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ÍÈÈ êëèíèêî-ýêîíîìè÷åñêîé ýêñïåðòèçû è ôàðìàêîýêîíîìèêè ÐÃÌÓ

ÐÅÔÅÐÀÒ: Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì ëå÷åíèåì õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà C (ÕÃÑ) ñ÷èòàåòñÿ ïðèìåíåíèå
ïåãèëèðîâàííûõ ïðåïàðàòîâ èíòåðôåðîíà á-2a è á-2b (ÏåãÈÔ á-2b è ÏåãÈÔ á-2a) â êîìáèíàöèè ñ ðèáàâèðèíîì. Íåáîëü-
øîå ÷èñëî èññëåäîâàíèé, ïîñâÿù¸ííûõ ñðàâíåíèþ ýôôåêòèâíîñòè ýòèõ äâóõ âèäîâ èíòåðôåðîíà, ðàâíî êàê è îáîáùàþ-
ùèå èõ îáçîðíûå è àíàëèòè÷åñêèå ñòàòüè, ïðåäñòàâëