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Аннотация. Цель исследования. Проведение оценки затраты-эффективность при проведении цитогенетических ис-
следований перед назначением различных режимов первой линии терапии множественной миеломы (ММ). Матери-
алы и методы. Фармакоэкономическое исследование выполнено методом анализа «затраты-эффективность» в рамках 
Программы государственных гарантий (ПГГ). Результаты. Обзор литературы продемонстрировал, что на настоящий 
момент доступно ограниченное количество данных по клинической эффективности анализируемых режимов в пер-
вой линии как у пациентов с обычным, так и высоким цитогенетическим риском. Анализ «затраты-эффективность» 
показал, что среди трёх исследуемых схем терапии 1-ой линии (VMP, Rd, VRd) по показателю ВБП (выживаемость без 
прогрессии) коэффициент был минимальным для схемы VMP у пациентов высокого цитогенетического риска. Заклю-
чение. Проведённое исследование продемонстрировало, что выбор и назначение терапии первой линии в зависимо-
сти от результатов цитогенетического исследования является клинически эффективным и экономически оправданным 
подходом к организации медицинской помощи взрослым пациентам с множественной миеломой на территории РФ. 
Это может было использовано в будущем для формирования рекомендаций и стандартов оказания помощи таким па-
циентам в первой линии.
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Abstract. Purpose of the study. Conducting an assessment of the economic consequences (clinical and economic analysis) 

when conducting cytogenetic studies before prescribing various first-line treatment regimens for multiple myeloma (MM). Ma-
terials and methods. The pharmacoeconomic study was carried out using the method of cost analysis, “cost-effectiveness” within 
the framework of the State Guarantee Program (SGP). Results. A review of the literature demonstrated that a limited number of 
data are currently available on the clinical effectiveness of the analyzed regimens in the first line, both in patients with normal 
and high cytogenetic risk. The cost-effectiveness analysis showed that among the three studied 1st-line treatment regimens (VMP, 
Rd, VRd), in terms of PFS (progression-free survival), the coefficient was minimal for the VMP regimen in patients with high 
cytogenetic risk. Conclusion. The study showed that the choice and prescription of first-line therapy, depending on the results of 
a cytogenetic study, is a clinically effective and cost-effective approach to organizing medical care for adult patients with multiple 
myeloma in the Russian Federation. This could be used in the future to formulate.
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Введение / Introduction

Множественная миелома (ММ) характеризуется 
пролиферацией злокачественных плазматических 
клеток в  костном мозге. При ММ злокачественные 
клетки секретируют аномальный белок (парапроте-
ин, М-протеин), вызывающий поражение различных 
внутренних органов. Заболевание может проявляться 
широким спектром симптомов, включая гиперкаль-
циемию (С), почечную недостаточность (R), анемию 
(A) и боль в костях или переломы (B) (так называе-
мый CRAB-синдром) [1]. ММ чаще всего встречается 
у людей старше 60 лет. Заболеваемость постоянно ра-
стёт: в период с 1990 по 2016 года число новых случаев 
заболевания во всём мире увеличилось на 126 % [2, 3].

Целью лечения ММ является увеличение выжи-
ваемости и повышение качества жизни. За последние 
10 лет достигнуто значительное улучшение результа-
тов лечения пациентов, но это заболевание остаётся 
неизлечимым. Текущие варианты лечения включают 
аутологичную трансплантацию стволовых клеток 
(ауто-ТГСК) с высокодозной химиотерапией. Не все 
пациенты подходят для ауто-ТГСК, для её проведе-
ния больной должен соответствовать определённым 
критериям [4].

В  настоящее время для лечения ММ в  мире ис-
пользуют различные классы препаратов:
• Цитотоксические химиотерапевтические препа-

раты  — мелфалан, винкристин, циклофосфамид 
и бендамустин;

• Кортикостероиды — дексаметазон и преднизолон;
• Иммуномодулирующие препараты — талидомид, 

леналидомид и помалидомид;
• Ингибиторы протеасом  — бортезомиб, карфил-

зомиб и иксазомиб;
• Моноклональные антитела к  CD38  — даратуму-

маб и изатуксимаб;
• Антитела против SLAMF7 — элотузумаб.

