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WNuctpykuusa  «PapMakoIKOHOMHYECKOE  OOOCHOBAaHUE  MPUMEHEHHS
JIEKapPCTBEHHBIX CPEJCTB C JIOKA3aHHOM 3(P(PEKTUBHOCTHIO I JIeUeHUS OOJIbHBIX C
XPOHUYECKUMHU 3a00JIEBAaHUSIMUA B YCJIOBUAX MPAKTUUYECKOTO 3PABOOXPAHECHUS
npeaHa3HaueHa TUISt KIIMHUYECKUX (bapmakoJioros, OpraHU3aTOpPOB
3/[paBOOXPAHEHMs], IJIABHBIX BpayeH, 3aBEAYIOMIMX OTICICHHUSIMH, 3aBEAYIOIIMX
anTeKaMHu.

[IpensioxkeHHBI BapuaHT pacyeTa KIMHUYECKOW dS(]QexkTuBHOCTH U
HKOHOMHYECKOU I1e1eco00pa3sHOoCT NpUMeHeHUs JiekapcTBeHHbIX cpeacTB (JIC)
JUISL JICYEHUS TAIMEHTOB C XPOHUYECKUMM 3a00JIEBAHUSIMU MOXKET OBITh
UCII0JIb30BaH MpPHU:

- (opmupoBaHUM ¥ BHECEHUM JOMOJHEHUNM (M3MEHEHHWI) B HAIIMOHAJIbHBIC
KJIIMHUYECKHUE MPOTOKOJIbl JHATHOCTUKU M JedyeHusd, llepedenbp ocHoBHBIX JIC,
(opMyIsIpHBIE CIUCKH YUPEKIECHUHN 3IpaBOOXPAHEHMUS;

- CPAaBHEHHH QJIbTEPHATUBHBIX BHJIOB  (papMakoOTEpalnMH C  YYETOM
HAIlMOHAJIBHBIX OCOOEHHOCTEW CHUCTEMBI 3/IPaBOOXPAHEHUSI.

IHNEPEYEHb HEOBXOJIUMOI'O ObOPYJIOBAHUS, PEAKTUBOB,
IMPEINAPATOB, U3AEJNU MEJIJUIITUHCKOU TEXHUKHA
CrnennanbHOro 000py/10BaHUs HE TpeOyeTCs.

OIIMCAHHUE TEXHOJIOT'MX UCITOJIB3OBAHUSA

CIHOCOBA

[IpencraBiieHHBIN B MHCTPYKIIUHA METOJI MOKHO Pa3/IeIUTh HA JIBa 3Tamna:

1. IIpocnosuposanue knunudeckou d¢ppexmusnocmu JIC.

2. Pacuem sxonomuueckoii yenecoodbpasnocmu npumenenus JIC.

1. [Iporuno3upoBanue kiauHUYECKOi 3¢dexktuBHocTH JIC oOCHOBaHO Ha
MaTEMaTUYECKOM MOJEIMPOBAHUH, 3AKIIOUYAIOIIEMCS B pacyeTe MOTEHIMAIbHOU
saddextuBHocTH JIC, mpumensemoro peako (1), a Takke OIEHKE MOTCHIIMATBHON
3¢ (HEKTUBHOCTH HOBOTO, HE UCIIOJIB3YEMOT0 paHee npenapara (2).

Hcrounnkamu uHOpMauu NpU NPOBEJECHUU MOJACIUPOBAHUS SIBIISAIOTCS
JAHHBIE JIOKAJBHOTO ayjauTa (apMakoTepanuud XpPOHUYECKUX 3a00J€BaHUN U
pe3yabTaThl paHAOMU3UPOBAHHBIX KIMHUYEeCKuX uccienoBanuit (PKI) JIC.

JIJist OlleHKHU TOTEHIHAIbHON 3((EKTUBHOCTH JIEKAPCTBEHHOI'O Ipernapara,
IPUMEHSIEMOTO peAKo (€CThb pe3epB MCIOJIb30BAHMS Y MAIMEHTOB, HWMEIOIIMX
MOKa3aHHUs ), pACCUUTHIBACTCS YUCIIO MPEIOTBPALCHHBIX KIMHUYECKUX UCXOO0B B
nonynsitiuu — NEPP (number of events prevented in your population):

NEPP =nx P ;xr,x Pejcx RRR x Py, (1)

JI7is OIIeHKM MOTEHUUATbHON 3(()EKTUBHOCTH HOBOTO, HE HCIOIB3YEMOTO
paHee mpenapaTta, OpuMeHseTcss nokaszarenbs PPE (number of prevented or
postponed events) — YHUCIO MPEAOTBPAIICHHBIX WM OTCPOUYCHHBIX KIMHHUUYECKUX
HCXOJIOB:

PPE=nxPy;x P,y X Ve.ux RRR x Py (2)



B dopmynax (1) u (2) ucnonb30BaHbI CAEAYIONIHE 0003HAYCHMS:
n (number) — pa3mep NONYJIALNH;

P, (prevalence of disease) — 3a001€BaeMOCTh WU PACIHPOCTPAHECHHOCTh
3a00JieBaHUs B MOMYJISALINH;
P, (incremental) — nonsa NMalMEHTOB, UMEIOIIMX IMOKa3aHUS K JICYCHUIO

