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Резюме. На основе многокритериального анализа разработана пилотная комплексная система оценки лекарствен-
ных препаратов (ЛП), используемых в терапии онкогематологических заболеваний. Полученные результаты позволяют 
ранжировать ЛП по приоритетности выбора при принятии решений о закупке препаратов или включении в перечни 
ЛП в рамках программ льготного лекарственного обеспечения населения. Показано, что по совокупности критериев 
препарат ибрутиниб при лечении хронического лимфолейкоза (ХЛЛ) является наиболее приоритетным, далее следуют 
обинутузумаб (терапия ХЛЛ) и руксолитиниб (терапия миелофиброза).
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Введение

Важность лекарственного обеспечения пациентов, 
страдающих злокачественными новообразованиями 
лимфоидной, кроветворной и родственных им тканей, 
акцентирована в нашей стране включением этих забо-
леваний в федеральную программу высокозатратных 
нозологий. Программа обеспечивает пациентов в 
рамках ассортимента перечня дорогостоящих лекар-
ственных препаратов (ЛП).

В последнее время на территории РФ зарегистри-
ровано значительное число инновационных ЛП, в 
том числе для больных онкогематологическими за-
болеваниями, зачастую способных улучшить прогноз 
и качество жизни пациентов.

В случае отсутствия доступности инновацион-
ной терапии в перечне дорогостоящих ЛП, пациент 
с заболеванием, отнесённым к злокачественными 
новообразованиями лимфоидной, кроветворной и 
родственных им тканей, имеет возможность получить 
препарат в рамках льготного лекарственного обеспе-
чения за счёт бюджета субъектов РФ. В зависимости от 
объёма доступных на территории денежных средств, 
лекарственное обеспечение таких пациентов может 
существенно отличаться. В условиях недостаточного 
финансирования вопрос приоритизации лекарствен-
ной помощи таким пациентам стоит достаточно остро. 
В этой связи для подавляющего большинства реги-
онов необходим инструмент, дающий возможность 
ранжировать ассортимент онкогематологических ЛП, 
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зарегистрированных в РФ и не включённых в перечень 
дорогостоящих ЛП, с учётом тяжести заболевания и 
эффективности медикаментозного лечения.

При этом аргументированно выделить приоритетные 
для лекарственного обеспечения нозологии и необхо-
димые в первую очередь для закупки таким больным 
препараты в рассматриваемой терапевтической области 
достаточно сложно. Необходим унифицированный ин-
струмент, который позволит осуществлять такую работу 
в плановом порядке, однако инновационные препараты 
для лечения онкогематологических заболеваний облада-
ют рядом специфических особенностей, затрудняющих 
их оценку с помощью общепринятых подходов в при-
нятии решений в области лекарственного обеспечения, 
таких как клинико-экономический анализ [1].

В этой ситуации одним из возможных инструмен-
тов является многокритериальный анализ (МКА). Ос-
новное преимущество МКА заключается в комплекс-
ности принимаемых решений, поскольку данный вид 
анализа позволяет учитывать показатели как тяжести 
заболевания, так и эффективности самого лечения. 
Дополнительное преимущество и отличительная черта 
этой методологии, обеспечивающей максимальную 
прозрачность принимаемых решений — это перевод 
качественных критериев, описываемых величинами 
разного типа и масштаба, в числовые значения (бал-
лы), в результате чего можно сравнивать зачастую 
абсолютно разнородные альтернативы путём прямого 
сопоставления их итоговых баллов. Свидетельством 
возможности использования МКА в условиях оте-
чественного здравоохранения является разработка 
ФГБУ «ЦЭККМП» Минздрава России методических 
рекомендаций по методике проведения МКА при-
нятия решений [2].

Система комплексной оценки ассортимента онко-
гематологических препаратов, разработанная методом 
МКА и адаптированная к реалиям российского здра-
воохранения, делает возможным принятие решений 
регулирующим или исполнительным органом на основе 
достоверных исследований клинической эффектив-
ности и безопасности терапии, а также результатов 
фармакоэкономического анализа. Комплексная оценка 
ЛП позволяет получить ответ на два крайне актуаль-
ных вопроса:

1. Затраты на какое заболевание следует возмещать 
в первую очередь?

2. Какие именно ЛП закупать в первую очередь?
В условиях появления новых медицинских техно-

логий и совершенствования диагностики, внедрение 
и последовательное применение конкретных методик 
МКА для поддержки принятия решений о финансиро-
вании закупок этих технологий позволит оперативно 
осуществлять динамический пересмотр перечней ЛП 
для программ лекарственного обеспечения населения 
или принятие аргументированных решений по закупке 
препаратов, способствуя тем самым рациональному ис-
пользованию лимитированных бюджетных средств [3].

Цель исследования — с помощью МКА разрабо-
тать комплексную систему оценки и ранжирования 
лекарственных средств (ЛС) по степени их приори-
тетности для принятия положительных решений по 
обеспечению доступности препаратов для пациентов 
с онкогематологическими заболеваниями.

Материалы и методы

При проведении анализа авторы руководствова-
лись методическими рекомендациями по МКА при-
нятия решений в здравоохранении, утверждёнными 
приказом ФГБУ «ЦЭККМП» Минздрава России от  
23 декабря 2016г. №145-од [2].

Для сравнения взяты препараты, поданные на 
включение в перечень дорогостоящих ЛП1 в 2017 г.: 
бендамустин, блинатумомаб, бозутиниб, брентуксимаб 
ведотин, дазатиниб, ибрутиниб, карфилзомиб, нилоти-
ниб, обинутузумаб, помалидомид, руксолитиниб [4]. 

Модель МКА построена в программе MS Excel 
(среда MS Windows) и позволяет проанализировать 
критерии эффективности каждого из сравниваемых 
препаратов при применении по соответствующим 
показаниям.

Выбор критериев эффективности для конкретного 
препарата основывался на результатах проведённых в 
условиях отечественного здравоохранения пилотных 
проектов по оценке технологий в области орфанных 
заболеваний [3], по многим параметрам сопоставимых 
с онкогематологическими заболеваниями.

Перечень из 16 критериев, характеризующих за-
болевания и медицинские технологии для их лечения, 
представлен в исследовании Омельяновского В.В. и 
соавт., основанном на обобщении результатов опубли-
кованных работ и консультаций с экспертами в области 
финансирования здравоохранения [3]. Последующий 
опрос экспертов позволил создать 10-балльную шкалу 
для оценки веса каждого из критериев в зависимости 
от его вклада в приоритетность заболевания; по этой 
шкале 1 баллу соответствует самый низкий вклад 
критерия в приоритетность, а 10 баллам — самый 
высокий вклад критерия (табл. 1).

В соответствии с методическими указаниями по 
проведению МКА для принятия решений в здраво-
охранении, абсолютные значения критериев были 
распределены в интервале от 0 до 1 методом постро-
ения функций шкал. При этом значение функции 
«1» — определяет наибольший приоритет, значение 
функции «0» — наименьший [2].

Присвоение значений характеристикам медицин-
ских технологий для лечения онкогематологических 

1 Перечень лекарственных препаратов, предназначенных для 
обеспечения лиц, больных гемофилией, муковисцидозом, гипо-
физарным нанизмом, болезнью Гоше, злокачественными ново-
образованиями лимфоидной, кроветворной и родственных им 
тканей, рассеянным склерозом, лиц после трансплантации орга-
нов и (или) тканей.
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заболеваний осуществлялось в общепопуляционном 
контексте с позиций государства — бóльший приори-
тет присваивался технологиям, которые позволяют 
достичь больше добавленных лет жизни для большего 
количества пациентов по сравнению с опциями тера-
пии, доступными в рамках существующей федераль-
ной программы лекарственного обеспечения, но при 

этом учитывались и параметры стоимости (чем выше 
стоимость, тем ниже балл).

Влияние терапии на продолжительность жизни 
оценивалась по показателям медианы общей выжи-
ваемости (в месяцах) в сравнении с доступными на 
текущий момент опциями лечения. Общий ответ на 
терапию анализируемыми онкогематологическими 

Таблица 1
Принципы ранжирования критериев, использованные в анализе

Название критерия Вес Принцип ранжирования критерия по баллам (от 0 до 1)
Характеристики заболевания

Распространённость заболевания 3,4 Максимальная распространённость включённых нозологий  
(11 на 100 000 чел.) равнялась 1 баллу, отсутствие заболевания  
в популяции — 0

Наличие эффективных вариантов 
лечения данного заболевания

8,6 1 балл означает, что для 100 % пациентов не существует 
альтернативного лечения, 0 баллов для 100 % пациентов имеется 
альтернативное лечение

Выживаемость при данном заболевании 
без лечения (сокращение 
продолжительности жизни)

7,5 Показатель общей пятилетней выживаемости, равный 0 %, 
принимался за 1. Соответственно, 100% выживаемость в 
течение пяти лет означала меньшую злокачественность 
заболевания и принималась равной 0

Проявления заболевания: физические 
нарушения

4,2 В качестве 0 (отсутствие влияния на качество жизни) 
использовались референсные показатели EORTC QLQ-C30 для 
стран Европейского региона для соответствующего критерия,  
а 1 принималось максимальное снижение качества жизни  
(0 баллов по опроснику)

Проявления заболевания: когнитивные 
нарушения

2,8

Инвалидизация 7,2
Влияние заболевания на повседневную 
жизнь пациента (социальную и 
физическую активность)

6

Дополнительное бремя на повседневную 
жизнь лиц, осуществляющих уход

1 Баллы выставлялись на основании опроса трёх клинических 
экспертов-гематологов. За 0 баллов принималось отсутствие 
дополнительного бремени на повседневную жизнь лиц, 
осуществляющих уход. За 1 — максимальная вовлеченность в 
уход лиц с необходимостью отрыва от рабочей деятельности 

Характеристики лечения
Стоимость курса лечения 8,4 Максимальная стоимость включённых препаратов 

соответствовала 0, минимальная из стоимости анализируемых 
ЛП — 1 баллу 

Влияние лечения на продолжительность 
жизни пациента

10,0 Дополнительная эффективность в продлении жизни, 
рассчитанная по описанной методике, равная 60 мес. (пять лет), 
рассматривалась как 1 балл. Нулевая добавочная эффективность  
как 0 баллов

Влияние лечения на качество жизни 
пациента

10,0 Процентное повышение качества жизни по шкале EORTC 
QLQ-C30 на 100 % —1 балл, 0 % — 0 баллов

Доказательства клинической 
эффективности лечения

9,9 Разница в % общего ответа на разных линиях терапии, равная 
100 % и более 1 балл, 0 % — 0 баллов

Безопасность лечения: частота 
нежелательных явлений (НЯ)

4,8 Рассматривалось снижение количества НЯ 3-й степени и выше в 
сравнении с выбранным компаратором, при этом в зависимости 
от снижения частоты НЯ ранжировались баллы: 0 % — 0 баллов, 
100 % — 1 балл

Безопасность лечения: тяжесть НЯ 6,2 В зависимости от частоты отказа от терапии по причине НЯ 
0 % — 1 балл, 100 % — 0 баллов

Физическая реабилитация вследствие 
лечения

5,2 В связи с отсутствием данных всем препаратам выставлено  
0,2 балла после опроса трёх клинических экспертов-гематологов 
(соответствует незначительному влиянию на физическую 
реабилитацию применения специфических препаратов) 

Социальная реабилитация вследствие 
лечения

4,9
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препаратами в сравнении с доступными опциями 
терапии, определяемый как стабилизация или улуч-
шение гематологических показателей после начала 
терапии, использовался в качестве критерия доказа-
тельства клинической эффективности лечения. Балл 
для данных показателей соответствовал их значению — 
чем выше общая выживаемость и чем выше общий 
ответ по итогам сравнения с доступными опциями, 
тем выше балл. Безопасность лечения оценивалась 
по частоте нежелательных явлений (НЯ) средней и 
высокой степени тяжести, а также по доле пациентов, 
прекративших приём препарата в рамках клинических 
исследований по причине непереносимости терапии — 
чем выше доля, тем ниже балл. Показатели изменения 
качества жизни пациентов на терапии взяты из опу-
бликованных результатов клинических исследований. 
В случае отсутствия данных балл обнулялся. Чем боль-
ше технология влияла на улучшение качества жизни 
пациентов, тем выше значение балла.

Учитывая существующие ограничения на вклю-
чение в ограничительные списки препаратов с недо-
статочной на момент рассмотрения доказательной 
базой, при отсутствии доказательной базы для любого 
из критериев брался минимальный возможный по-
казатель.

Блок «Характеристики заболевания». После 
анализа всех имеющихся показаний для препаратов, 
претендующих на включение в перечни, проведён 
информационный поиск и обзор литературы для 
определения значений, характеризующих заболевания 
согласно принятым критериям.

Для таких заболеваний, как хронический мие-
лолейкоз (ХМЛ), хронический лимфолейкоз (ХЛЛ), 
множественная миелома (ММ), истинная полиците-
мия и фолликулярная лимфома (ФЛ), данные о рас-
пространённости в РФ взяты из пилотных регистров 
(ХМЛ) [5], эпидемиологических исследований (ХЛЛ, 
истинная полицитемия) [6, 7] и субанализа данных из 
регистра GLOBOCAN 2012 (ММ и ФЛ с учётом 30 % 
доли ФЛ в структуре всех неходжкинских лимфом) [8]. 
Источником сведений о распространённости осталь-
ных заболеваний послужили, в связи с отсутствием в 
РФ действующих общероссийских регистров, данные 
общемирового регистра распространённости редких 
заболеваний OrphaNet [9].

При анализе критерия «Наличие эффективных ва-
риантов лечения» в качестве значения принят процент 
безальтернативных пациентов в популяции больных с 
соответствующим заболеванием, то есть доля пациен-
тов, не имеющих возможности выбора эффективного 
лечения в рамках существующей программы лекар-
ственного обеспечения. Так, если в ограничительном 
списке (перечень дорогостоящих ЛП на 2017 г.) на 
момент проведения анализа имелся препарат для 
лечения данных пациентов (не брались во внимание 
различия в эффективности и безопасности), то дан-
ный критерий принимался равным 0. При отсутствии 

такого препарата в перечне критерий, соответственно, 
принимался равным 100. Для большинства препаратов 
в списке данный критерий принимался равным тому 
проценту пациентов, которые, по данным анализа 
литературы, были резистентны или у которых имелась 
непереносимость имеющихся в списке опций терапии. 

Выживаемость при заболевании без лечения оце-
нивалась по данным общей пятилетней выживаемости 
для конкретной нозологии. 

Критерии, связанные с проявлениями заболеваний, 
инвалидизацией и влиянием на повседневную жизнь 
пациента, определяли, исходя из данных рандомизиро-
ванных контролируемых испытаний (РКИ), в которых 
проводили оценку качества жизни пациентов при со-
ответствующих патологиях. Для унификации данных 
в качестве единого источника выбраны показатели 
качества жизни, приводимые в опроснике EORTC 
QLQ-C30 (опросник качества жизни Европейской 
организации по изучению и лечению онкологических 
заболеваний) и полученные путём анализа ответов 
на соответствующие 30 вопросов. Данный опросник 
апробирован во многих международных клинических 
исследованиях онкогематологических заболеваний. 
Его анкеты просты для заполнения, удобны при об-
работке и интерпретации данных, а приведенные 
в нём результаты опросов соответствуют данным 
других инструментальных исследований [29]. Во всех 
случаях для дальнейшего ранжирования критериев 
использовались референсные показатели, указанные 
в опроснике EORTC QLQ-C30 для стран Европейского 
региона [30].

Дополнительное бремя на повседневную жизнь 
лиц, осуществляющих уход, оценивалось на осно-
вании опроса клинических экспертов-гематологов. 
Подробный расчёт по показателю качества жизни до-
ступен для ознакомления по запросу в связи с большим  
объёмом данных.

Блок «Характеристика лечения». Проведён ин-
формационный поиск клинических исследований 
по изучаемой тематике с целью выбора критериев 
эффективности рассматриваемых стратегий терапии.

Для значения критерия «Влияние лечения на про-
должительность жизни» выбран показатель медианы 
общей выживаемости (ОВ) в месяцах. Для технологий, 
по которым медиана ещё не достигнута, использо-
вались последние имеющиеся данные клинических 
исследований.

В качестве терапии сравнения рассматривалась 
имеющаяся опция лечения заболевания на соответ-
ствующей стадии и линии терапии из существующих 
опций лекарственного обеспечения, при отсутствии 
таковой — плацебо и/или наилучшая имеющаяся 
терапия. При наличии нескольких доступных опций 
терапии в качестве значения бралась оптимальная.

Общий ответ (ОО) на терапию онкогематологиче-
скими препаратами, определяемый как стабилизация 
или улучшение гематологических показателей после 
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начала терапии, использовался в качестве критерия 
«Доказательства клинической эффективности лече-
ния». При этом для расчёта использовали показатель 
добавочной клинической эффективности терапии.

В качестве терапии сравнения рассматривалась 
имеющаяся опция лечения заболевания на соответству-
ющей стадии и линии терапии, доступная в перечне 
дорогостоящих препаратов, при отсутствии таковой —
плацебо и/или наилучшая имеющаяся терапия. При 
наличии нескольких доступных опций терапии в 
качестве сравнения использовалась альтернатива с 
максимальным значением эффективности.

Стоимость терапии ЛП сравнения, включёнными 
на момент анализа в перечень жизненно необходимых 
и важнейших ЛП (ЖНВЛП), определялась по данным 
государственного реестра предельных отпускных цен 
(с учётом НДС). Стоимость препаратов, не входящих 
на момент анализа в перечень ЖНВЛП, определялась 
по данным IMS Russia «Аудит государственных и му-
ниципальных закупок лекарственных средств в РФ. 
Контракты», то есть по аукционным ценам тендеров, 
проведённых в РФ в 2017 г. На основании полученных 
таким образом данных вычисляли прямые медицинские 
затраты на фармакотерапию больных исследуемыми 

препаратами в течение одного года в соответствии 
с инструкциями по их применению. В случае, если 
препараты по соответствующим показаниям назна-
чаются только в составе комбинированной терапии, 
затраты на терапию включали стоимость как самого 
препарата, так и остальных облигатных препаратов 
курса лечения.

Значение критерия «Влияние лечения на качество 
жизни» принимали равным процентному измене-
нию показателя шкалы общего состояния здоровья 
и уровня качества жизни. Для оценки указанного 
изменения использовались данные, приведённые в 
опроснике EORTC QLQ-C30, а также значения этого 
показателя, определявшиеся до и после лечения пре-
паратом сравнения в РКИ. При отсутствии данных 
по влиянию на качество жизни, согласно опроснику 
EORTC QLQ-C30, использовались данные других 
имеющихся опросников.

Безопасность лечения оценивалась по частоте НЯ 
средней и высокой степени тяжести (рассматривался 
показатель добавочной безопасности, а также по доле 
пациентов, прекративших приём препарата в рамках 
клинических исследований по причине непереноси-
мости терапии.

Рис. 1. Ранжирование анализируемых ЛС по результатам МКА:
голубой цвет — итоговый балл по блоку «Характеристика лечения», оранжевый цвет — итоговый балл по бло-
ку «Характеристика заболевания»
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Показатели физической и социальной реабилита-
ции пациентов после терапии приняты одинаковыми 
для всех технологий по причине отсутствия данных.

Результаты исследования

Проведённая оценка критериев по шкалам и приме-
нение весов критериев позволили произвести ранжи-
рование препаратов и заболеваний (рис. 1). Показано, 
что самыми приоритетными из заболеваний являются 
ОЛЛ, ХЛЛ, МКЛ и ММ, имеющие наибольший балл 
по критерию тяжести заболевания. Среди препаратов 
наибольший балл присвоен руксолитинибу, бозути-
нибу, ибрутинибу и нилотинибу.

Далее по каждому препарату проводилось сумми-
рование общего балла по характеристикам заболева-
ния и общего балла по характеристикам препаратов, 
который может значимо варьировать в зависимости 
от оцениваемого показания к медицинскому приме-
нению. Итоговое распределение суммарных баллов по 
характеристикам заболевания и предназначенным для 
их лечения лекарств представлено на рис. 1.

Ограничения исследования

1. МКА проводился с учётом, в том числе, резуль-
татов РКИ, эффективность применяемых схем тера-

пии в которых может отличаться от эффективности 
в реальной клинической практике.

2. Затраты на амбулаторно-стационарное лечение, 
не связанные с проведением терапии основного за-
болевания, в МКА не учитывались.

Вывод

Результаты проведённого анализа свидетельствуют 
о том, что по совокупности критериев приоритет-
ным препаратом при принятии решений о закупке 
препаратов или включении в перечни ЛП в рамках 
программ льготного лекарственного обеспечения 
населения является ибрутиниб (терапия пациентов с 
ХЛЛ), за ним по приоритетности идут обинутузумаб 
(терапия ХЛЛ), руксолитиниб (терапия миелофибро-
за), далее препараты с меньшей суммарной оценкой 
по баллам.
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