Терапия пациентов с ММ часто проводится в виде 
комбинации двух или трёх препаратов из различных 
классов, потому что комбинированное лечение даёт 
лучший ответ. Поскольку ММ неизлечима, у  боль-
шинства пациентов в конечном итоге возникает ре-
цидив после первой линии терапии. Как правило, 
пациенты требуют нескольких линий терапии на 
протяжении всего заболевания [5].

В настоящее время доказано, что конкретные хро-
мосомные аберрации у пациентов с ММ определяют 
высокий риск и неблагоприятный исход заболевания. 
К  ним относят t (4;14) (p16; q32) (промежуточный 
риск, медиана общей выживаемости (ОВ)  — 5  лет), 
t (14;16) (q32; q23) (высокий риск, медиана ОВ  — 

3  года), t (14;20) (q32; q11) (высокий риск, медиана 
ОВ — 3 года) и del (17p) (высокий риск, медиана ОВ — 
3 года) [6]. Генетические нарушения, как t (11;14) (q13; 
q32), t (6;14) (p21; q32) и  трисомии за исключением 
трисомии 1, 13, 21, ассоциируются с благоприятным 
течением заболевания и медианой ОВ 7–10 лет [7, 8].

В  многочисленных клинических исследованиях 
подтвердили высокую эффективность комбинации 
бортезомиба c мелфаланом и преднизолоном (схема 
VMP) у больных с различными формами MM [2–9]. 
В  настоящее время проведено множество клиниче-
ских исследований, доказывающих эффективность 
бортезомиба в комбинации со стандартной химиоте-
рапией, гормональными и другими таргетными пре-
паратами как в 1-ой линии, так и при рефрактерной 
и  рецидивирующей формах ММ [13–14]. Не менее 
значимым открытием в  лечении ММ стало доказа-
тельство эффективности препаратов группы имму-
номодуляторов (талидомид, леналидомид, помали-
домид), и сейчас в клинической практике доступно 
множество высокоэффективных схем, комбинирую-
щих различные таргетные препараты между собой. 
Так, полный ответ на терапии VRD (бортезомиб, ле-
налидомид и дексаметазон) достигает 46 % больных, 
а  трёхлетняя общая выживаемость (ОВ) равняется 
88 % [16–18].

С  учётом внедрения в  клиническую практику 
терапии ММ новых агентов, актуальным является 
вопрос о выборе наиболее оптимальной схемы тера-
пии с учётом риска на основании результатов цито-
генетических исследований.

В то же время вопросы стоимости цитогенетиче-
ских исследований и целесообразности их проведе-
ния с  экономической точки зрения остаются нере-
шёнными. Полномасштабных, как международных, 
так и  российских фармакоэкономических исследо-
ваний целесообразности проведения цитогенетиче-
ских обследований у больных с ММ в первой линии 
терапии не проводилось. Так же не изучалась эконо-
мическая оценка целесообразности выбора проти-
воопухолевой терапии на основании цитогенетиче-
ских исследований. Все это определило актуальность 
настоящего исследования.

Материалы и методы / Materials and methods

Целью настоящего исследования было проведе-
ние сравнительного клинико-экономического ана-
лиза назначения цитогенетического исследования 
перед первой линией терапии ММ и  подбора тера-
пии в  зависимости от результатов на территории 
Российской Федерации (РФ).
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Задачами данного исследования явились:
• Провести поиск и анализ отечественных и зару-

бежных научных публикаций по клинической 
эффективности применения различных лекар-
ственных режимов в зависимости от результатов 
цитогенетических исследований, выполненных 
на первой линии терапии ММ;

• Провести анализ прямых медицинских затрат, свя-
занных с оказанием медицинской помощи пациен-
там с множественной миеломой с учётом примене-
ния анализируемых лекарственных препаратов;

• Провести сравнительный фармакоэкономиче-
ский анализ «затраты-эффективность» примене-
ния различных вариантов лекарственной тера-
пии первой линии у пациентов с множественной 
миеломой на территории РФ;

Гипотеза исследования: Выбор и назначение тера-
пии первой линии в зависимости от результатов ци-
тогенетического исследования является клинически 
эффективным и экономически оправданным подхо-
дом к организации медицинской помощи взрослым 
пациентам с  множественной миеломой на террито-
рии РФ.