(eligible), y xoTOpbIX BO3MOXKeH mpHupocT 3 dexkTuBHOCTH npu HazHadeHuu JIC.
DTOT mapaMeTp pPacCUMTHIBAETCS KaK pa3HOCTh JOJM MaIlMEHTOB, HWMEIOIINX
nokaszaHus Kk jieueHuro P, (eligible), u noau MalMEeHTOB, KOTOPBIC YK€ MOJy4aroT
JIC P, (treated) w wumeroT mnpoTtuBomnokazauus P. (contra-indication) wu
HEMepeHOCUMOoCTh P, (intolerance) npenapara:

Peinc:[Pe_(Pt+Pci+Pint)];

r, (untreated) — pUCK HEONArONPHUATHOTO KIMHUYECKOIO HMCXOJla Cpeliu
MAIMEHTOB C MHTEPECYIONTNM 3a00IeBaHUEM, HE MPUHUMAIOIINX JIEKAPCTBEHHBIN
npernapar:

risk
2
- P +[B x (I ~ RRR)]

ry =

rae (1 — P;) — [07s naiyeHToB, He IPUHUMAIOLIUX ITpenapar;

(P, x (I — RRR)) — nona ManMeHTOB, NMPUHUMAIOIIMX Tpemapar, HO 0e3
s dexra;

risk — 3HauYeHHE HMHTEPECYIOIIUX KIMHUYECKUX HCXOJOB Yy MalMEHTOB C
3a00JIEBaHUSIMU B PEAIbHOW KIIMHUYECKOW MPAKTHKE;

P., — pond mNalueHTOB, UMEIONIUMX MOKa3aHUs K JICUEHUIO, HO HE
MOJTy4aloIINX JieueHus. PaccuyuThiBaeTCsl Kak pa3HOCTbh MEXIY J0JIeH MalueHTOoB,
UMEIONIUX TIOKa3aHus K JieueHuro (P,), W JOJSIMU MaIMEHTOB, HMMEIOIINX
npoTtuBonokazanus (P.;) 1 HenepeHoCUMOCTh (P;y,):

Pe—u:Pe_(Pci+Pint);

e (probability of events / mean number of events per patient per eligible
but untreated patient) — BEpPOATHOCTh COOBITUS WM CPEIHEE YHCIIO COOBITUN IS
NAIMEHTOB, MMEIOIIMX TOKa3aHWsl K JICUCHHWIO, HO HE TOJNYyYaroIIMX JICUYCHUS.
Benuuuna r,, npu UCHONIb30BAaHUU B pacueTax MOTCHIHATBLHOTO Y dexTa mms
paHee HE NPUMEHSBIIUXCS TMpErnapaToB HE TpeOyeT KOPPEKIHUHU, W MOXKHO
UCTIONB30BaTh CpPEAHEE YHUCIO COOBITHUH Yy TMalMeHTa C ONpeAeleHHBIM
3aboneBaHueM 0e3 ydeTa MpOBOAMMOrO CUCHHUS,

P.an (adherence) — npuBEPKEHHOCTH K JICUCHHIO (COOJIOICHUE MAIlUEHTOM
HA3HAYEHHOTO JIeUueHWs). Eciu paHHbIe O TPUBEPKEHHOCTH K JICYCHHIO
OTCYTCTBYIOT, TIIOKa3aTelh paBEH CIWHUIIE M CYUTACTCSI, YTO BCE OOJIbHBIC
npuHumatoT JIC B COOTBETCTBUU C MHCTPYKIMEH (YTO Ha caMoM jeiie ObIBaeT
OYEHb PEJIKO);



RRR (relative risk redaction) — CHUXEHHE OTHOCHUTEIIBHOTO PHCKA,
CBSI3aHHOE C JICUCOHBIM BMEMIATEIHCTBOM. JTO OTPAXKAET YMEHBIIICHUE NCXOTHOTO
pUCKa B TpyIIle H3y4aeMOTO BMEIIATEIhCTBA B OTHOIICHHUH HWHTEPECYIOMIETO
KIIMHAYECKOTO UCXO/Ia.

Psn 3HaueHui U1 BBIYMCIIEHWM TMOJIYYArOT M3 JAaHHBIX JIOKAJbHOTO ayauTa
JICEKapCTBEHHOM Tepanmuu WM JIOKAIBHOTO  (hapMaKodMUAEMHOIOTUYECKOTO
uccnenoBanus: P,, P, risk. Jlanubie 0 1051e 00JIBHBIX C MPOTUBONOKa3aHusIMH (P,;),
HeTepeHoCUuMOocThio (P;,;) u 0 npuBepxkeHHOCTH (P,y;) 60ombHBIX O6epyTes u3z PKU
1160 TaKKe MOTYT OBIThH MOJIyYEeHBI npu IPOBEJICHUU
dbapMakodITUAEMUOIOTUYECKHX — HcclieqoBaHuid. CHIKEHHE  OTHOCHUTEIHLHOTO
pHUCKa, CBSI3aHHOE C JIEYeOHBIM BMeEMaTelbcTBOM (RRR) — moka3aTesb, KOTOPBIH
onpexaensercs no pesyapratam PKU.

