), клинически и экономически целесообразно в условиях государственных закупок. Заключение. 
Анализ «влияния на бюджет» в случае включения ЛП помалидомид (Имновид) в структуру государственных закупок в рамках про-
граммы «7 ВЗН» показал, что расходы федерального бюджета на лечение множественной миеломы (ММ) с применением помали-
домида, леналидомида и бортезомиба приведут к уменьшению расходов бюджета на 12% по сравнению с лечением ММ только 
препаратами бортезомиб и леналидомид.

Ключевые слова
Фармакоэкономический анализ, множественная миелома, рефрактерные рецидивы, помалидомид, леналидомид, бортезомиб.
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PHARMACOECONOMIC EVALUATION OF POMALIDOMIDE (IMNOVID) FOR THE TREATMENT OF RECURRENT AND REFRACTORY MULTIPLE 
MYELOMA

Frolov M. Yu., Shatalova O. V.

Volgograd State Medical University, Health Ministry of Russian Federation, Volgograd

Summary
The aim of the study is to assess the economic feasibility of using pomalidomide in patients with recurrent and refractory multiple myeloma 
(MM), who had received previous 1st and 2nd (bortezomib and lenalidomide) line therapy. Materials and Methods. In this study, the methods 
of cost analysis, cost – effectiveness analysis, budget impact analysis (in relation to the State Guarantees Program) as well as sensitivity-to-
price-change analysis were used. Results. The results indicate that the pomalidomide therapy in patients with recurrent and refractory MM 
who had previously received 1st and 2nd (bortezomib and lenalidomide) line therapy is clinically beneficial and also economically feasible in 
terms of public procurement.  If introduced this program can save the Federal budget up to 232 785 963 rubles. Conclusion. According to the 
budget impact analysis, if pomalidomide (Innovid) is included in the list of public procurement, then the Federal spending on the treatment of 
MM with pomalidomide, lenalidomide and bortezomib will be less by 12% compared to the MM treatment with bortezomib and lenalidomide 
only.
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Множественная миелома (ММ) – злокачественное лимфопро-
лиферативное заболевание, характеризующееся инфильтрацией  
костного мозга плазматическими клетками (ПК), наличием моно-
клонального иммуноглобулина в сыворотке и/или в моче и остео-
литическими поражениями костей . 

ММ составляет приблизительно 1% среди всех злокачествен-
ных опухолей  и 10-13% среди гемопоэтических опухолей [1-3]. 
В России в 2014 г. впервые диагностировано 3237 случаев (2,22 
на 100 000 населения в год), летальность при этом составила 2670 
человек [4]. В настоящее время в РФ насчитывается около 10 000 
пациентов с ММ. Частота выявления множественной  миеломы 
(ММ) в Европе составляет 6,0 на 100 000 в год, медиана возраста 
больных колеблется от 63 до 70 лет, смертность составляет 4 
на 100 000 в год [5].

На сегодняшний  день ММ остается неизлечимым заболеванием. 
Главная цель лечения ММ: подавление роста опухоли, увеличение 
продолжительности и улучшение качества жизни пациентов.

Разработка и внедрение в клиническую практику новых лекар-
ственных средств, широкое использование высокодозной  терапии 
и трансплантации гемопоэтических стволовых клеток значительно 
улучшили результаты лечения больных ММ. Благодаря появлению 
на фармацевтическом рынке инновационных лекарственных 
средств (бортезомиб, леналидомид) медиана общей выживаемо-
сти при ММ увеличилась в 2-2,5 раза [1,6-9]. 

В российской практике последние годы (с момента включения 
в программу льготного лекарственного обеспечения) широко при-
меняются бортезомиб и леналидомид в качестве стандартной те-
рапии миеломы 1-й (манифестация болезни) и 2-й линии (1-й ре-
цидив). Выбор терапевтической тактики третьей и последующих 
линий терапии (то есть начиная со второго рецидива) включает 
следующие стратегии: 

1. При ремиссии длительностью 6 мес. и более считают, что 
опухоль чувствительна к предшествующей схеме терапии и повто-
ряют ее. 

2. В случае короткой ремиссии (менее 6-12 мес.) или прогрес-
сии во время лечения применяют препарат с иным механизмом 
действия.

3. При недостаточной эффективности  к схеме дополнительно 
назначают третий препарат и проводят терапию трехкомпонент-
ной комбинацией (стратегия «интенсификация»). В качестве трех-
компонентных комбинаций в российской практике чаще всего ис-
пользуют схемы на основе бортезомиба, в т. ч. с леналидомидом. 

Прогноз для жизни в случае «двойной рефрактерности» – 
и к иммуномодуляторам, и к ингибиторам протеосом – остается 
нерешенной проблемой медицины и обуславливает преждевре-
менную гибель пациентов, в т. ч. работоспособного возраста.

Разработка иммуномодулятора нового поколения с много-
численными клеточными эффектами, которые ингибируют 
рост клеток миеломы, расширило возможности фармакотера-
пии ММ [10]. 

Помалидомид – иммуномодулирующий препарат третьего по-
коления, одобренный для лечения пациентов, которые уже полу-
чили терапию и бортезомибом, и леналидомидом, превосходит 
традиционно используемые лекарственные средства (высокие 
дозы дексаметозона) по таким показателям, как общая выжива-
емость, время до прогрессирования, общий ответ, глубина отве-
та [11,12]. 

Результаты доклинических исследований  продемонстрирова-
ли эффективность применения помалидомида в терапии рези-
стентных пациентов, так как он является активным в клетках 
миеломы, резистентным к лекарственным препаратам, в т. ч. 
в клетках, резистентных к леналидомиду и бортезомибу [13-15]. 
Результаты клинических исследований II, III фазы, опыт приме-
нения помалидомида в рамках программ раннего доступа и кли-
нического применения в повседневной практике после регистра-
ции в странах Европейского Союза и США подтвердили, что 
помалидомид по профилю безопасности не уступает лекар-
ственным средствам, стандартно используемым для лечения 
множественной миеломы [11,16].

Помалидомид оказывает прямое противомиеломное действие, 
обладает иммуномодулирующими свойствами и ингибирует под-
держку стромальных клеток в росте клеток множественной мие-
ломы. Помалидомид подавляет полиферацию и индуцирует апоп-
тоз клеток опухоли кроветворной ткани. Кроме того, помалидомид 
подавляет полиферацию леналидомид-устойчивых клеточных 
линий и оказывает синергетический эффект с дексаметазоном 
как в чувствительных, так и в устойчивых к леналидомиду клеточ-
ных линиях для индуцирования апоптоза опухолевых клеток [17]. 
В настоящее время внедрение инновационных препаратов, эф-
фективных при двойной рефрактерности, представляется в выс-
шей степени приоритетным.

Помалидомид одобрен в 2013 г. Управлением по контролю 
за качеством пищевых продуктов и лекарственных средств США 
(FDA) и Европей ским агентством по лекарственным средствам 
(EMA) для лечения пациентов с рецидивами и рефрактерным 
 течением ММ. Препарат рекомендуется пациентам, которые ра-
нее получили не менее двух линий  терапии, включая леналидо-
мид и бортезомиб, и у которых прогрессирование констатирова-
но непосредственно при последней  терапии (EMA, FDA) либо 
в пределах 60 дней  после ее окончания (только FDA) [18]. Пома-
лидомид  зарегистрирован по аналогичным показаниям в РФ 
в 2015 г. [19,20].
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Система здравоохранения Российской Федерации проходит 
в настоящее время этап системных изменений с целью соответ-
ствия современным требованиям и выполнения поставленных пе-
ред нею задач. При этом указанные изменения не ограничиваются 
внедрением инновационных профилактических, лечебно-диагно-
стических и реабилитационных технологий, главным образом они 
затрагивают область управления и принятия решений в системе 
здравоохранения. Одним из важнейших направлений в управле-
нии системой здравоохранения является разработка правил/алго-
ритмов включения медицинских технологий в государственные 
программы здравоохранения.

Очевидно, что выбор метода лечения в реальной клинической 
практике производится с учетом не только клинических, но и эко-
номических факторов. Это обусловлено появлением новых, и, как 
правило, все более дорогостоящих новых медицинских техноло-
гий, с одной стороны, а с другой – нерациональным расходом 
ограниченных финансовых ресурсов при применении малоэф-
фективных технологий.

Поэтому всесторонняя оценка новой медицинской технологии 
и проведение клинико-экономического анализа способствует оп-
тимальному выбору эффективной фармакотерапии в условиях 
ограниченного государственного финансирования. Фармакоэко-
номический анализ влияния на бюджет следует рассматривать как 
один из основных компонентов полноценной экономической 
оценки новых технологий в здравоохранении [21]. Анализ влия-
ния на бюджет, по своей сути, позволяет выразить эффект от при-
менения медицинской технологии в денежном выражении. Кроме 
того, он интегрирует результаты анализа стоимости редкого забо-
левания.

Цель исследования – оценка экономической целесообразности 
применения помалидомида для лечения больных с рецидивирую-
щей и рефрактерной множественной миеломой, которые  получи-
ли предшествующую терапию первой и второй линии, включав-
шую бортезомиб и леналидомид.

Материалы и методы 
Экономическая оценка проведена с позиции системы здравоох-

ранения РФ. Фармакоэкономический анализ выполнен в соответ-
ствии с отраслевым стандартом «Клинико-экономические иссле-
дования», применяемым в РФ, руководствуясь методологическими 
основами проведения фармакоэкономических исследований.

Для анализа «влияния на бюджет» разработана модель с вре-
менным горизонтом 3 года с возможностью анализа результатов 
за каждый год в соответствии с п. 3.5.2. Методических рекоменда-
ций по оценке влияния на бюджет, что соответствует срокам пла-
нирования ПГГ и федерального бюджета [22-24]. Для анализа за-
трат горизонт моделирования составил один год. В рамках 
построенной модели была проведена фармакоэкономическая 
оценка использования лекарственного средства помалидомид 
(Имновид) для лечения больных с рецидивирующей и рефрактер-
ной множественной миеломой, получивших не менее двух линий 
терапии, включавших леналидомид и бортезомиб.