Предполагается, что проведение цитогенетиче-
ских исследований пациентам с ММ перед назначе-
нием терапии первой линии может способствовать 
повышению экономической эффективности, так 
как позволит выбрать наиболее оптимальную (эф-
фективную) с  клинической и  экономической точки 
зрения противоопухолевую терапию, что откроет 
в свою очередь возможности персонализированной 
терапии для каждого конкретного пациента.

В доступных источниках был проведён поиск ра-
бот по эффективности и  безопасности применения 
в  качестве терапии первой линии различных режи-
мов терапии ММ, одобренных для применения в РФ 
(в соответствии с Российскими клиническими реко-
мендациями по множественной миеломе [19]). Для 
выполнения обзора литературы были определены 
критерии в  соответствии со  схемой PICO (S) [20]: 
популяция (P): взрослые пациенты с установленным 
диагнозом множественная миелома, нуждающиеся 
в  назначении терапии первой линии; интервенция 
(I): режимы терапии первой линии, применяемые 
у пациентов с обычным и высоким цитогенетическим 
риском; результаты (O): общая выживаемость, выжи-
ваемость без прогрессирования, добавленные годы 
жизни (life-years-gained, LYG) и добавленные годы ка-
чественной жизни (quality adjusted life-years, QALY); 
вид исследований (S): рандомизированные клиниче-
ские исследования, мета-анализы, систематические 

обзоры, непрямые сравнения, сетевой мета-анализ, 
исследования реальной клинической практики.

Литературный поиск был проведён в базе данных 
PubMed с использованием терминов MeSH (Medical 
Subjects Headings) «multiple myeloma» AND «first 
line treatment efficacy» AND «high risk cytogenetic» 
среди статей на английском языке, а  также в  рос-
сийской информационно-аналитической системе 
eLIBRARY.ru по ключевым словам: «множественная 
миелома», «эффективность первой линии», «вы-
сокий цитогенетический риск». Были применены 
фильтры по типу публикации (видам исследований 
PICOS), а  также ограничения для возраста пациен-
тов — 18+. Глубина поиска — 10 лет.

Для анализа отбирались работы с высоким уров-
нем доказательности, в которых исследовалось срав-
нение эффективности и  безопасности применения 
анализируемых схем терапии в  качестве 1-й линии 
для лечения множественной миеломы у  взрослых 
пациентов.

Исходя из гипотезы исследования о  том, выбор 
и назначение терапии первой линии в зависимости 
от результатов цитогенетического исследования яв-
ляется клинически эффективным и  экономически 
оправданным, в  рамках настоящей работы была 
проведена фармакоэкономическая оценка примене-
ния различных препаратов, используемых в рамках 
первой линии у пациентов с высоким и обычным ци-
тогенетическим риском.

Настоящий клинико-экономический анализ вы-
полнялся с  позиции системы здравоохранения Рос-
сийской Федерации, в связи с этим в анализе оценива-
лись только прямые медицинские затраты, оплачива-
емые за счёт бюджетных средств и/или средств систе-
мы обязательного медицинского страхования (ОМС).

Оценка затрат на оказание помощи пациентам 
с  множественной миеломой проводилась с  учётом 
прямых медицинских затрат на:
• лекарственные препараты 1-й линии терапии;
• медицинскую помощь (амбулаторно-поликлини-

ческое наблюдение, молекулярно-генетические 
исследования с  целью наблюдения, в  условиях 
дневных стационаров первичная медико-сани-
тарная помощь, специализированная медицин-
ская помощь для оказания медицинской помощи 
по профилю "онкология");

• стоимость цитогенетических исследований.