2. lna pacuera SKOHOMHYECKOW 1enecooOpasHoctu mnpumeHeHus JIC
UCTIOJb3yeTCsl 0a3UCHBIM METOJA KIMHUKO-DKOHOMHYECKOIO aHaliu3a — OICHKa
«3atpaTthel-3ghekTuBHOCTLY (cost-effectiveness analysis). DTOT THIl KJIMHUKO-
SKOHOMHUYECKOT0 aHaliMu3a IMO3BOJISIET PacCUUTaTh 3aTpaThl, MPUXOASIIMECS Ha
equuuily 3¢ dextuBHOCTH. B KauecTBe nmokazatens 3pGheKTUBHOCTH MEIUIIMHCKON
texHosoruu (Ef) ucrnosib3yercss 1100 pacCUMTaHHOE YHUCIO MPEAOTBpPAIIEHHBIX
KJIMHUYECKUX UCX00B B nonyJsisituu (NEPP), 1100 4ucio npeaoTBpaIEHHbIX UITH
OTCPOUYCHHBIX KIMHUYECKUX Uucxoa0B (PPE).

[Ipu npoBeneHUU HSKOHOMHUYECKOTO aHajdnu3a MEIUIIMHCKOW TEXHOJIOTHUHU
pacCUHMTHIBACTCS TIOKa3aTellb COOTHOIIEHUS  «3aTpaThl/3(HEKTUBHOCTEY) IO

bopmyiie:

CER — DC + IC
= —Ef ,

rae CER — cooTHoIIeHUE «3aTpaThl/2((HEKTUBHOCTHY, MOKA3bIBAIOIICE 3aTPaThl,
npUXoAsIIKecs Ha eIUHULY 3P (HEKTUBHOCTH;

DC — npsimble 3aTpartsl;

IC — HemnpsiMble 3aTparThl;

Ef — 5ppeKkTuBHOCTh NPUMEHEHUS] MEIULIMHCKON TEXHOJIOTUU.

CpaBHEeHHE COOTHOLIEHMs 3aTpaT U 3(P(EKTUBHOCTU ABYX MEAMIMHCKHX
TEXHOJIOTUA TOKa3bIBA€T CTOMMOCTb JOMNOJHUTEIBHOM €IMHUII KOHEYHOI'O
pe3ynbrata JedeHus. llpu aHanm3ze mpupamieHuss 3arpaT pa3HULA MEXITY
U3JIEP’)KKaMHU JIBYX albTEPHATUBHBIX BAPUAHTOB JICUCHUS JCTUTCS HA Pa3HUILYy B UX
3¢ (HEKTUBHOCTH:

(DG + IG) - (DG, + IG)

CERincr_ D
Ef, — Ef,
CER;,., — moKa3aTenb npupanieHus 3¢pHeKTUBHOCTH 3aTparT;
DC; n IC; — npsiMple W KOCBEHHBIE 3aTpaThbl COOTBETCTBEHHO IIpHU

IMPUMCHCHHNU TCXHOJIOI'MHU 1,



DC, u IC; _ mnpsmble M KOCBEHHBIE 3aTpaTbl COOTBETCTBEHHO IMpHU
IPUMEHEHUU TEXHOJIOTUH 2;

Ef, u Ef, — »ddexTh neyeHuss npu ucnosib30BaHUM TexHoJoruu 1 u 2
COOTBETCTBEHHO.

AHanu3 npupalieHus 3arpaT HeoOXoJWM TOrjAa, Korjga TexHojorus 1
s¢(deKTUBHEE TEXHOJOTMU 2, HO 3arpaTbl Ha Hee Bblme. Ecim TexHomorus 1
s¢(eKTUBHEE TEXHOJIOTUH 2 U 3aTpaThl HA HEE HUXKE, B 3TOM Cilydae TexHojorus 1
SBIIAETCS JOMUHUPYIOIICH.

B cBs3u ¢ Tem, uTO 3aTpaThl, IIOHECEHHbIE celuyac, CyObBEKTHUBHO
BOCIIPMHUMAIOTCS Kak OoJjee CyIIeCTBEHHbIE, YeM Te, KOTOpbIe MPEACTOUT
IOHECTHU B OyIyIllIeM, CYIIECTBYET HEOOXOAUMOCTb MPOBEACHUSI TUCKOHTUPOBAHUS
3aTpaT € BKJIKOYEHUEM B 3KOHOMHYECKHE pPacyeThl CTENEHW AMCKOHTa (CTaBKa
pedunancupoBanuss HaumonansHOoro 6anka PecnyOnuku benapyck Ha MOMEHT
uccienoBanus). MakTop, Ha KOTOPBIM YMHOXKAETCS BEIMYMHA OYyIyIIMX 3aTpar,
MaTeMaTHUYECKN MOKET OBITh BBIPAXXEH (DOPMYION:

_
1+ r)"’

e N — YUCIIO JIET, I — CTENEHb IMCKOHTA.
[Ipu MopenupoBaHUU MPOUCXOAMUT YIPOIIECHUE PEATHHOCTH, YTO CHUMKAET
TOYHOCTh pacyeTa mnokazarened kimHuueckou sddexruBHoctn JIC u 3arpar Ha
aedenue. /[ HUBETUPOBAHHMS BO3MOXHBIX IMOTPEHTHOCTEW HEOOXOIUM aHau3
qyBCTBUTEIHHOCTU. OH TMOKAa3bIBACT, KAaK M3MEHSTCS PE3yJIbTaThl MCCIIEIOBAHNUSA,
€CIM U3MEHHUTHh BKJIIOYCHHBIE B (OPMYJIBI pacdyeTa BEIWYUHBI TApaMeTpOB.
[IpoBepke Ha YYBCTBUTEIBHOCTH MOTYT OBITH MOJABEPTHYTHI JIOOBIE MapaMeTphl,
BBOJMMBIE B pacueThl. lIpum »TOM pa3znuyaroT OJHOBAPUAHTHBIM aHAIU3
YYBCTBUTEIHPHOCTA TIPU M3MEHEHHH OJHOTO W3 MCXOJHBIX TMapamMeTpoB U
MHOTOBAapUAHTHBIN — MTPU KOJIEOAHWUHU JBYX U 00JIee UCXOTHBIX MMapaMeTPOB.

IIpeonooicennvle  memoouueckue  noOXo0bl  NO3GOJAIOM  NPOBOOUND
nepcneKmusHoe NpocHO3UPOBaHue 3QheKkmusHocmu 1eKapcmeeHHbIX cpeocms U
CPABHUBAMb  AIbMEPHAMUBHblE QUObl  Mepanuu 6 YCI08UAX HAYUOHAILHBIX
ocobennocmeu cucmemul 30pa80OXPAHEHUSL.

Ilpumep pacuemog: 110 1aHHBIM PETPOCTIEKTUBHOIO aHAIN3a MEIUIIMHCKON
nokymeHTanuu 405  manMeHToB, TNEpeHeclux  MHGapKT MHUOKapaa U
HAOJIIOTABIIMXCS B KapIMOJIOTHYECKOM JUCTIAHCEPE, YCTAHOBJIEHA HU3KAs 4acTOTa
Ha3HA4Y€HUs1 CTaTUHOB, B cpenHem 13,38%+2.2 (3a tpu ropa). Puck pa3Butus
CEpAECYHO-COCYJUCTON CMEPTH B TEUEHHME TpeX JIET cocTaBuia 16%, a MOBTOPHOTO
HedaranpHOTO WH(papkTa MuOKapaa — 15%. PaccuurtaTe NOTEHIMATBHYIO
KIIMHAYECKYI0 3(P(HEKTUBHOCTh CTaTUHOB B IOJIYYEHHOW BBHIOOPKE MAIUEHTOB WU
CTOMMOCTbH MIPEAYNPEKICHHS OJTHOTO HEOIArOMPUATHOTO UCXO/IA.

1. PaccunThiBaeM dHCIIO HEOIArOMPHUATHBIX WMCXOJOB, KOTOPBIE MOYKHO
IPEeAYyNPEAUTh TIPU YCIOBHHM HA3HAYCHUS CTATUHOB BCEM IMAIMEHTaM, UMEIOIUM
nokazanus. Mcnonb3yem popmyiy (1):



NEPP =nx P;xr,x P,,c.x RRR x P4
rae n x P;,— 405 nauueHToB, nepeHecinx HH(papKT MUOKAp/a;
r,=0,33
. risk
“ (U - P) + (B x (I — RRR))’

Pt=13,38% wnmm 0,13 (pe3ynbrarbl COOCTBEHHOT'O UCCIEIOBAHMS)

risk = 15% + 16% = 31% wm 0,31 (pe3ynprarel COOCTBEHHOTO
UCCIIEIOBAHUS )
RRR = 0,37 (cHMWKEHHE OTHOCUTEIBLHOIO PHUCKA Pa3BUTUSA CEPACUHO-

COCYAUCTOW CMEPTU U MOBTOPHOIO He(aTaJIbHOrO0 MH(papKTa MUOKapAa B Ipymnme
NPUHUMABIIUX CUMBACTAaTUH, MO JaHHBIM PaHAOMHU3UPOBAHHOTO HCCIIEOBAHUS
4S)
P,,. =081
Peinc: [Pe_(Pt+Pci+Pint)]-

Pe=100% wn 1

Pt=13,38% wnmm 0,13 (pe3ynbrarbl COOCTBEHHOT'O UCCIIEIOBAHMS)

P+ P, = 6% wumu 0,06 (110 7aHHBIM PaHAOMHU3UPOBAHHOTO HUCCJICAOBAHUS
4S)

P,y = 80% wnmum 0,8 — ypoBeHb NPUBEPKEHHOCTH, AOCTATOYHBINA IS
JOCTUKEHUS KIMHUYECKA 3HAUYMMBIX PA3IuYuil MEXAYy TpyIIaMu CpaBHEHUS
(pe3ysbTaThl MEXAYHAPOIHBIX MCCJIEAOBAHUNA Yy MAIMEHTOB, MPUHUMAIOIIUX
CTaTHUHBI).

RRR = 0,37 (cHW)XEHHUE OTHOCUTEIBLHOIO PUCKA Pa3BUTUS CEPACUHO-
COCYJIUCTOM CMEPTH U MOBTOPHOTO HedaTaabHOro MHpapKTa MUOKApJa B TpyIIe
MPUHUMABIIUX CUMBACTaTHH, MO JAHHBIM PaHIOMU3UPOBAHHOIO HCCIIEIOBAHUS
4S5).