Выполнен анализ затрат, анализ «затраты-эффективность», 
анализ «влияния на бюджет» и анализ чувствительности.

Анализ затрат
При проведении клинико-экономического анализа учитывались 

прямые медицинские затраты системы здравоохранения: стои-
мость лекарственных средств помалидомид (Имновид), ленали-
домид (Ревлимид), бортезомиб (Велкейд).

Анализ прямых затрат основывался на зарегистрированных 
предельных отпускных ценах производителя Государственного 
реестра предельных отпускных цен. Стоимость лекарственного 
средства помалидомид (Имновид), не входящего в перечень 
 ЖНВЛП, рассчитывалась в соответствии с предоставленной ин-

формацией компании-производителя. Расчет производился, ис-
ходя из средней стоимости ЛП помалидомид (Имновид) в Евро-
пейских странах. Все расчеты выполнены с учетом 10% НДС.

Расчетное количество флаконов/упаковок, которое требуется 
для лечения одного пациента в течение года, основано на резуль-
татах РКИ: леналидомида и бортезомиба – данные NCT 00378209; 
для помалидомида – ММ-003. 

Расчитаны прямые медицинские затраты на одного пациента 
в год для лекарственных средств: L01XX прочие противоопухоле-
вые препараты бортезомиб (Велкейд) – перечень ЖНВЛП (2016); 
L04AX другие иммунодепрессанты леналидомид (Ревлимид) – пе-
речень ЖНВЛП (2016); L04AX04 иммуномодулирующее средство 
помалидомид (Имновид). Затраты на дексаметазон и циклофос-
фамид не оказывали существенного влияния  на общую суммму 
расходов, поэтому в данном исследовании не учитывались.

Анализ эффективности
Для изучения эффективности ЛС помалидомид, леналидомид 

и бортезомиб был проведен информационный поиск работ (базы 
данных Pubmed и Medline), в которых исследовалось воздействие 
приведенных выше лекарственных препаратов на пациентов, ока-
завшихся рефрактерными к препаратам первой и второй линии 
терапии (леналидомид и бортезомиб). Критерием определения 
рефрактерности являлось отсутствие ответа на проведенную хи-
миотерапию или при прогрессии заболевания в течение 60 дней 
после последнего лечения.

Эффективность и безопасность помалидомида была изучена 
в многочисленных международных многоцентровых рандомизи-
рованных открытых клинических исследованиях, в т. ч. и контро-
лируемых II-III фазы – ММ-002 (в исследование включались тяже-
ло предлеченные пациенты, получившие в среднем 5 линий 
противомиеломной терапии); ММ-003 (эффективность помали-
домида изучалась у тяжело предлеченных пациентов с ММ, полу-
чавших до 18 предшествующих линий терапии (Ме=5); NCT 
01432600 (пациенты, получавшие от 2 до 12 предшествующих 
линий терапии линий, в среднем 4) и других. Критерии эффектив-
ности в обоих исследованиях: выживаемость без прогрессирова-
ния, общая выживаемость, частота ремиссии, время до прогрес-
сирования, продолжительность ответа на терапию.

Результаты контролируемого открытого рандомизированного 
многоцентрового клинического исследования ММ-002 показали 
статистически значимое увеличение беспрогрессивной и общей 
выживаемости на терапии помалидомидом в комбинации с низки-
ми дозами дексаметазона в сравнении с монотерапией помалидо-
мидом. 

В исследовании III фазы MM-003 изучалась эффективность по-
малидомида у тяжело предлеченных пациентов с ММ, получавших 
до 18 предшествующих линий терапии (медиана 5) и имевших 
«двойную» рефрактерность (75% из них) – к бортезомибу и лена-
лидомиду. В качестве критерия эффективности принята медиана 
выживаемости без прогрессии (PFS). В результате анализа пока-
зано, что использование у пациентов с MM схемы с помалидоми-
дом при непрямом сравнении с терапией леналидомидом или 
бортезомибом отличалось большей медианой времени до про-
грессирования (8,5 vs 5 мес.) и улучшением медианы общей вы-
живаемости (19,9 мес. vs 9,0 мес.).

В рандомизированное многоцентровое исследование II фазы  
NCT01432600 были включены 80 пациентов с рефрактерной или 
рецидивирующей и рефрактерной множественной миеломой, ко-
торые получили как минимум две предшествующих линии тера-
пии, включающие бортезомиб и леналидомид, и были рефрактер-
ны к леналидомиду. С «двойной рефрактерностью» было 75% 
пациентов. Предшествующие линии терапии – 4 (медиана). Меди-
ана выживаемости без прогрессирования составила 9,5 мес. 
в группе помалидомид плюс низкие дозы дексаметазона плюс 
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циклофосфамид (PomCycDex) и 4,4. мес. в группе помалидомида 
с низкими дозами дексаметазона (p=0,168). Медиана общей вы-
живаемости в группе пациентов PomCycDex не была достигнута, 
потому этот показатель эффективности не сравнивался.

Данные об эффективности комбинации леналидомида и борте-
зомиба – схемы RVD при терапии пациентов, ранее получавших 
данную терапию и оказавшихся рефрактерными к ней, были взя-
ты из проспективного, многоцентрового (9 центров США) иссле-
дования 2-й фазы NCT 00378209. Пациенты (n=64) получили RVD 
8 циклов по 21 дню (бортезомиб – 1,0 мг/м2 внутривенно в 1, 4, 8, 
11-й дни цикла, леналидомид – в дозе 15 мг ежедневно с 1-й 
по 14-й дни цикла, дексаметазон – низкие дозы. Те из пациентов, 
которые ответили на терапию, получали поддерживающую тера-
пию. Оценивались показатели эффективности и безопасности: 
беспрогрессивная выживаемость – 9,5 мес., общая выживае-
мость – 30 мес. 

Данные об эффективности ЛС леналидомид и бортезомиб при 
терапии пациентов, ранее получавших данную терапию и оказав-
шихся рефрактерными к ней, были взяты из исследования, в ко-
тором изучались медицинские записи 213 больных из нескольких 
медицинских центров США, Европы и Азии. Согласно результатам 
этого исследования, медиана общей выживаемости (OS) для па-
циентов, получавших бортезомиб, составила 9 мес. Медиана OS 
для больных, получавших леналидомид, также составила 9 мес. 
Показатель выживаемости без прогрессии для обеих категорий 
больных составил 5 мес.

Анализ «затраты-эффективность»
Анализ «затраты-эффективность» позволяет соотнести расхо-

ды и клиническую эффективность медицинских вмешательств. 
Данный метод представляет собой важнейшее качественное изме-
нение в управлении системой здравоохранения – переход от цены 
лечения к цене его результата. Чем меньше величина показателя 
«затраты/эффективность», тем менее значимых затрат требует 
достижение эффекта, и тем более целесообразным можно счи-
тать применение вмешательства. Данный метод представляет со-
бой важнейшее качественное изменение в управлении системой 
здравоохранения – переход от цены лечения к цене его результата.

Расчет показателя «затраты/эффективность» производился 
по формуле CER = Cost/Ef,

где Cost – затраты на ЛС, руб; Ef – показатель эффективности 
лечения.

Анализ «влияния на бюджет» 
Анализ «влияния на бюджет» предоставляет информацию орга-

низаторам здравоохранения о необходимом для внедрения лекар-
ственных средств объеме финансирования. Этот метод является 
важным дополнением к анализу «затраты-эффективность» и по-

зволяет провести более полную экономическую оценку новой тех-
нологии. 

Результат данного анализа выражается в виде денежной сум-
мы, которую можно либо сэкономить, либо, наоборот, дополни-
тельно потратить на использование оцениваемой медицинской 
технологии.

Согласно опубликованным литературным данным, улучшение 
показателей выживаемости может быть достигнуто при внедре-
нии в практику новейших лекарственных средств, таких как пома-
лидомид. В странах Европы доступны инновационные лекарствен-
ные средства для терапии ММ. Это, в свою очередь, обеспечивает 
более высокий процент выживаемости пациентов ММ. Соотноше-
ние показателей заболеваемости к смертности в Европейских 
странах составляет 1,7; в то время как в РФ – 1,3-1,4.

Расчет, произведенный на основании данных отечественной 
статистики, свидетельствует о том, что распространенность мно-
жественной миеломы в РФ составляет около 10 000 человек. При-
близительно  треть пациентов ММ – больные с впервые выявлен-
ной миеломой (около 3 000 человек).  Оставшиеся – это пациенты 
с рецидивирующей и/или рефрактерной миеломной болезнью 
(РРММ), часть из которых  при длительной (более 6-12 мес.) ре-
миссии могут получать повторную терапию той же лекарственной 
комбинацией, часть – в случае короткой ремиссии – должны быть 
переведены на лечение препаратом с иным механизмом действия, 
часть – получат более интенсинвую терапию (трехкомпонентными 
схемами).

Результаты и обсуждение
Анализ затрат
Прямые медицинские затраты рассчитаны при назначении схе-

мы VRD и схемы RVD. В первом случае расчет выполнен с учетом 
назначения схемы фармакотерапии VRD:

– Бортезомиб 1,3 мг/м2 подкожно или в/в – дни 1, 8, 15-й (или 
дни 1, 4, 8, 11-й);

– Леналидомид 25 мг внутрь – дни 1-14; 
– Дексаметазон 20 мг внутрь – дни 1, 2, 8, 9, 15, 16-й (или 1, 

2, 4, 5, 8, 9, 11, 12-й); 
– Лечение возобновляется на 22-й день.
Несмотря на то, что стоимость упаковки помалидомида превы-

шает в два раза стоимость упаковки леналидомида и бортезоми-
ба, общая стоимость курса фармакотерапии схемы PomDex 
на 12% меньше схемы VRD. 