Для определения исследуемых режимов были ис-
пользованы следующие критерии отбора: показание 
к применению у взрослых пациентов с множествен-
ной миеломой в  первой линии согласно официаль-
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ной инструкции по медицинскому применению пре-
парата; наличие в Российских клинических рекомен-
дациях лечения пациентов с множественной миело-
мой [19]; наличие в перечне жизненно необходимых 
и важнейших лекарственных препаратов (ЖНВЛП) 
на 2023 г.; наличие данных о качестве жизни, связан-
ного со здоровьем при лечении с применением ана-
лизируемых препаратов/режимов. Несоответствие 
хотя  бы одного из критериев, служило основанием 
для исключения режима из дальнейшего анализа. 
В  качестве анализируемых схем терапии было ото-
брано 3 схемы, соответствующих всем критериям 
отбора: VMP (бортезомиб, мелфалан, преднизолон); 
Rd (леналидомид, дексаметазон), VRd (бортезомиб, 
леналидомид, дексаметазон).

Исходя из гипотезы исследования, анализ прово-
дился клинико-экономическим методом  — «затра-
ты-эффективность». Данный метод подразумевает 
соотнесение затрат с полученными результатами эф-
фективности и сравнение альтернативных медицин-
ских технологий по этому показателю.

Фармакоэкономический анализ выполнен в  со-
ответствии с  отраслевым стандартом «Клинико-э-
кономические исследования», применяемым в  РФ, 
руководствуясь методологическими основами про-
ведения фармакоэкономических исследований [21].

При проведении клинико-экономического ана-
лиза учитывались прямые медицинские затраты си-
стемы здравоохранения: стоимость лекарственных 
средств леналидомид, бортезомиб, мелфалан, декса-
метазон, преднизолон. Анализ прямых затрат осно-
вывался на зарегистрированных предельных отпуск-
ных ценах производителя Государственного реестра 
предельных отпускных цен.

Все расчёты выполнены с учётом 10 % НДС и мак-
симальной отпускной цены для Московской области 
(по данным ГРЛС на 25.10.2022). Расчётное количе-
ство флаконов/упаковок, которое требуется для ле-
чения одного пациента в  течение года, основано на 
результатах РКИ: леналидомида, бортезомиба и дек-
саметазона (VRd)  — данные RWE (Real World Evi-
dence — исследование реальной клинической практи-
ки VRd) [22]; леналидомида и дексаметазона (Rd) — 
FIRST [23], бортезомиба, мелфалана и дексаметазона 
(VMP)  — VISTA [12]. Рассчитаны прямые медицин-
ские затраты на одного пациента в год для каждой из 
схем (все препараты включены в Перечень жизненно 
необходимых и важнейших лекарственных препара-
тов для медицинского применения на 2023 год).

Анализ «затраты-эффективность» позволяет со-
отнести расходы и клиническую эффективность ме-
дицинских вмешательств.

Данный метод представляет собой важнейшее ка-
чественное изменение в управлении системой здра-
воохранения — переход от цены лечения к цене его 
результата. Чем меньше величина показателя «за-
траты/эффективность», тем менее значимых затрат 
требует достижение эффекта, и  тем более целесоо-
бразным можно считать применение вмешательства. 
Данный метод представляет собой важнейшее ка-
чественное изменение в управлении системой здра-
воохранения — переход от цены лечения к цене его 
результата. Расчёт показателя «затраты/эффектив-
ность» производился по формуле CER = Cost/Ef, где 
Cost — затраты на ЛС, руб; Ef — показатель эффек-
тивности лечения [25].

Результаты / Results

Поиск публикаций проводился в сентябре 2022 г. — 
январе 2023 г. По первоначальному поисковому за-
просу в базе данных PubMed было найдено 44 публи-
кации. 5 публикаций было найдено в eLIBRARY.ru.