NEPP=nxP;,xr,x P,,,,x RRR x Py,
NEPP=405x0,33x 0,81 x0,37 x 0,8
NEPP =32

2. BelunciisieM JONOJIHUTENbHBIE 3aTpaThl HAa MPEAYHPEHKIECHUE OJHOIO
HEONAronpusaTHOTO HCXOJa NpPU YCJIOBUM Ha3HAYEHUS CUMBAcTaTUHA, TAE B
kadecTBe mokasarens >ddextusnocty (Lf ) npuruMaem paccuuraHHoe Ipu
MOJECIUPOBAHUU BO3MOXKHOE YHCJIO HeOJarompusTHbIX HcxonoB (32). 3a
MoKa3aTeab 3aTpaT MPHUHATHI TOJBKO TMpPsSMbBIE PAcXollbl Ha MPUOOpETEHUE
cumBacratuna ( DC ) B nose, pekoMennoBaHHOH B uccaenosanuu 4S (20 mr B
CYTKH).

YcTanaBnuBaeM CpeHIO ONTOBYIO LIEHY YITaKOBKUA CUMBacTaThHa (Tad.).



Tabnuia

OmnroBas neHa CUMBaCTaTHHa

Dupma nocmasuux «3okop» MERCK SCHARP & DOHME
(20 m2 Ne 28)
Jlomunantdapm 51036 pyO®.
Turtan 53629,8 py0.
Burdapma 51076 py®6.
HNurepdapmakc 51076 py6.
Cpennsig onToBas 11€Ha 51704,45 py®6.

[Tpumeuanue. Lenst B Oenopycckux pyossx Ha 11.01.07 mo gaHHBIM UHPOPMALMOHHOM
CITY)KOBI «DapMCePBUCH.

Cmoumocmv 00HoU 003bl JIC paccunTHIBAETCS KaK OTHOILIECHUE CPEIHEen
ONTOBOM 1IEHBI YIIAKOBKHU K KOJUYECTBY /103 B YIAaKOBKE (28 TaOIETOK) U COCTaBUT
1846,58 6en. py6. nis npemnapara «30K0p».

Cmoumocmv 00HOU CYMOYHOU 003bl Npenapama COBINAJAET CO CTOUMOCTBIO
OJIHOTO JIHSI JICUCHHSI.

Jnumenvnocms nevenus 405 NalMEHTOB CTaTUHAMU B TEUEHHUE OJHOTO Tojia
cocrtaBisieT 147 825 nHeil.

Cmoumocmub Kypca fieyeHus 8 meyeHue 00HO020 200d PACCUUTHIBAECTCS Kak
MPOM3BEICHUE KOJWYECTBA JHEW JieueHus B roay (147 825 nuelil) U cTOMMOCTH
OJIHOM J1103bl TpemapaTa W coctaBuT 272 970 688,5 Gen. pyO. mius mnpernapara
«30K0p».

YuuThiBasg NIWUTENBHOCTh HCCIENOBaHUS (TpU TOJa) W MIpeAroJiaras, 4yTo
CTOMMOCTh B KaXJIOM M3 Tpex JieT OyAeT OJMHaKoBas, MPOBOIUM
ouckonmuposanue 3ampam. CreneHb nuckoHta mnpunsTa 3a 10% (craBka
peduHancupoBanuss HaunonansHoro 6anka Pecnyosiuku benapyces ¢ 01.12.06 no
29.01.07). Haxogum ¢axTop AUCKOHTUPOBAHUS:

i iepBoro roja ¢akrop auckontuposanus 0,90;

1151 BToporo roga — 0,83;

st Tperbero roga — 0,75.

[IpuHumass BO BHUMaHHE pPACCUMTAHHBIA (HAKTOP JTUCKOHTHUPOBAHUS U
CTOMMOCTBH OJIHOTO TOJla JICUCHHS, OMpEesieM CTOMMOCTh TE€paluu CTaTUHAMU
405 nmanuMeHToB 3a TpU roja:

[Ipsmble 3aTpaThl Ha mpenapar «30KOp» 3a TpU TIOJAa COCTaBAT:
676 967 307,47 Gen. pyo.:

272 970 688,5 6en. py6. x 0,90 = 245 673 619,65 Gen. py6. B nepBbIii roj
JICYEHUS;

272 970 688,5 6en. py6. x 0,83 = 226 565 671,45 Gen. pyd. BO BTOpOH roj
JICYECHUS;

272 970 688,5 Gexn. py6. x 0,75 = 204 728 016,37 Gei. py6. B TpeTHil rox
JICACHMU L.




Jlononnumenvnvle npsamvle 3ampamvl  Ha OPEIYNPEKICHUE  OJHOIO
HEOJIaronpUATHOIO KIMHUYECKOIO MCXO0Ja — 3TO OTHOLIEHHE CTOMMOCTH Kypca
JIeYeHUsT B TEYEHHE TpeX JIET K YHUCIy HeOJaronpusTHbIX HCXO0JIOB, KOTOPBIC
yaanoch Obl IpenoTBpaTuTh y 405 manueHToB 3a TpH roja.

JlonmoJHUTENIbHBIE  MPSIMbIE  3aTpaThl HA  OPEAOTBpPAIICHUE  OJHOTO
HeOIaronpusaTHOTO MCX0Ja 3a TpH Toja coctaBwid Obl 21 155 228,35 Gen. pyo.
P yCIIOBUU Ha3HAYEHUs mpernapara «30Kop» B 103e 20 Mr B TEUEHHE TPEX JIET U
nokasaresne npusepxeHHoctu 80%.

AHanu3 4YyBCTBUTEJIBHOCTH MOJIEJIM TMPOBOJAUTCS B COOTBETCTBHHM C
W3MEHEHUEM  TIOKa3aTensi  MPUBEPKEHHOCTHM  MAlMEHTOB K  JICYCHUIO
cumBactatuHoM (60, 80 u 100%) u npsmbIx 3arpaT Ha cuMmBacTaTuH (Bazumnum,
KRKA u CumBactepoin, Polpharma SA).

B xonme pacueroB ObLIO YCTAHOBJIEHO, YTO JOTMOJHUTENbHbIC MPSIMBbIC
3aTpaThl HA MPEIYNPEKICHUE OJHOTO HEOIArompUATHOTO KIMHUYECKOTO MCXOJ1a
(cepieyHO-COCYIUCTOM CMEpTU U mNOoBTOpHOro HedartansHoro HMM) y 405
NAlUEeHTOB, MepeHecux HUHGaApKT MUOKapaa, MpU yCIOBUU HazHaueHus 20 mr
CMMBACTaTHHA B TEUCHHUE TPEX JIET MOTYT CHU3UTHCS MIPU YBEIUUCHUH TTOKA3aTeNs
IIPUBEPKEHHOCTH K JeueHuto ¢ 60 no 100% B 1,7 paza.

[Ipeanonarast paBHy10 TeparneBTUUYECKYI0 YKBUBAJICHTHOCTh OPUTMHAIBLHOTO
u reHepuueckux JIC, mnpsmble 3aTparbl Ha CTOMMOCTH JjedeHus 20 wMr
CUMBACTaTHHA B TeueHUe Tpex JeT B 1,4 pasa Huwxke npu ycioBun Bazunmuna
(KRKA) u B 3,4 pa3a nmxe npu ucnoibzoBanuu Cumsacrepoiia (Polpharma SA)
no cpaBHeHuto ¢ Tepanuei 3okopom (MERCK SCHARP & DOHME).
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Инструкция «Фармакоэкономическое обоснование применения лекарственных средств с доказанной эффективностью для лечения больных с хроническими заболеваниями в условиях практического здравоохранения» предназначена для клинических фармакологов, организаторов здравоохранения, главных врачей, заведующих отделениями, заведующих аптеками.

Предложенный вариант расчета клинической эффективности и экономической целесообразности применения лекарственных средств (ЛС) для лечения пациентов с хроническими заболеваниями может быть использован при:

- формировании и внесении дополнений (изменений) в национальные клинические протоколы диагностики и лечения, Перечень основных ЛС, формулярные списки учреждений здравоохранения;

- сравнении альтернативных видов фармакотерапии с учетом национальных особенностей системы здравоохранения.

Перечень необходимого оборудования, реактивов, препаратов, изделий медицинской техники

Специального оборудования не требуется.


Описание технологии использования


способа


Представленный в инструкции метод можно разделить на два этапа:

1. Прогнозирование клинической эффективности ЛС.

2. Расчет экономической целесообразности применения ЛС.


1. Прогнозирование клинической эффективности ЛС основано на математическом моделировании, заключающемся в расчете потенциальной эффективности ЛС, применяемого редко (1), а также оценке потенциальной эффективности нового, не используемого ранее препарата (2).

Источниками информации при проведении моделирования являются данные локального аудита фармакотерапии хронических заболеваний и результаты рандомизированных клинических исследований (РКИ) ЛС.

Для оценки потенциальной эффективности лекарственного препарата, применяемого редко (есть резерв использования у пациентов, имеющих показания), рассчитывается число предотвращенных клинических исходов в популяции — NEPP (number of events prevented in your population):

NEPP = n x Pd x ru x Peinc x RRR x Padh.                                                         (1)

Для оценки потенциальной эффективности нового, не используемого ранее препарата, применяется показатель PPE (number of prevented or postponed events) — число предотвращенных или отсроченных клинических исходов:


PPЕ = n x Pd x Pe-u x re-u x RRR x Padh.                                                    (2)

В формулах (1) и (2) использованы следующие обозначения:


n (number) — размер популяции;


Pd (prevalence of disease) — заболеваемость или распространенность заболевания в популяции;


Peinc (incremental) — доля пациентов, имеющих показания к лечению (eligible), у которых возможен прирост эффективности при назначении ЛС. Этот параметр рассчитывается как разность доли пациентов, имеющих показания к лечению Pe (eligible), и доли пациентов, которые уже получают ЛС Pt (treated) и имеют противопоказания Pci (contra-indication) и непереносимость Pint (intolerance) препарата:

Peinc = [Pe – (Pt + Pci + Pint)];

ru (untreated) — риск неблагоприятного клинического исхода среди пациентов с интересующим заболеванием, не принимающих лекарственный препарат:


ru = 
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где (1 – Pt) — доля пациентов, не принимающих препарат;

(Pt x (1 – RRR)) — доля пациентов, принимающих препарат, но без эффекта;


risk — значение интересующих клинических исходов у пациентов с заболеваниями в реальной клинической практике;


Pe-u  — доля пациентов, имеющих показания к лечению, но не получающих лечения. Рассчитывается как разность между долей пациентов, имеющих показания к лечению (Pe), и долями пациентов, имеющих противопоказания (Pci) и непереносимость (Pint):


Pe-u = Pe – (Pci + Pint);

re-u (probability of events / mean number of events per patient per eligible but untreated patient) — вероятность события или среднее число событий для пациентов, имеющих показания к лечению, но не получающих лечения. Величина re-u при использовании в расчетах потенциального эффекта для ранее не применявшихся препаратов не требует коррекции, и можно использовать среднее число событий у пациента с определенным заболеванием без учета проводимого ечения;


Padh (adherence) — приверженность к лечению (соблюдение пациентом назначенного лечения). Если данные о приверженности к лечению отсутствуют, показатель равен единице и считается, что все больные принимают ЛС в соответствии с инструкцией (что на самом деле бывает очень редко);


RRR (relative risk redaction) — снижение относительного риска, связанное с лечебным вмешательством. Это отражает уменьшение исходного риска в группе изучаемого вмешательства в отношении интересующего клинического исхода.


Ряд значений для вычислений получают из данных локального аудита лекарственной терапии или локального фармакоэпидемиологического исследования: Pe, Pt, risk. Данные о доле больных с противопоказаниями (Pci), непереносимостью (Pint) и о приверженности (Padh) больных берутся из РКИ либо также могут быть получены при проведении фармакоэпидемиологических исследований. Снижение относительного риска, связанное с лечебным вмешательством (RRR) — показатель, который определяется по результатам РКИ. 

2. Для расчета экономической целесообразности применения ЛС  используется базисный метод клинико-экономического анализа — оценка «затраты-эффективность» (cost-effectiveness analysis). Этот тип клинико-экономического анализа позволяет рассчитать затраты, приходящиеся на единицу эффективности. В качестве показателя эффективности медицинской технологии (Ef) используется либо рассчитанное число предотвращенных клинических исходов в популяции (NEPP), либо число предотвращенных или отсроченных клинических исходов (PPE). 


При проведении экономического анализа медицинской технологии рассчитывается показатель соотношения «затраты/эффективность» по формуле:

CER = 
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где CER — соотношение «затраты/эффективность», показывающее затраты, приходящиеся на единицу эффективности;

DC — прямые затраты;


IC — непрямые затраты;


Ef — эффективность применения медицинской технологии.


Сравнение соотношения затрат и эффективности двух медицинских технологий показывает стоимость дополнительной единицы конечного результата лечения. При анализе приращения затрат разница между издержками двух альтернативных вариантов лечения делится на разницу в их эффективности:


CERincr = 
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CERincr — показатель приращения эффективности затрат;


DC1 и IC1 — прямые и косвенные затраты соответственно при применении технологии 1;


DC2 и IC2 — прямые и косвенные затраты соответственно при применении технологии 2;


Ef1 и Ef2  — эффекты лечения при использовании технологии 1 и 2 соответственно.


Анализ приращения затрат необходим тогда, когда технология 1 эффективнее технологии 2, но затраты на нее выше. Если технология 1 эффективнее технологии 2 и затраты на нее ниже, в этом случае технология 1 является доминирующей.

В связи с тем, что затраты, понесенные сейчас, субъективно воспринимаются как более существенные, чем те, которые предстоит понести в будущем, существует необходимость проведения дисконтирования затрат с включением в экономические расчеты степени дисконта (ставка рефинансирования Национального банка Республики Беларусь на момент исследования). Фактор, на который умножается величина будущих затрат, математически может быть выражен формулой:
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где n — число лет, r — степень дисконта.


При моделировании происходит упрощение реальности, что снижает точность расчета показателей клинической эффективности ЛС и затрат на лечение. Для нивелирования возможных погрешностей необходим анализ чувствительности. Он показывает, как изменятся результаты исследования, если изменить включенные в формулы расчета величины параметров. Проверке на чувствительность могут быть подвергнуты любые параметры, вводимые в расчеты. При этом различают одновариантный анализ чувствительности при изменении одного из исходных параметров и многовариантный – при колебании двух и более исходных параметров. 


Предложенные методические подходы позволяют проводить перспективное прогнозирование эффективности лекарственных средств и сравнивать альтернативные виды терапии в условиях национальных особенностей системы здравоохранения.

Пример расчетов: По данным ретроспективного анализа медицинской документации 405 пациентов, перенесших инфаркт миокарда и наблюдавшихся в кардиологическом диспансере, установлена низкая частота назначения статинов, в среднем 13,38%±2,2 (за три года). Риск развития сердечно-сосудистой смерти в течение трех лет составил 16%, а повторного нефатального инфаркта миокарда — 15%. Рассчитать потенциальную клиническую эффективность статинов в полученной выборке пациентов и стоимость предупреждения одного неблагоприятного исхода.


1. Рассчитываем число неблагоприятных исходов, которые можно предупредить при условии назначения статинов всем пациентам, имеющим показания. Используем формулу (1):

NEPP = n x Pd x ru x Peinc x RRR x Padh ,

где n x Pd — 405 пациентов, перенесших инфаркт миокарда;


ru = 0,33
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Pt = 13,38% или 0,13 (результаты собственного исследования)

risk = 15% + 16% = 31% или 0,31 (результаты собственного исследования)

RRR = 0,37 (снижение относительного риска развития сердечно-сосудистой смерти и повторного нефатального инфаркта миокарда в группе принимавших симвастатин, по данным рандомизированного исследования 4S)

Peinc  = 0,81

Peinc = [Pe – (Pt + Pci + Pint)].


Pe = 100% или 1


Pt = 13,38% или 0,13 (результаты собственного исследования)


Pci + Pint = 6% или 0,06 (по данным рандомизированного исследования 4S)


Padh = 80% или 0,8 — уровень приверженности, достаточный для достижения клинически значимых различий между группами сравнения (результаты международных исследований у пациентов, принимающих статины).

RRR = 0,37 (снижение относительного риска развития сердечно-сосудистой смерти и повторного нефатального инфаркта миокарда в группе принимавших симвастатин, по данным рандомизированного исследования 4S).

NEPP = n x Pd x ru x Peinc x RRR x Padh 

NEPP = 405 х 0,33 х 0,81 х 0,37 х 0,8


NEPP = 32


2. Вычисляем дополнительные затраты на предупреждение одного неблагоприятного исхода при условии назначения симвастатина, где в качестве показателя эффективности (

[image: image6.wmf]Ef


) принимаем рассчитанное при моделировании возможное число неблагоприятных исходов (32). За показатель затрат приняты только прямые расходы на приобретение симвастатина (
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) в дозе, рекомендованной в исследовании 4S (20 мг в сутки). 


Устанавливаем среднюю оптовую цену упаковки симвастатина (табл.).

Таблица

Оптовая цена симвастатина

		Фирма поставщик

		«Зокор» MERCK SCHARP & DOHME


(20 мг № 28)



		Доминантфарм

		51036 руб.



		Титан

		53629,8 руб.



		Витфарма 

		51076 руб.



		Интерфармакс

		51076 руб.



		Средняя оптовая цена

		51704,45 руб.





Примечание. Цены в белорусских рублях на 11.01.07 по данным информационной службы «Фармсервис».

Стоимость одной дозы ЛС рассчитывается как отношение средней оптовой цены упаковки к количеству доз в упаковке (28 таблеток) и составит 1846,58 бел. руб. для препарата «Зокор».

Стоимость одной суточной дозы препарата совпадает со стоимостью одного дня лечения.

Длительность лечения 405 пациентов статинами в течение одного года составляет 147 825 дней.

Стоимость курса лечения в течение одного года рассчитывается как произведение количества дней лечения в году (147 825 дней) и стоимости одной дозы препарата и составит 272 970 688,5 бел. руб. для препарата «Зокор».

Учитывая длительность исследования (три года) и предполагая, что стоимость в каждом из трех лет будет одинаковая, проводим дисконтирование затрат. Степень дисконта принята за 10% (ставка рефинансирования Национального банка Республики Беларусь с 01.12.06 по 29.01.07). Находим фактор дисконтирования: 


для первого года фактор дисконтирования 0,90;

для второго года — 0,83;

для третьего года — 0,75.

Принимая во внимание рассчитанный фактор дисконтирования и стоимость одного года лечения, определяем стоимость терапии статинами 405 пациентов за три года: 


Прямые затраты на препарат «Зокор» за три года составят: 676 967 307,47 бел. руб.:

272 970 688,5 бел. руб. × 0,90 = 245 673 619,65 бел. руб. в первый год лечения;


272 970 688,5 бел. руб. × 0,83 = 226 565 671,45 бел. руб. во второй год лечения;


272 970 688,5 бел. руб. × 0,75 = 204 728 016,37 бел. руб. в третий год лечения.


Дополнительные прямые затраты на предупреждение одного неблагоприятного клинического исхода – это отношение стоимости курса лечения в течение трех лет к числу неблагоприятных исходов, которые удалось бы предотвратить у 405 пациентов за три года. 


Дополнительные прямые затраты на предотвращение одного неблагоприятного исхода за три года составили бы 21 155 228,35 бел. руб. при условии назначения препарата «Зокор» в дозе 20 мг в течение трех лет и показателе приверженности 80%.


Анализ чувствительности модели проводится в соответствии с изменением показателя приверженности пациентов к лечению симвастатином (60, 80 и 100%) и прямых затрат на симвастатин (Вазилип, KRKA и Симвастерол, Polpharma SA).

В ходе расчетов было установлено, что дополнительные прямые затраты на предупреждение одного неблагоприятного клинического исхода (сердечно-сосудистой смерти и повторного нефатального ИМ) у 405 пациентов, перенесших инфаркт миокарда, при условии назначения 20 мг симвастатина в течение трех лет могут снизиться при увеличении показателя приверженности к лечению с 60 до 100% в 1,7 раза.

Предполагая равную терапевтическую эквивалентность оригинального и генерических ЛС, прямые затраты на стоимость лечения 20 мг симвастатина в течение трех лет в 1,4 раза ниже при условии Вазилипа (KRKA) и в 3,4 раза ниже при использовании Симвастерола (Polpharma SA) по сравнению с терапией Зокором (MERCK SCHARP & DOHME).
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