Во втором случае расчет выполнен с учетом назначения схемы 
RVD: 

– Леналидомид 15 мг внутрь – дни 1-14-й; 
– Бортезомиб 1,0 мг/м2 подкожно или в/в – дни 1, 4, 8, 21-й; 
– Дексаметазон 20 мг внутрь – дни 1, 2, 4, 5, 8, 9, 11, 12-й. 
– Лечение возобновляется на 22-й день.

Рисунок 1. Прямые медицинские затраты при назначении схемы VRD и схемы RVD.

Figure 1. Direct medical costs of using either VRD or RVD regimens.

0

500000

1000000

1500000

2000000

2500000

3000000

ру
б.

ру
б.

3500000

Схема VRD Схема RVDСхема PomDex Схема PomDex

3456085
3170190

3025000 3025000

0

500000

1000000

1500000

2000000

2500000

3000000

3500000

Д
ан
на
я
ин
те
рн
ет

-в
ер
си
я
ст
ат
ьи

бы
ла

ск
ач
ан
а
с
са
йт
а 

ht
tp

://
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

це
ля
х.

 
И
нф

ор
м
ац
ию

о
ре
пр
ин
та
х
м
ож

но
по
лу
чи
ть

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
7 
И
зд
ат
ел
ьс
тв
о
И
Р
БИ

С
. В

се
пр
ав
а
ох
ра
няя
юю
тс
я.

 



58

Оригинальные статьи

Учитывая только прямые медицинские затраты, фармакотера-
пия помалидомидом одного пациента в год требует меньших за-
трат по сравнению со схемой VRD (минимум на 12%) и RVD (ми-
нимум на 5%).

Таким образом, применение ЛС помалидомид приводит к сни-
жению прямых затрат до 12% на оказание медицинской помощи 
в рамках программы Государственных Гарантий бесплатного ока-
зания медицинской помощи (рис. 1).

Анализ «затраты-эффективность»
Анализ «затраты-эффективность» ставит перед собой задачу 

комплексной оценки медицинской технологии с целью определе-
ния наиболее эффективного расходования ограниченных ресур-
сов системы здравоохранения.

При выполнении расчетов коэффициента «затраты-эффектив-
ность» схемы VRD по показателю «медиана выживаемости» без 
прогрессии при лечении рефрактерной ММ в качестве основной 
терапии помалидомидом данный показатель составил 355 882 руб. 
за один месяц выживаемости без прогрессии, а при назначении 

леналидомида и бортезомиба коэффициент составил 691 217 руб. 
(табл. 1).

Коэффициент «затраты/эффективность» схемы RVD по пока-
зателю «медиана выживаемости» без прогрессии при лечении 
рефрактерной ММ в качестве основной терапии помалидомидом 
составил 318 421 руб. за один месяц выживаемости без прогрес-
сии, а при назначении леналидомида и бортезомиба коэффициент 
составил 333 704 руб. (табл. 2).

Таким образом, назначение схемы PomCycDex требует наимень-
ших затрат для достижения единицы эффективности, то есть яв-
ляется доминирущей альтернативой по сравнению со схемой VRD 
или RVD по показателю «стоимость среднего времени до прогрес-
сирования заболевания». 

Анализ «влияния на бюджет»
В Российской Федерации ежегодно обновляются Националь-

ные клинические рекомендации по диагностике и лечению множе-
ственной миеломы, которые определяют стратегию лечения ММ, 
применение различных схем фармакотерапии. 

Препарат Общая стоимость схемы с НДС, руб. PFS, мес. CER
Леналидомид 25 мг 1 745 575  – – 

Бортезомиб 1,3 мг/м2 1 710 510  – – 
Итого за схему 3 456 085 5,0 691 217

Помалидомид 4 мг 3 025 000 8,5 355 882

Таблица 1. Анализ «затраты/эффективность» схемы VRD и PomDex.

Table 1. The results of cost-effectiveness analysis: the VRD and PomDex therapies.

Препарат Общая стоимость схемы с НДС, руб. PFS, мес. CER
Леналидомид 15 мг 1 586 878 – –

Бортезомиб 1,0 мг/м2 1 583 312 – –
Итого за схему 3 170 190 9,5 333 704

Помалидомид 4 мг 3 025 000 9,5 318 421

Таблица 2. Анализ «затраты/эффективность» схемы RVD и PomCycDex.

Примечание: PFS – медиана выживаемости без прогрессии; СЕR – соотношение затраты/эффективность.

Table 2. The results of cost-effectiveness analysis: the RVD and PomCycDex therapies.

Note: PFS – median of progression-free survival; CER – cost/effectiveness ratio.

Препарат Стоимость курса, руб. Год/количество пациентов с множественной миеломой
Леналидомид 15 мг/сут. 1 745 568 2017/212 2018/230 2019/540

Бортезомиб 1,0 мг/м2/сут. 1 741 661 – – –
Итого за схему RVD 3 487 229 672 080 376 729 143 804 1 711 902 844

Помалидомид 4 мг/сут. 3 327 500 641 300 000 695 750 000 1 633 500 000
Разница, % -5% -5% -5% -5%

Разница, руб. 212 229 -30 780 376 -33 393 804 -78 402 844

Таблица 3. Влияние на бюджет программы государственных гарантий при замене схемы RVD на схему PomCycD.

Table 3. The results of budget impact analysis (in relation to the State Guarantees Program): the RVD therapy is replaced with PomCycD.

Препарат Стоимость курса, руб.
Год/количество пациентов с множественной миеломой

2017/212 2018/230 2019/540
Леналидомид 25 мг/сут. 1 745 575 – – –

Бортезомиб 1,3 мг/м2/сут. 1 710 510 – – –
Итого за схему VRD 3 456 085 732 690 045 794 899 577 1 866 285 963

Помалидомид 4 мг/сут. 3 025 000 641 300 000 695 750 000 1 633 500 000
Разница, % -12% -12% -12% -12%

Разница, руб. -431085 -91 390 045 -99 149 577 -232 785 963

Таблица 4. Влияние на бюджет программы государственных гарантий при замене схемы VRD на схему PomDex.

Table 4. The results of budget impact analysis (in relation to the State Guarantees Program): the VRD therapy is replaced with PomDex.
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Оригинальные статьи

В рамках исследования были опрошены главные внештатные 
гематологи из разных регионов Российской Федерации. По мне-
нию экспертов-гематологов, около 80% пациентов с впервые 
выявленной ММ получают терапию бортезомибом в различных 
комбинациях (VAD, VMP, VD, VRD), около 8% лечатся схемой 
с леналидомидом – Rd. Не показана химиотерапия по соматиче-
скому состоянию и проводится паллиативное лечение в 5% слу-
чаев (соматически тяжелые больные). Примерно 5% больных 
находятся в стадии ремиссии или стабилизации заболевания.

Около 6 000 больных с рецидивирующей и/или рефрактерной 
ММ при длительной (более 6-12 мес.) ремиссии могут получать 
повторную терапию той же лекарственной комбинацией. И в слу-
чае короткой ремиссии должны быть переведены на лечение пре-
паратом с иным механизмом действия. 

Таким образом, общепринятой стандартной терапией первой 
и второй линии являются комбинации на основе бортезомиба 
и леналидомида. Вопрос о выборе терапевтической тактики в тре-
тьей линии для РРММ обсуждается. 

Потребность в терапии помалидомидом у пациентов РРММ тре-
тьей линии была рассчитана исходя из реальной клинической 
практики лечения ММ. Предположительно, в реальной клиниче-
ской практике кандидатами на терапию помалидомидом в 2019 г. 
могут стать не более 50% из числа тех, кто потенциально будет 
нуждаться – 540 человек. Соответственно, максимальное количе-
ство кандидатов на препараты третьей линии к третьему году рас-
ширенного доступа к помалидомиду может составить приблизи-
тельно треть от РРММ пациентов (около 1 920 человек).

Таким образом, проведенный фармакоэкономический анализ 
влияния на бюджет показал, что экономия для бюджета может 
составить от 78 402 844 (табл. 3) до 232 785 963 (табл. 4) руб. 
в случае назначения ЛС помалидомид пациентам РРММ. 

Расходы федерального бюджета программы ВЗН на лечение 
ММ с применением всех трех инновационных препаратов – пома-
лидомид, леналидомид и бортезомиб приведут к уменьшению 
расходов бюджета на 12% по сравнению с лечением ММ только 
препаратами бортезомиб и леналидомид.

Анализ чувствительности 
Чтобы проверить устойчивость полученных результатов к изме-

нениям ключевых параметров, выполнен однофакторный анализ 
чувствительности к вариациям в стоимости лекарственных 
средств. 

Анализ чувствительности позволил выявить диапазон измене-
ния цен на препараты, при которых помалидомид перестанет при-
водить к экономии:

– снижение стоимости бортезомиба на 25% при условии, что 
стоимость леналидомида будет прежней;

– увеличение стоимости помалидомида на 14% также не бу-
дет оказывать влияния на бюджет.

Заключение
Применение помалидомида для лечения больных с рецидиви-

рующей и рефрактерной множественной миеломой, которые  по-
лучили предшествующую терапию первой и второй линии, вклю-
чавших  бортезомиб и леналидомид, клинически и экономически 
целесообразно в условиях государственных закупок.