В ходе обзора было выявлено, что на настоящий 
момент доступно ограниченное число данных по 
клинической эффективности анализируемых режи-
мов в первой линии как у пациентов с обычным, так 
и высоким цитогенетическим риском.

Ниже представлены дизайн и результаты каждого 
из включённых в анализ исследований.

В  исследовании FIRST изучались результаты вы-
живаемости пациентов с впервые диагностированной 
ММ, не кандидатов на трансплантацию, получавших 
леналидомид и низкие дозы дексаметазона до прогрес-
сирования заболевания (Rd непрерывный), Rd в тече-
ние 72 недель (18 циклов; Rd18) или мелфалан, предни-
золон и талидомид (MPT; 72 недели). Первичной конеч-
ной точкой была выживаемость без прогрессирования 
заболевания (ВБП). Общая выживаемость (ОВ) была 
ключевой вторичной конечной точкой (заключитель-
ный анализ предполагал период наблюдения ≥60 меся-
цев). Пациенты были рандомизированы в группы Rd 
Continuous (непрерывное назначение режима Rd) (n = 
535), Rd18 (n = 541) или MPT (n = 547). При медиане на-
блюдения 67 месяцев ВБП была значительно выше при 
непрерывном назначении Rd по сравнению с MPT (от-
ношение рисков [ОР], 0,69; 95 % доверительный интер-
вал [ДИ], 0,59–0,79; p <0,00001). Медиана ОВ была на 10 
месяцев больше при непрерывном приёме Rd по срав-
нению с MPT (59,1 против 49,1 месяца; ОР 0,78; 95 % ДИ 
0,67–0,92; p = 0,0023) и сопоставима с группой при Rd18 
(62,3  месяца). У  пациентов, достигших полного или 
очень хорошего частичного ответа, Rd Continuous имел 
среднее время до следующего лечения на ≈30 месяцев 
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больше, чем Rd18 (69,5 против 39,9  месяцев). Непре-
рывное лечение Rd значительно улучшило результаты 
выживаемости по сравнению с MPT, что подтверждает 
необходимость непрерывного назначения Rd в  каче-
стве стандарта лечения пациентов с впервые выявлен-
ной ММ, не подходящих для трансплантации.

В  исследовании VISTA оценивался эффект ком-
бинации мелфалана с  бортезомибом и  преднизоло-
ном (VMP) или без бортезомиба (MP) у  пациентов 
с впервые диагностированной миеломой, которым не 
была показана трансплантация аутологичных стволо-
вых клеток. Всего в это исследование было включено 
682  пациента. Пациенты получали до девяти 6-не-
дельных циклов VMP (n = 344) или MP (n = 338).

При медиане наблюдения 36,7 месяца риск смер-
ти при терапии VMP снизился на 35 % по сравнению 
с MP (отношение рисков 0,653; p <0,001); медиана ОВ 
не была достигнута при VMP по сравнению с 43 ме-
сяцами при MP; Показатели 3-летней выживаемости 
составили 68,5 % по сравнению с 54,0 %. Показатели 
ответа на последующую терапию талидомидом (41 % 
против 53 %) и  леналидомидом (59 % против 52 %) 
были одинаковыми после VMP или MP; частота от-
вета на последующую терапию на основе бортезо-
миба составила 47 % по сравнению с 59 %. Среди па-
циентов, получавших VMP (n = 178) и МP (n = 233), 
медиана выживаемости от начала последующей те-
рапии составила 30,2 и 21,9 месяца соответственно.

Полученные результаты подтверждают превос-
ходство комбинации VMP над терапией MP у паци-
ентов, ранее не получавших лечения, с впервые диа-
гностированной ММ, которым была противопоказа-
на трансплантация аутологичных стволовых клеток.