Помалидомид может быть рекомендован к включению в пере-
чень ЖНВЛП и федеральную программу ВЗН при переводе части 
пациентов, резистентных к стандартной терапии, что приведет 
к экономии бюджета.
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Фармакоэкономические аспекты 
иммунотерапии немелкоклеточного 
рака легкого
Рудакова А. В.1, Проценко С. А.2, Королева И. А.3
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DOI: 10.17749/2070-4909.2017.10.2.062-068

Резюме
Лечение больных немелкоклеточным раком легкого (НМРЛ) – актуальная проблема современной онкологии. Стандартами химиоте-
рапии НМРЛ первой линии являются платиносодержащие режимы. Оптимальный вариант второй линии терапии НМРЛ после химио-
терапии на основе препаратов платины – иммунотерапия. В настоящее время в Российской Федерации в данной клинической ситу-
ации могут назначаться ниволумаб и пембролизумаб. Цель исследования: оценка затрат на иммунотерапию во второй линии терапии 
НМРЛ. Материалы и методы. Прямые сравнительные исследования между ниволумабом и пембролизумабом не проводились, одна-
ко в ранее опубликованных работах статистически значимых различий в эффективности между ниволумабом и пембролизумабом 
в терапии второй линии НМРЛ выявлено не было. В связи с этим, анализ с позиции системы здравоохранения проводили методом 
минимизации затрат с построением марковской модели. Анализ проводили без дисконтирования на период 1-5 лет. Затраты на им-
мунопрепараты соответствовали результатам аукционов с 01.01.2017-31.07.2017. В базовом варианте расчет осуществляли для па-
циента с массой тела 70 кг. Предполагали, что ниволумаб назначается в дозе 3 мг/кг каждые 2 недели, пембролизумаб – в дозе 
2 мг/кг каждые 3 недели. Учитывались только затраты на иммунопрепараты и их введение. При проведении анализа чувствительно-
сти оценивали влияние на объем затрат изменений стоимости анализируемых препаратов в реальных пределах и массы тела паци-
ентов в пределах 60-80 кг. Результаты. Затраты на иммунотерапию в течение первого года максимальны и составляют 84% от обще-
го объема затрат. При этом затраты на пембролизумаб за 5 лет в базовом варианте на 5,7% ниже, чем на ниволумаб. При изменении 
цен в реальных пределах экономически целесообразным может быть назначение каждого из сравниваемых препаратов. При массе 
тела пациента в пределах от 67 до 80 кг экономически более выгодно назначение пембролизумаба. Заключение. Терапия второй 
линии НМРЛ ниволумабом и пембролизумабом характеризуется в настоящее время сопоставимым объемом затрат. В зависимости 
от изменения цены сравниваемых препаратов в реальных пределах и массы тела пациентов экономически предпочтительным может 
являться каждый из них. 

Ключевые слова
Немелкоклеточный рак легкого, иммунотерапия, затраты.
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PHARMACOECONOMIC ASPECTS OF NON-SMALL CELL LUNG CANCER IMMUNOTHERAPY

Rudakova A. V.1, Protsenko S. A.2, Koroleva I. A.3

1 Saint-Petersburg State Chemical Pharmaceutical Academy, Health Ministry of Russian Federation, Saint-Petersburg
2 N. N. Petrov Research Institute of Oncology, Health Ministry of Russian Federation, Saint-Petersburg
3 Medical University «Reaviz», Samara

Summary
Treatment of patients with non-small-cell lung cancer (NSCLC) is one of important problems of current oncology practice. The first-line 
NSCLC chemotherapy standards are based on the platinum-containing medications. Today, immunotherapy is considered to be the best 
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option for the second-line NSCLC treatment after the platinum-based chemotherapy. In the Russian Federation, nivolumab and pembrolizumab 
are recommended to be used in such clinical situations. The aim of the study was to estimate the costs of the immunotherapy when used for 
the second line NSCLC treatment. Materials and methods. Direct comparative studies between nivolumab and pembolizumab have not been 
conducted, but in previously published studies, no statistically significant difference in efficacy between nivolumab and pembolizumab in 
second-line therapy of NSCLC was identified. With regards to this, the analysis from the stand point of the healthcare system, the research 
was carried out by using the method of cost minimization with the Markov model. The data on pricing entered with no discounts for a period 
of 1-5 years. The costs of the immunotherapeutic drugs were taken from the results of auctions current year. In the basic version, the 
calculations were made for a patient with a body weight of 70 kg. It was assumed that nivolumab is given at a dose of 3 mg/kg every 2 weeks, 
and pembrolizumab – at a dose of 2 mg/kg every 3 weeks. Only the costs of the immunotherapeutic drugs and the expenses for their 
administration were taken into account. In the sensitivity analysis, the impact of cost changes within reasonable limits, on the total expenses 
were analyzed for patients of 60-80 kg body weight. Results. The costs of the immunotherapy during the first year of treatment are maximal 
and amount to 84% of the total expenses. At the same time, the cost of pembrolizumab for 5 years of treatment (in the basic version) is 5.7% 
lower than that for nivolumab. When prices vary within reasonable limits, the use of each of these two drugs may become economically 
justified. If the patient body weight ranges from 67 to 80 kg, the use of pembrolizumab is economically more beneficial. Conclusions. As 
nivolumab and pembrolyzumab used for the second line therapy of NSCLC in this study are similar in terms of the treatment costs. Depending 
on the price variations within reasonable limits and the patient body weight changes, each of these drugs can be economically preferable.

Key words
Non-small cell lung cancer, immunotherapy, expenses.
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Введение 
Рак легкого представляет одну из самых актуальных проблем 

современной онкологии. В мире ежегодно от рака легкого умира-
ют 1,59 млн. человек, что составляет 4350 смертей ежедневно [1]. 
В Российской Федерации (РФ) рак легкого занимает лидирующее 
место по заболеваемости среди мужского населения и смертно-
сти у мужчин и женщин. За период с 2004 по 2014 гг. распростра-
ненность рака легкого, бронхов и трахеи выросла с 77,1 до 90,6 
случаев на 100 тысяч населения [2]. В 2015 году в РФ рак легкого 
впервые выявлен у 60551 пациента, что составило 21,6% от всех 
злокачественных опухолей [3]. Немелкоклеточный рак легкого 
(НМРЛ) составляет 80-85% всех форм рака легкого, при этом 
к моменту установления диагноза большинство больных имеет 
распространенную форму заболевания. Современными стандар-
тами лекарственной терапии первой линии больных НМРЛ, ис-
ключая случаи с наличием мутаций EGFR, ALK, ROS I, являются 
платиносодержащие режимы, характеризующиеся сопоставимой 
эффективностью с частотой общего ответа от 30 до 60% [4]. 
Во второй линии терапии НМРЛ наиболее часто назначаемым пре-
паратом является доцетаксел. В исследовании у пациентов, полу-
чавших доцетаксел, была достигнута медиана выживаемости 7,5 
месяцев, а однолетняя выживаемость составила 37% [5]. 

Появление нового класса иммуноонкологических препаратов, 
называемых ингибиторами контрольных точек иммунного отве-
та, расширило возможности лечения больных НМРЛ. В настоя-
щее время у пациентов с НМРЛ во второй линии после химиоте-
рапии на основе препаратов платины в качестве предпочтительной 
рассматривается иммунотерапия (ниволумаб либо пембролизу-

Без прогрессирования Прогрессирование

Смерть

Рисунок 1. Модель прогрессирования немелкоклеточного рака легкого 
(НМРЛ).

Figure 1. A model of non-small cell lung cancer (NSCLC) progression.

маб), обеспечивающая существенное улучшение прогноза паци-
ентов [6]. 

Пембролизумаб и ниволумаб – это моноклональные антитела, 
селективно блокирующие взаимодействие между PD-I и его лиган-
дами PD-L1 и PD-L2, в результате чего происходит реактивация 
опухольспецифичных цитотоксических Т-лимфоцитов в микро-
окружении опухоли и активация противоопухолевого иммунитета.  

Препараты оценивались в данной клинической ситуации 
по сравнению с доцетакселом в исследованиях CheckMate 017, 
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Рисунок 2. Анализ чувствительности результатов по оценке затрат к изменению трех параметров моделирования одновременно (стоимости упаковки 
пембролизумаба, ниволумаба 10 мл и ниволумаба 4 мл). Заштрихованная область означает, что при данном соотношении параметров терапия указанным 
препаратом характеризуется минимальной стоимостью.

Figure 2. Sensitivity analysis of the impact of a simultaneous change in three model parameters (the price of 1 pack pembrolizumab, nivolumab 10 ml and nivolumab 4 
ml) on the total treatment costs. The shaded area indicates that at the given ratios of parameters, therapy with this drug is characterized by a minimal cost.
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CheckMate 057 и KEYNOTE-010 [7-9]. Анти-PD1 терапия значи-
тельно увеличила медиану общей выживаемости по сравнению 
с доцетакселом: она составила при терапии ниволумабом 9,2 
мес. (CheckMate 017, плоскоклеточный НМРЛ) и 12,2 мес. 
(CheckMate 057, неплоскоклеточный НМРЛ); при терапии пембо-
лизумабом – 10,4 мес. (KEYNOTE-010, все гистологические под-
типы НМРЛ, доза пембролизумаба – 2 мг/кг) и 12,7 мес. 
(KEYNOTE-010, все гистологические подтипы НМРЛ, доза пем-
бролизумаба – 10 мг/кг) [7-9]. 

Прямые сравнительные исследования между ниволумабом 
и пембролизумабом не проводились, однако в ранее опублико-
ванных работах статистически значимых различий в эффективно-
сти между ниволумабом и пембролизумабом в терапии второй 
линии НМРЛ выявлено не было [10]. 

Препарат 1-й год 2-й год 3-й год 4-й год 5-й год
Всего затраты 

за 5 лет
Ниволумаб 4251,3 670,3 105,7 16,7 2,6 5046,6

Пембролизумаб 4008,4 632,0 99,7 15,7 2,5 4758,3

Таблица 2. Затраты на иммунотерапию пациента с НМРЛ во второй линии терапии, тыс. руб. (масса тела пациента – 70 кг).

Table 2. Costs of immunotherapy for a patient with NSCLC as the second line treatment, thousand rubles (the patient’s body weight – 70 kg).

Количество препарата
на 1 введение

Затраты на 1 введение,
тыс. руб.

Затраты на 1 неделю
терапии

Ниволумаб Пембролизумаб Ниволумаб Пембролизумаб Ниволумаб Пембролизумаб
2 флакона 10 мг/мл 10 

мл во флаконе + 1 
флакон 10 мг/мл 4 мл 

во флаконе

2 флакона 25 мг/мл 4 мл 
во флаконе

357,93 506,48 178,96 168,83

Таблица 1. Затраты на 1 неделю иммунотерапии (базовый вариант, масса тела пациента – 70 кг).

Table 1. Costs of 1 week of immunotherapy (the basic version, the patient’s body weight – 70 kg).
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Рисунок 3. Анализ чувствительности результатов по оценке затрат 
к изменению двух параметров моделирования одновременно (стоимости 
упаковки пембролизумаба и ниволумаба 10 мл). Стоимость ниволумаба 4 
мл соответствует базовому варианту. Заштрихованная область означает, что 
при данном соотношении параметров терапия указанным препаратом 
характеризуется минимальной стоимостью.

Figure 3. Sensitivity analysis of the impact of a simultaneous change in two model 
parameters (the price of 1 pack pembrolizumab and nivolumab 10 ml) on the total 
treatment costs. The cost of nivolumab 4 ml is fixed at the basic level. The shaded 
area indicates that at the given ratios of parameters, therapy with this drug is 
characterized by a minimal cost.

Рисунок 4. Анализ  чувствительности результатов по оценке затрат 
к изменению массы тела пациентов (горизонт – 5 лет).

Figure 4. Sensitivity analysis of the impact of the patient’s body weight on the total 
treatment costs (the horizon is 5 years).

В связи с высокой стоимостью иммунотерапии НМРЛ, крайне 
важна оценка не только ее клинической эффективности и перено-
симости, но и фармакоэкономических аспектов ее применения.

Целью исследования являлась оценка затрат на иммунотера-
пию второй линии НМРЛ.

Материалы и методы
В связи с тем, что статистически значимые различия в эффек-

тивности между ниволумабом и пембролизумабом в терапии 
второй линии НМРЛ не выявлены [11], анализ с позиции систе-
мы здравоохранения проводили методом минимизации затрат 
с построением марковской модели на основе результатов иссле-
дования KEYNOTE-010 (рис. 1) [9, 10]. Продолжительность мар-
ковского цикла – 1 неделя. Предполагали, что иммунотерапия 
осуществляется до начала прогрессирования. Анализ проводили 
без дисконтирования на период 1-5 лет. Затраты на иммунопре-
параты соответствовали результатам аукционов за текущий год: 
ниволумаб (раствор для инфузий) 10 мг/мл 4 мл – 60689,75 руб., 
10 мг/мл 10 мл – 148263,06 руб.; пембролизумаб (концентрат 
для приготовления раствора для инфузий) 25 мг/мл 4 мл – 
252882,05 руб. В базовом варианте расчет осуществляли для па-
циента с массой тела 70 кг. Анализ проводили с учетом того, что 
остатки раствора во флаконе не могут быть использованы. 
Предполагали, что ниволумаб назначается в дозе 3 мг/кг каждые 
2 недели, пембролизумаб – в дозе 2 мг/кг каждые 3 недели. При 
расчете учитывались также затраты на их введение с учетом та-
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рифа ОМС на 2017 г. по г. Санкт-Петербург. Затраты на коррек-
цию побочных эффектов иммунотерапии не учитывались, по-
скольку, как показало ранее проведенное исследование, они 
составляют в РФ 0,01-0,02% от общей стоимости лечения и за-
трат на иммунопрепараты [11]. Затраты на паллиативную тера-
пию также не учитывались при сравнительной оценке, поскольку 
с учетом сопоставимой эффективности препаратов, они не раз-
личаются в группах сравнения. При проведении анализа чувстви-
тельности оценивали влияние на объем затрат изменений стои-
мости анализируемых препаратов в реальных пределах и массы 
тела пациентов в пределах 60-80 кг.

Результаты и обсуждение
Затраты на 1 введение иммунопрепаратов и 1 неделю терапии, 

использовавшиеся при моделировании, представлены в табли-
це 1, затраты на терапию 1 пациента в базовом варианте представ-
лены в таблице 2. 

Из таблицы 2 видно, что затраты на иммунотерапию в течение 
первого года максимальны и составляют 84% от общего объема 
затрат; при этом затраты на пембролизумаб за 5 лет в базовом 
варианте на 5,7% ниже, чем на ниволумаб.

Результаты анализа чувствительности к изменению цен на ниво-
лумаб и пембролизумаб представлены на рисунках 2 и 3. Из них 
видно, что при изменении цен в реальных пределах экономически 
целесообразным может быть назначение любого из них. 

Анализ чувствительности результатов к изменению массы тела 
пациентов (рис. 4) показывает, что при массе тела от 67 до 80 кг 
экономически более выгодно назначение пембролизумаба. 

В дальнейшем возможно проведение оценки фармакоэкономи-
ческих аспектов иммунотерапии НМРЛ при разном уровне экс-
прессии PD-L1 в опухоли. При этом необходимо учитывать, что 
согласно инструкциям по применению, ниволумаб назначается 
пациентам во второй линии НМРЛ без учета уровня экспрессии 
PD-L1 в опухоли, в то время как пембролизумаб применяется при 
подтверждении положительной экспрессии этого маркера.

Заключение 
Терапия второй линии НМРЛ ниволумабом и пембролизумабом 

характеризуется сопоставимым объемом затрат. В зависимости от 
изменения цены сравниваемых препаратов в реальных пределах 
и массы тела пациентов экономически предпочтительным может 
являться каждый из них.
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Резюме
Одним из наиболее актуальных вопросов в области политики здравоохранения являются методы ценового регулирования лекар-
ственных препаратов (ЛП) и, в первую очередь, инновационных ЛП. Во многих странах в качестве аргумента для обоснования цен 
на ЛП используется оценка уровня терапевтической ценности ЛП. Поскольку ни один из существующих инструментов оценки тера-
певтической ценности ЛП не может быть использован в условиях РФ, нами были предложены подходы и разработан набор критери-
ев для оценки терапевтической ценности инновационных ЛП на основе методологии многокритериального анализа.
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Ценностно-ориентированное ценообразование, ценовое регулирование, инновационные лекарственные препараты, инновации, мно-
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THE USE OF MULTI-CRITERIAL DECISION ANALYSIS (MCDA) FOR ESTIMATING THE THERAPEUTIC VALUE OF INNOVATIVE DRUGS
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Summary
Among the most important aspects of the health policy are the methods for pricing of medicines, especially of innovative medicines. In many 
countries, the “therapeutic value” of a medicine is commonly used as a major criterion in negotiations on medicine prices. The existing tools 
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for assessing the therapeutic value of medicines are not used in the Russian Federation. Here we propose a method for estimating the 
therapeutic value of innovative medicines based on the multi-criterial analysis.
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Существующие подходы оценки технологий в здравоохранении 
(ОТЗ), как правило основанные на определении соотношения за-
трат на медицинские технологии и их эффективности, чаще всего 
не предусматривают учет таких дополнительных факторов, как, 
например, лечение детской популяции или лиц молодого возрас-
та, лечение пациентов терминальной стадии заболевания, лече-
ние, существенно улучшающее качество жизни и т.д.

Именно в связи с этим в глобальной стратегии управления рас-
ходами на здравоохранение все больше внимания уделяют ре-
зультативности лечения и формирования концепции «ценности» 
применяемых и новых технологий. При этом ключевое значение 
отводится определению понятия «ценности» лекарственных пре-
паратов (ЛП) и влияющих на нее факторов. Системы здравоохра-
нения и агентства ОТЗ во всем мире пытаются найти новые подхо-
ды к определению «ценности» медицинской технологии с целью 
принятия объективных решений об их финансировании за счет 
бюджетных или страховых средств.

Необходимость обоснования и оценки «ценности» новых ЛП в опре-
деленной степени схожи с подходами по оценке агрегированной «цен-
ности» оказания медицинской помощи (как с точки зрения позиции 
плательщика и врача, так и с позиции пациента), применяемыми в рам-
ках реализации концепции ценностно-ориентированного здравоохра-
нения (англ. – Value-Based Healthcare), которая фокусируется на опти-
мизации взаимосвязи между затратами на лечение и его результатами. 
Ценностно-ориентированное здравоохранение количественно оцени-
вает клинические результаты (исходы) и соотносит их с другими пара-
метрами, такими как экономическая выгода и социальные преимуще-
ства. Для медицинских услуг и технологий планируются цели их 
применения, а затем оценивается уровень достижения данных целей 
или результативность. В зависимости от заболевания результаты могут 
оцениваться как непосредственно после применения технологии или 
оказания медицинских услуг (для острых заболеваний), так и на отда-
ленном промежутке времени (для хронических заболеваний) [1], что 
для ЛП находит свое отражение в концепции разделения рисков 
(англ. – Risk Sharing Agreement). Таким образом, определение параме-
тров «ценности» зависит от конкретной ситуации, поставленных задач 
и позволяет комплексно характеризовать параметры ЛП, медицинско-
го оборудования, а также качество выполнения медицинской услуги 
и всего процесса оказания медицинской помощи. 

Именно поэтому этот подход сегодня рассматривается как но-
вая парадигма развития всей системы здравоохранения. 

ЛП являются существенным фактором, определяющим расходы 
на систему оказания медицинской помощи. В связи с этим особое 
внимание уделяется подходам по ограничению роста цен на ЛП. 

В развитых странах используются различные подходы к ценовому 
регулированию ЛП: в некоторых странах формирование цены 
включено в процесс ОТЗ, в некоторых странах данный процесс осу-
ществляется на основании переговоров государства и фирм-произ-
водителей с учетом результатов ОТЗ и иных аспектов, выходящих 
за рамки ОТЗ. Именно в связи с тем, что современные требования 
систем ОТЗ не обеспечивают учет всех параметров, определяющих 
«ценность» новых ЛП, во многих странах с развитой экономикой 
(например, Франция, Германия, Италия) уровень инновационности 
ЛП оценивается как дополнительный критерий.

Таким образом, высокий уровень дополнительной терапевтиче-
ской ценности ЛП, как показатель инновационности, предоставля-
ет определенные преференции в плане регистрации цены. Следу-
ет отметить, что во многих странах делаются попытки включить 
данные аспекты в систему ОТЗ. Однако это представляет суще-
ственные сложности и, как правило, рассматриваются только как 
дополнительные аргументы в переговорном процессе о цене. 

Во Франции уровень терапевтической ценности ЛП относится к од-
ному из пяти уровней согласно оценке дополнительной терапевтиче-
ской ценности, при этом к 1-4-му уровням относятся ЛП, приводящие 
у улучшению состояния здоровья пациентов, к 5-му уровню – ЛП, 
которые не обеспечивают улучшения состояния здоровья пациентов 
[2]. ЛП, обладающие 1-3-м уровнями, могут претендовать на цену, 
определенную производителем, а ЛП с уровнями 4-5 определяются 
как ЛП с ограниченным рыночным потенциалом [3].

В Германии закон о реформе рынка лекарственных средств гла-
сит, что компании-производители ЛП должны продемонстрировать 
дополнительную терапевтическую ценность ЛП в структурирован-
ном досье, которое будет оцениваться Институтом качества и эф-
фективности в области здравоохранения (нем. – Institut für Qualität 
und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen, IQWiG). Результаты оце-
нок IQWiG затем используются в переговорах об установлении цены 
на ЛП между Федеральной ассоциацией обязательных медицин-
ских страховых фондов и соответствующей компанией-производи-
телем на основе предполагаемого уровня дополнительной терапев-
тической ценности ЛП. ЛП, которые не могут продемонстрировать 
дополнительные преимущества, относятся к группе ЛП, цены кото-
рых формируются на основе референтных цен [3]. 

В Италии алгоритм оценки терапевтической ценности ЛП учиты-
вает серьезность заболевания, наличие альтернативных методов 
лечения и терапевтический эффект в качестве входных параме-
тров обоснования терапевтической ценности, которая может быть 
классифицирована как «важная», «умеренная» или «слабая». 
В результате оценки ЛП делятся на три категории: (1) ЛП для жиз-
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неугрожающих или тяжелых состояний, которые приводят к по-
стоянной нетрудоспособности или госпитализации; (2) ЛП, снижа-
ющие риск серьезных заболеваний; (3) ЛП для состояний, 
не являющихся серьезными. Итальянское агентство по лекар-
ственным средствам использует данные критерии, в том числе 
и в качестве инструмента для переговоров о ценах [3].

Различия в особенностях методологии оценки терапевтической 
ценности как среди стран Европейского союза, так и за его преде-
лами показывают, что понятие ценности ЛП является весьма субъ-
ективным. Следует отметить, что вопросы методологии ценообра-
зования являются крайне актуальными для инновационных ЛП. 

Инновации могут быть определены как создаваемые новые или 
усовершенствованные технологии, продукты (в медицине – ЛП) 
или решения, способствующие продвижению технологий, продук-
тов или услуг на рынке. Инновации могут быть связаны с созда-
нием нового продукта, снижением затрат на его производство или 
повышением ценности уже существующего продукта. Оценка 
уровня инновационности в медицине не может не учитывать цен-
ность ЛП для системы здравоохранения и пациентов, а именно 
качество жизни пациентов [4].

В настоящее время для обоснования цены на инновационные ЛП 
западного производства используется внешнее референтное цено-
образование (21 страна, в т. ч. страна-производитель ЛП), а для ин-
новационных ЛП производства государств-членов Евразийского 
экономического союза – метод «издержки+прибыль», то есть цена 
на ЛП рассчитывается исходя из средневзвешенной фактической 
отпускной цены производителя такого ЛП за один календарный год 
на основании сведений об объемах и ценах отпуска находящихся 
в обращении в Российской Федерации ЛП производства госу-
дарств-членов Евразийского экономического союза [5]. Примене-
ние метода «издержки+прибыль» не рекомендуется Всемирной 
организацией здравоохранения в связи существованием опреде-
ленных ограничений у данного подхода ввиду отсутствия четкой 
и прозрачной методики проведения расчетов цены. Кроме того, су-
щественным недостатком метода «издержки+прибыль» является 
ограниченное число стимулов для минимизации затрат, так как 
фирмы-производители уверены, что все их потенциальные издерж-
ки будут покрыты в любом случае [3]. 

Применение внешнего референтного ценообразования для за-
рубежных оригинальных ЛП также обладает рядом ограничений, 
несмотря на свою простоту и удобство в использовании. Недо-
статком метода является несоответствие заявленных цен в стра-
нах реальным ценам, по которым ЛП закупаются, в связи с вне-
дрением соглашений о разделении рисков и других схем, 
обеспечивающих доступ к инновационным ЛП. Этот способ часто 
используется в странах, где отсутствует развитая система ОТЗ, по-
зволяющая оценить терапевтическую ценность ЛП. В развитых 
странах зачастую внешнее референтное ценообразование служит 
отправной точкой переговорного процесса о цене и является од-
ним из нескольких инструментов регулирования цены на ЛП.

В связи с вышеназванными ограничениями представляется це-
лесообразным изменить подходы к ценообразованию оригиналь-
ных ЛП как отечественного, так и зарубежного производства, в со-
ответствии с современными требованиями. Принципиальные 
изменения сложившейся системы регулирования цен на ЛП и ле-
карственного обеспечения населения за счет средств системы 
здравоохранения РФ должны заключаться в следующем: 

– инкорпорирование в процесс принятия решений дифферен-
цированных подходов к ценообразованию на инновационные ЛП 
в зависимости от уровня их терапевтической ценности;

– для генерических ЛП внедрение внутреннего референтного 
ценообразования;

– внедрение переговорного процесса по цене на ЛП (перего-
воры государства с производителем ЛП с учетом цен на данные 
ЛП в других странах с учетом уровня его ценности, то есть тера-

певтического и социально-экономического эффектов примене-
ния ЛП).

Ключевой составляющей для перехода на современные методы 
ценообразования на ЛП является определение «инновационности». 
Производители ЛП достаточно часто, однако не всегда обоснованно 
используют понятие «инновационность» как инструмент продвиже-
ния ЛП [4], что приводит к необходимости формирования четких 
критериев, на основании которых возможно оценить уровень инно-
вационности (или терапевтической ценности) любого ЛП. Следует 
отметить, что ни один из разработанных за рубежом инструментов 
оценки терапевтической ценности инновационных ЛП не является 
применимым в условиях российской действительности. В связи 
с этим представляется необходимым определить набор критериев 
для определения терапевтической ценности ЛП, учитывающий 
аспекты, которые являются релевантными для условий РФ.

Поскольку инструмент для оценки терапевтической ценности 
инновационных ЛП предполагает использование множества кри-
териев, данный инструмент разработан с использованием основ-
ных принципов многокритериального анализа решений (МКА) [6]. 
С целью разработки инструмента оценки терапевтической ценно-
сти инновационных ЛП нами было проведено исследование, со-
стоящее из нескольких этапов.

Исследование
На первом этапе исследования были выделены показатели, ха-

рактеризующие отдельно ЛП и заболевание. Группе экспертов 
(N=10) было предложено определить эти показатели, после чего 
был составлен обобщенный список (14 критериев, характеризую-
щих ЛП, и 7 критериев, характеризующих заболевание, для которо-
го предназначен ЛП). Каждому показателю соответствовала шкала 
от 1 до 10, по которой затем предполагалось оценить вклад (важ-
ность) каждого показателя в терапевтическую ценность – метод 
прямого взвешивания, в котором критерии оцениваются независи-
мо друг от друга. Список показателей представлен в таблице 1.

На втором этапе исследования был проведен опрос экспертов 
(N=245) с целью оценки вклада каждого из выделенных показателей 
в интегральную терапевтическую ценность (относительной важности 
критериев). Был проведен статистический анализ полученных дан-
ных. Статистический анализ данных выполнялся с использованием 
пакета программ Statistica 9.1 (StatSoft, Inc., США) в соответствии 
с рекомендациями [7]. Проводился непараметрический корреляци-
онный анализ по Спирмену. Показатели признавались коррелирую-
щими друг с другом, если коэффициент корреляции (R) по модулю 
составлял >0,5 (при рассчитанном уровне значимости P<0,05).

На третьем этапе исследования набор критериев был перес-
мотрен в соответствии с полученными результатами корреляцион-
ного анализа и следующими принципами МКА [6]:

1. Критерии должны быть независимы: оценка относительной 
важности (весовые коэффициенты) каждого из них не должна кор-
релировать с оценками относительной важности других критериев. 

2. Должно быть обеспечено отсутствие двойного учета: не ре-
комендуется включать в набор критериев больше одного крите-
рия, описывающего одну сторону проблемы. 

3. Обеспечение функциональности критериев: все включенные 
критерии должны быть измеримы и четко определены.

Результаты
В результате проведенного анализа были выявлены 11 пар призна-

ков, которые коррелировали друг с другом по оценкам относитель-
ной важности критериев. На основании полученных корреляций 
и требований к инструменту МКА нами были переформулированы 
критерии из раздела «Характеристики ЛП» и критерии из раздела 
«Характеристики заболевания» (табл. 2).

Поскольку некоторые сильные корреляции предположительно 
были получены под влиянием случайности, они не были исполь-
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№ Показатель
Оценка его вклада в интегральную 

терапевтическую ценность
Характеристики лекарственного препарата

1. Клиническая эффективность лекарственного препарата 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
2. Безопасность лекарственного препарата 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
3. Удобство приема лекарственного препарата

(перорально или парэнтерально)
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

4. Частота применения лекарственного препарата 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
5. Условия применения лекарственного препарата

(самостоятельно пациентом или в ЛПУ)
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

6. Снижение функциональных ограничений больного в результате использования 
лекарственного препарата

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

7. Снижение преждевременной (до 70 лет) смертности вследствие использования 
лекарственного препарата

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

8. Клинико-экономическая эффективность лекарственного препарата 
(приемлемость для системы здравоохранения)

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

9. В лекарственном препарате использовано новое активное вещество 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
10. В лекарственном препарате использован новый принцип действия 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
11. В лекарственном препарате использована новая технология производства 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
12. В лекарственном препарате использована новая лекарственная форма 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
13. Лекарственный препарат предназначен к использованию по новым показаниям 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
14. Лекарственный препарат представляет собой ранее не существовавшую комбинацию 

лекарственных препаратов
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Характеристики заболевания, для лечения которого предназначен ЛП
1. Является ли заболевание жизнеугрожающим? 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
2. Стоимость заболевания (расходы общества на больных данным заболеванием) 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
3. Распространенность заболевания 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
4. Инвалидизация вследствие заболевания 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
5. Летальность вследствие заболевания 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
6. Влияние заболевания на качество жизни 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
7. Отсутствие эффективной медикаментозной терапии заболевания 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Таблица 1. Критерии для оценки терапевтической ценности инновационных ЛП (первая редакция).

Table 1. Criteria for assessing the therapeutic value of innovative medicines (the primary vesrion).

Критерии, оценки которых имели сильные корреляции Объединенные критерии
– Удобство приема ЛП 
– Частота применения ЛП
– Условия применения ЛП
–  ЛП представляет собой ранее не существовавшую комбинацию 

ЛП

Удобство приема ЛП: более удобный путь введения, снижение 
частоты применения ЛП и/или упрощение условий приема ЛП, 
комбинация ранее не существующих ЛП (по сравнению 
с существующей практикой ведения заболевания)

– ЛП предназначен к использованию по новым показаниям
– В ЛП использовано новое активное вещество
– В ЛП использован новый принцип действия
– В ЛП использована новая технология производства
– В ЛП использована новая лекарственная форма

В ЛП использовано новое активное вещество или новый 
принцип действия (по сравнению с существующей практикой 
ведения заболевания)

– Клиническая эффективность
–  Снижение функциональных ограничений больного в результате 

использования лекарственного препарата
–  Снижение преждевременной (до 70 лет) смертности вследствие 

использования лекарственного препарата
–  Клинико-экономическая эффективность лекарственного 

препарата (приемлемость для системы здравоохранения)

Влияние использования ЛП на продолжительность жизни 
с учетом ее качества.

– Инвалидизация вследствие заболевания
– Летальность вследствие заболевания
– Влияние заболевания на качество жизни
– Является ли заболевание жизнеугрожающим?

Продолжительность жизни с учетом ее качества при данном 
заболевании

Таблица 2. Пересмотр и объединение критериев.

Table 2. Revision and integration of the primary criteria.
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зованы для формулирования новых критериев. К таким корреля-
циям были отнесены следующие: «В ЛП использовано новое ак-
тивное вещество» и «Влияние заболевания на качество жизни»; 
«Инвалидизация вследствие заболевания» и «Отсутствие эффек-
тивной медикаментозной терапии заболевания».

Таким образом, на основании результатов статистического ана-
лиза данных, полученных при проведении опроса экспертов 
по выявлению относительной важности критериев для оценки те-
рапевтической ценности инновационных ЛП, а также требований 
к инструменту МКА нами был сформулирован новый набор крите-
риев (табл. 3). Кроме того, дополнительно нами был включен кри-
терий «Средний возраст установления диагноза при данном забо-
левании», который отсутствовал в сформированном на первом 
этапе исследования наборе критериев.

Таким образом, нами был сформирован набор критериев, 
на основании которых возможно определить уровень терапевти-
ческой ценности инновационных ЛП. Дальнейшая разработка ин-
струмента предполагает проведение опроса экспертов в области 
управления здравоохранением с целью выявления относительной 
важности критериев (предполагается использование методологии 
относительного взвешивания (англ. – swing weighting), предназна-
ченной в т. ч. для определения весовых коэффициентов критериев 
в МКА [2]).
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№ Критерий
Характеристики ЛП

1

1а

Влияние использования ЛП на продолжительность жизни с учетом ее качества.
или если данные о качестве жизни недоступны*
Влияние использования ЛП на продолжительность жизни

2 Безопасность лекарственного препарата (частота серьезных нежелательных явлений)
3 Удобство приема ЛП: более удобный путь введения, снижение частоты применения ЛП и/или упрощение условий приема ЛП, 

комбинация ранее не существующих ЛП 
4 В ЛП использовано новое активное вещество или новый принцип действия

Характеристики заболевания
1

1а

Продолжительность жизни с учетом ее качества при данном заболевании
или если данные о качестве жизни недоступны*
Продолжительность жизни при данном заболевании

2 Количество госпитализаций (на 100 000 населения)
3 Распространенность заболевания (на 100 000 населения)
4 Наличие эффективной медикаментозной терапии заболевания ранее
5 Средний возраст установления диагноза при данном заболевании

Таблица 3. Критерии для оценки терапевтической ценности инновационных ЛП (вторая редакция).

*Критерии «1а» в каждой группе критериев будут иметь заведомо меньший вес, чем критерии «1».

Table 3. Criteria for assessing the therapeutic value of innovative medicines (second version).

* Criteria «1a» in each group will have a lower weight than criteria «1».
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Методология

Общие положения 
В журнал «Фармакоэкономика. Современная фармако-

экономика и фармакоэпидемиология» направляются работы 
(статьи, монографии, рецензии, лекции), не опубликованные 
ранее и не находящиеся на рассмотрении к публикации в дру-
гих печатных изданиях. Рукопись может представляться 
на русском и английском (для иностранных авторов) языках. 
Рукописи не должны содержать фактических ошибок. Редак-
ция оставляет за собой право править рукописи и указывать 
на фактические ошибки в них, а также подвергать стилисти-
ческой правке и сокращать объемные статьи. Ответственность 
за достоверность информации и оригинальность представлен-
ных материалов возлагается на авторов. Направленные в ре-
дакцию работы не возвращаются. После публикации все автор-
ские права принадлежат редакции. Отказ от публикации может 
не сопровождаться разъяснением его причины и не может 
считаться отрицательным выводом о научной и практической 
ценности работы. 

Конфликт интересов
При предоставлении рукописи авторы несут ответствен-

ность за раскрытие своих финансовых и других конфликтных 
интересов, способных оказать влияние на их работу. Все су-
щественные конфликты интересов должны быть отражены 
в рукописи (в сноске на первой странице).

При наличии спонсоров авторы должны указать их роль 
в определении структуры исследования, сборе, анализе и ин-
терпретации данных, а также в принятии решения опублико-
вать полученные результаты. Если источники финансирова-
ния не участвовали в подобных действиях, это также следует 
отметить.

Информированное согласие
Запрещается публиковать любую информацию, позволя-

ющую идентифицировать больного, за исключением тех слу-
чаев, когда она представляет большую научную ценность 
и больной (его родители, опекуны) дал на это информирован-
ное согласие. При получении такого согласия об этом следует 
указать в публикуемой статье.

Права человека и животных
Если в статье имеется описание экспериментов на челове-

ке, необходимо указать, соответствовали ли они этическим 
стандартам Комитета по экспериментам на человеке (входя-
щего в состав учреждения, в котором проводилась работа, 
или регионального) или Хельсинской декларации 1975 г. и ее 
пересмотренного варианта 2000 г.

При изложении экспериментов на животных следует ука-
зать, соответствовало ли содержание и использование лабо-
раторных животных правилам, принятым в учреждении, ре-
комендациям национального совета по исследованиям, наци-
ональным законам.

Требования к представлению статьи 
Работа должна быть представлена в двух экземплярах 

в распечатанном виде и подписана всеми авторами. На отдель-
ном листе должны быть указаны Ф.И.О., академические зва-
ния, адрес, место работы и должность каждого из авторов, 
а также контактный телефон и адрес электронной почты одно-
го из авторов. Передавая работу в редакцию в печатном виде 
или на цифровом носителе, авторы соглашаются, что их кон-
тактные телефоны, адреса электронной почты, место работы, 
адрес места работы и должность в соответствии с требования-
ми ВАК, предъявляемыми к рецензируемым научным журна-
лам, будут указаны в журнале и его интернет-версии. Кроме 
печатного варианта в обязательном порядке материал нужно 
представить на электронном носителе или направить по элек-
тронной почте. 

Авторы могут указать для своего материала один из при-
веденных ниже типов публикаций: 

Оригинальное исследование – завершенные научные рабо-
ты, содержащие краткое изложение состояния рассматривае-
мого вопроса и постановку задачи, решаемой в статье; матери-
алы и методы решения задачи и принятые допущения; резуль-
таты исследования; обсуждение полученных результатов 

и сопоставление их с ранее известными данными; выводы 
и рекомендации. В оригинальных статьях необходимо указать, 
в каком из этапов создания статьи принял участие каждый 
из авторов: концепция и дизайн исследования; сбор и обработ-
ка материала; статистическая обработка данных; написание 
текста; редактирование.

Обзор – развернутый анализ современного состояния ак-
туальных проблем по материалам научной печати.

Новые методы – развернутое описание оригинальных ме-
тодических подходов к диагностике и терапии; технических 
и программных средств.

Краткое сообщение – конспективное или реферативное изло-
жение конкретных узкоспециальных вопросов, представляющих 
интерес для клиницистов-практиков и исследователей. 

Случай из клинической практики – краткие сообщения 
о конкретных случаях из практики, представляющих интерес 
для широкого круга специалистов.

Научная дискуссия – материалы, освещающие различные 
точки зрения на ту или иную проблему. 

Требования к оформлению текста
1. Первая страница должна содержать следующую инфор-

мацию: заголовок, Ф.И.О. авторов, место работы авторов, ре-
зюме (краткое изложение) статьи, список из 3-8 ключевых 
слов, контактную информацию одного из авторов (телефон; 
e-mail). Резюме должно быть структурированным и содер-
жать следующие подразделы: цель, материалы и методы, 
результаты, выводы (заключение). Желательно присылать 
также английскую версию заголовка статьи, резюме, ключе-
вых слов.

2. Для выделения отдельных пунктов в тексте или графиче-
ском материале необходимо использовать только арабскую ну-
мерацию. Все аббревиатуры при первом упоминании должны 
быть раскрыты, кроме общепринятых сокращений. 

3. В конце приводится список литературы, использованной 
при ее написании. Список литературы составляется в соот-
ветствии с ГОСТ Р 7.0.5-2008. Список составляется в алфа-
витном порядке (сначала русскоязычные, затем – англо-
язычные издания). Ссылки на литературу в тексте указывают-
ся соответствующей цифрой в квадратных скобках. Не при-
нятые к печати материалы и личные сообщения в списке 
литературы не приводятся. 

4. Текст необходимо печатать на бумаге формата А4 с од-
ной стороны, с полуторным межстрочным интервалом. Поля 
текста следующие: верхнее – 4,3 см, нижнее – 6,4 см, левое – 
2,7 см, правое – 4,3 см. Страницы должны быть целиком за-
полнены текстом и пронумерованы. 

5. При наборе текста необходимо использовать программу 
Microsoft Word (не выше Word 2003), шрифт «Times New 
Roman». Размер шрифта для заголовков статей – 14, Ф.И.О. 
авторов – 12, резюме и ключевых слов – 10, текста – 12, под-
писей к рисункам и таблицам – 12 пунктов. 

6. Таблицы, диаграммы, рисунки и другие иллюстрации 
должны быть размещены каждая на отдельных страницах 
и пронумерованы арабскими цифрами в соответствии с их 
упоминанием в тексте. Номера иллюстраций должны соот-
ветствовать порядку размещения в тексте. Непосредственно 
под каждой иллюстрацией должна быть подпись, а также 
пояснения, раскрывающие смысл иллюст рации. 

7. Таблицы, диаграммы должны быть представлены в фор-
мате Microsoft Excel без использования сканирования, без 
цветного фона. В названиях таблиц и рисунков не допускает-
ся использование аббревиатур, за исключением общеприня-
тых сокращений.

8. Рисунки, фотографии представляются в файлах графиче-
ских электронных форматов .jpeg; .jpg; .gif; .tiff; .png; .psd c раз-
решением, позволяющим масштабирование. 

9. Все физические величины и единицы приводятся в SI, 
термины – согласно анатомической и гистологической но-
менклатурам, диагностика – по действующей Международ-
ной классификации болезней (МКБ-10), лекарственные пре-
параты – по коммерческим названиям с указанием дей-
ствующего вещества; тест-системы, реактивы, оборудование, 
приборы – с указанием названия, модели, производителя 
и страны изготовления.

Àâòîðàì: òðåáîâàíèÿ ê ìàòåðèàëàì äëÿ ïóáëèêàöèè

Статьи следует направлять по электронному адресу: info@irbis-1.ru
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General 
The journals Pharmacoeconomics. Modern pharmacoeco-

nomics and pharmacoepidemiology will receive works (articles, 
monographs, critical reviews, lectures) not earlier published and 
not under consideration with a view for publication in other print-
ed editions. A manuscript may be submitted in the Russian and 
English (for foreign authors) languages. The manuscripts may 
not contain factual errors. The editors reserve the right to vet the 
manuscripts and indicate factual errors these may contain as 
well as to make stylistic alterations and cut long articles. The 
reliability of information and the originality of submitted materi-
als shall be the authors’ responsibility. The works submitted to 
the editors are not to be returned. After publication, the copy-
rights shall be possessed by the journals. The denial of publica-
tion does not require the explanation of the reasons thereof and 
cannot be deemed a negative opinion on the scientific and prac-
tical value of the work. 

Conflict of interests
In submitting a manuscript, the authors shall bear responsibili-

ty for the disclosure of their financial and other conflicting inter-
ests which could influence the work. All material conflicting inter-
ests shall be indicated in the manuscript (in a note on page 1).

If there are any sponsors, the authors shall indicate their role 
in determining the research structure and the collection, analysis 
and interpretation of data as well as in making a decision on the 
publication of the obtained results. Where the sources of funds 
took no part in such actions, this should also be indicated.

Informed consent
There shall not be permitted to publish any information that 

can make it possible to identify a patient unless it has the high 
scientific value and the informed consent of the patient (or his/
her parents or guardians) is available. Once such consent has 
been received, this should be indicated in the article.

Human and animal rights
Where the article includes a description of human experi-

ments, there shall be indicated whether these were compliant 
with the ethical standards of the Committee on Human Experi-
ments (either within the institution that conducted the research 
or a regional one) or the Helsinki Declaration of 1975 and its re-
vised 2000 version.

In describing animal experiments, there shall be indicated 
whether the care and use of the laboratory animals was compli-
ant with the rules existing in the institution, recommendations 
of the national research council, and national legislation.

Requirements for the article 
The work must be submitted in two (2) hard copies and 

signed by all of the authors. There should be indicated on a 
separate page the full name (first name, patronymic and last 
name), academic degrees, address, place of work and position 
of every author plus a contact phone number and e-mail of one 
of the authors. When handing over the work in a printed or elec-
tronic form to the editors, the authors agree that their contact 
phone numbers, e-mails, places of work, work addresses and 
positions will be indicated in the journal and its online version 
in accordance with the requirements set by the State Commis-
sion for Academic Degrees and Titles (VAK) for reviewed scien-
tific magazines. In addition to a hard copy, the material should 
always be submitted on electronic media or sent by e-mail. 

Authors may indicate for their material either of the below 
types of publications: 

Original research – completed research works containing a 
summary of the present state of the issue under consideration 
and the formulation of a problem to be resolved; materials and 
methods of resolving the problem plus the assumptions made; 

results of the research; discussion of the obtained results and 
the comparison thereof with the already available data; and the 
conclusions and recommendations. There should be indicated 
in original articles the stages of the article preparation in which 
each author took part: the research concept and design; mate-
rials collection and processing; statistical data processing; 
writing the text; and editing the article.

Review – a comprehensive analysis of the current state of 
topical problems based on the relevant scientific publications.

New methods – a detailed description of the original method-
ologies of diagnosis and therapy; technical assets and software.

Brief communication – a synopsis or abstract of narrow-
ly-specialized issues which may be interesting for practicing 
clinicians and investigators. 

Clinical case – a brief communication of particular practical 
cases which may be interesting for a broad range of specialists.

Scientific discussion – materials illustrating different views 
of a certain problem. 

Requirements for the format
1. The first page must contain the following information: ti-

tle, authors’ full names, authors’ place of work, article resume 
(summary), a list of 3 to 8 key words, and contact details of one 
of the authors (phone number, e-mail). The resume should be 
properly structured and contain the following subsections: ob-
jective, materials and methods, results, and conclusions. It 
would be desirable to add an English version of the article’s ti-
tle, resume and key words.

2. To emphasize particular sections in the text or graphic 
materials there should only be used Arabic numerals. All abbre-
viations need disclosure when used for the first time (except 
generally accepted acronyms). 

3. At the end of the text, there should be provided a list of liter-
ature used in writing the article. The list should be compiled in ac-
cordance with GOST R 7.0.5-2008, alphabetically (first – Rus-
sian-language publications, then – English-language ones). Refer-
ences to the literature should be indicated in the text by a number 
in square brackets. Materials not accepted for publication and own 
communications cannot be included in the literature list. 

4. The text should be printed on A4 sheets of paper, on one 
side, with 1.5 line spacing. The text box: head margin – 4.3 cm, 
foot margin – 6.4 cm, left margin – 2.7 cm, and right margin – 
4.3 cm. The pages should be completely filled with text and 
numbered. 

5. In typing the text, Microsoft Word (equal to or less than Word 
2003), Times New Roman font should be used. The font size for 
article headings – 14, authors’ names – 12, resumes and key 
words – 10, text – 12, captions to figures and tables – 12 points. 

6. Tables, diagrams, figures and other illustrations should be 
located each on a separate page and numbered by Arabic nu-
merals as mentioned in the text, i.e., the numbers of illustra-
tions should correspond to the order of their location in the 
text. There should be a caption right below each illustration as 
well as explanations to disclose the meaning of the illust ration. 

7. Tables and diagrams should be in Microsoft Excel without 
the use of scanning and color background. There shall not be 
permitted to use abbreviations in the table headings and figure 
captions (except generally accepted acronyms).

8. Figures and photos should be provided in the image  
file formats .jpeg; .jpg; .gif; .tiff; .png; .psd at scalable resolution. 

9. All physical values and units should be provided in SI, 
terms – according to Nomina Anatomica and Nomina Histolog-
ica, diagnosis – according to current International Classifica-
tion of Diseases (ICD-10), medicinal products – according to 
their trade names, including an active ingredient; test systems, 
reagents, equipment and instruments – including their names, 
models, manufacturer and manufacturing country.
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