Исследование реальной клинической практики 
назначения режима VRd / A study of the actual 
clinical practice of prescribing the VRd regimen

В  исследовании использованы реальные дан-
ные из баз данных США пациентов с  ММ для изу-
чения моделей лечения и  результатов у  пациентов 
с высоким цитогенетическим риском по сравнению 
со  стандартным. Это было ретроспективное обсер-
вационное когортное исследование взрослых паци-
ентов с ММ. В когорту высокого риска вошли паци-
енты с  генетическими аномалиями высокого риска 
в соответствии с Критериями mSMART. Среди 6138 
подходящих пациентов 6137, 3160 и  1654 получали 
лечение первой, второй и  третьей линии соответ-
ственно. В  общей сложности 1624 и  2544 пациента 
были отнесены к  группе высокого и  стандартного 
риска соответственно. VRd был наиболее распро-
странённым режимом лечения первой линии (полу-
чили >40 % пациентов) во всех изученных группах.

Результаты описанных исследований представле-
ны в табл. 1.

Таблица 1
Общая характеристика клинический исследований режимов терапии первой линии множественной миеломы, 

включённых в исследование
Table 1

General characteristics of clinical studies of first-line treatment regimens for multiple myeloma included in the study

Исследование Схема 
терапии

Число 
пациентов

Цитогенетические 
аномалии 
высокого риска

ОВ ВБП Медиана 
наблюдения, 
мес.мес. % мес. %

FIRST [22] 

Rd cont 
no high 
risk

43
t (4;14), t (14;16) 
и/или del (17p) 

68,7 40,3-летняя 31,1 45,3-летняя
67

Rd cont 
high risk 205 24,3 71,3-летняя 8,4 3,3-летняя

RWE Study 
[23] 

VRd no 
high risk 1 072 t [4;14], t [14;16], 

t [14;20], del (17p), 
TP53 mut, 1q gain

94,1 нд 26,1 26
[11–49] 

VRd 
high risk 372 48,4 нд 17,5 19

[18–36] 

VISTA [12] 

VMP no 
high risk 142

t (4;14), t (14;16) 
и/или del (17p) 

71,6 27,4
36,7

VMP 
high risk 26 56,1 24,1
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Для выполнения клинико-экономического анали-
за использовались следующие схемы терапии мно-
жественной миеломы в  первой линии (режим на-
значения представлен в  соответствии с  Российски-
ми клиническими рекомендациями по диагностике 
и терапии ММ) (табл. 2):

VMP: 1–4-й курсы: Мелфалан 9 мг/м2 внутрь, дни 
1–4-й o Преднизолон 60 мг/м2 внутрь, дни 1–4-й. 
Бортезомиб 1,3 мг/м2 п/к или в/в, дни 1, 4, 8, 11, 22, 
25, 29, 32-й. Лечение возобновляется на 43-й день.

5–9-й курсы: Мелфалан 9 мг/м2 внутрь, дни 1–4-й. 
Преднизолон 60 мг/м2 внутрь, дни 1‒4-й. Бортезомиб 
1,3 мг/м2 п/к или в/в, дни 1, 8, 22, 29-й. Лечение воз-
обновляется на 43-й день.

VRd: Бортезомиб 1,3 мг/м2 п/к  в  1, 4, 8 и  11 дни 
каждого 21-дневного или 28-дневного цикла. Лена-
лидомид 25 мг внутрь, с 1 по 14 день каждого 21-днев-
ного цикла, или с 1 по 21 день каждого 28-дневного 
цикла лечения. Дексаметазон 20 мг в дни 1, 2, 4, 5, 8, 
9, 11 и 12 или 40 мг с 1 по 4 и с 9 по 12 день каждо-
го цикла. Лечение возобновляется на 22-й или 29-й 
день, соответственно. Рекомендуется до 8 после-
довательных 21-дневных или 6 последовательных 
28-дневных циклов.

Rd: Леналидомид 25 мг внутрь, дни 1‒21-й. Дек-
саметазон 40 мг внутрь, дни 1, 8, 15, 22-й. Лечение 
возобновляется на 29-й день. Лечение продолжают 
до прогрессирования или развития неприемлемой 
токсичности.

Стоимость цитогенетических исследований (не-
посредственно изучения кариотипа и  отдельных 
перестроек высокого цитогенетического риска) 
была взята с  сайта www.invitro.ru (дата обращения 
31.01.2023).

Учитывалась стоимость следующих исследований:
• Цитогенетический анализ клеток костного моз-

га (кариотип) Cytogenetic analysis of bone marrow 
(karyotype);

• Анализ транслокации t (4;14) (p16; q32) (FISH, 
колич.) Analysis of translocation t (4;14) (p16; q32) 
(FISH, quantitative);

• Анализ транслокации t (14;16) (IGH/MAFB) 
(FISH, колич.) Analysis of translocation t (14;16) 
(IGH/MAFB) (FISH, quantitative);

• Анализ делеции ТР53 гена (FISH, колич.) Analysis 
of ТР53 gene deletion (FISH, quantitative).

Опухолевая прогрессия ММ характеризуется 
весьма сложными хромосомными и  молекуляр-
но-генетическими нарушениями. Степень выражен-
ности последних позволяет говорить о  клональной 
эволюции генетических нарушений при ММ. Обна-

ружение генетических поломок позволяет выделить 
различные клональные патологические процессы 
в  сложной многоступенчатой модели прогрессии. 
Низкая пролиферативная активность опухолевых 
клеток на начальных этапах развития ММ — суще-
ственное ограничение для стандартного кариоти-
пирования, поскольку анализ ограничивается толь-
ко вступившими в метафазу клетками. Кроме того, 
некоторые хромосомные нарушения невозможно 
обнаружить методами стандартной цитогенетики 
(G-бэндинга) из-за чрезвычайно малых размеров 
повреждённых участков в  хромосоме  — так назы-
ваемых скрытых хромосомных аберраций. Все эти 
ограничения вполне преодолеваются популярным 
в  клинике молекулярно-цитогенетическим мето-
дом — флуоресцентной in situ гибридизацией (FISH) 
во всех её вариациях [23].

Частота встречаемости различных цитогенетиче-
ских перестроек в популяции пациентов с ММ пред-
ставлена в табл. 3.

Таблица 3
Частота встречаемости различных  

генетических перестроек у пациентов  
с множественной миеломой [24]

Table 3
The frequency of occurrence of various genetic 

rearrangements in patients with multiple myeloma [24]

Цитогенетические аномалии % встречаемости

t (4;14)
t (14;16)
t (14;20)
del (17p)
del (1p)
1q21+

15
4
2
5–10
20–30
30–40

Отобранные для анализа исследования на нали-
чие цитогенетических перестроек (транслокации, 
делеции) расцениваются экспертами как показатели 
миеломы высокого риска. Пациенты с  ММ, у  кото-
рых наблюдаются данные перестройки, характеризу-
ются меньшей общей выживаемостью и более высо-
кой скоростью прогрессирования миеломы.

Прямые медицинские затраты рассчитаны при 
назначении схем VMP (бортезомиб, мелфалан, пред-
низолон), VRd (бортезомиб, леналидомид, дексаме-
тазон), Rd (леналидомид, дексаметазон). Независимо 
от цитогенетического риска, и у пациентов с обыч-
ным риском, и  с  высоким нет различий в  частоте 
назначении схем в первой линии терапии в соответ-
ствии с  Клиническими рекомендациями [19]. Для 
расчёта стоимости схемы терапии для VMP бралась 

http://www.invitro.ru
https://www.invitro.ru/analizes/for-doctors/2621/47686/
https://www.invitro.ru/analizes/for-doctors/2621/47686/
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стоимость курсов из 8 циклов, для VRd — 8 циклов, 
для Rd  — 12 месяцев, что соответствует режимам 
назначения, указанным в Проекте Клинических ре-
комендаций по диагностике и  лечению ММ (2022). 
В  общую стоимость затрат включались стоимость 

лекарственной терапии, стоимость цитогенетиче-
ских исследований, оказание медицинской помощи.

Наиболее экономичным режимом терапии 1-й 
линии оказался режим VMP, далее VRd и уже затем 
Rd (табл. 4).

Таблица 4
Анализ затраты-эффективность первой линии терапии множественной миеломы

Table 4
Cost-effectiveness analysis of first-line therapy for multiple myeloma

Режимы Общая стоимость 
схемы (НДС), руб.

ВБП (мес.)  ОВ (мес.)  Общие затраты,
руб.

CER CER (cyto) 

VMP 1 047 651,6 27,4 56,4 1 208 115,8 38 235,46 39 759

VMP high risk 
cytogenetic 1 047 651,6 24,1 44,1 1 208 115,8 43 471,02 45 203,2

Rd 2 783 238 31,1 69,9 2 943 702,20 89 493,18 90 835,43

Rd high risk 
cytogenetic 2 783 238 8,4 19,3 2 943 702,20 331 337,86 33 6307,5

VRd 1 562 291,2 26,1 94,1 1 722 755,40 59 857,90 61 457,33

VRd high risk 
cytogenetic 1 562 291,2 17,5 48,4 1 722 755,40 89 273,78 91 659,21

При анализе затраты-эффективность и  расчё-
те коэффициента «затраты-эффективность» (CER) 
всех трёх исследуемых схем по показателю ВБП (вы-
живаемость без прогрессии) независимо от того, 
учитывалась ли стоимость цитогенетических иссле-
дований или нет, данный коэффициент был мини-
мальным для схемы VMP (38 235,46 и 43 471,02 — без 
и при включении в общую стоимость исследования 
на наличие цитогенетических перестроек). Для VRd 
эти показатели составили 59 857,90 и 89 273,78 соот-
ветственно, для Rd оказались максимальными  — 
89 493,18 и 331 337,86.

Таким образом, назначение схемы VMP требует 
наименьших затрат для достижения единицы эф-
фективности, то есть является доминирующей аль-
тернативой по сравнению со стоимостью схем VRd 
и  Rd по показателю «стоимость среднего времени 
до прогрессирования заболевания» независимо от 
необходимости тестирования пациентов на наличие 
высокого цитогенетического риска.

В ходе фармакоэкономического анализа был про-
ведён поиск и  анализ научных публикаций по изу-
чению клинической эффективности применения 
различных лекарственных режимов в первой линии 
терапии ММ, в том числе в зависимости от цитоге-
нетического риска (стандартный и  высокий). Были 

отобраны схемы терапии первой линии для проведе-
ния дальнейшего фармакоэкономического анализа 
(VMP, VRd, Rd). Осуществлен анализ прямых меди-
цинских затрат, связанных с оказанием медицинской 
помощи пациентам с ММ в первой линии с учётом 
исследуемых режимов. Проведён сравнительный 
фармакоэкономический анализ («затраты-эффек-
тивность»), в ходе которого было показано превос-
ходство схемы VMP над остальными изучаемыми 
режимами.

Заключение / Conclusion

Таким образом, данное фармакоэкономическое 
исследование показало, что выбор и назначение те-
рапии первой линии в  зависимости от результатов 
цитогенетического исследования (в  частности, при 
высоком цитогенетическом риске назначении паци-
ентам схемы VMP вместо Rd или VRd) является кли-
нически эффективным и  экономически оправдан-
ным подходом к организации медицинской помощи 
взрослым пациентам с  множественной миеломой 
на территории РФ. Это может было использовано 
в будущем для формирования рекомендаций и стан-
дартов оказания помощи таким пациентам в первой 
линии.
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Внедрение полученных результатов позволит по-
высить эффективность, доступность и качество ока-
зания медицинской помощи больным с ММ; снизить 
расходы, связанные с лечением заболевания, что бу-
дет способствовать более рациональному примене-
нию лекарственных препаратов при лечении данно-
го заболевания.
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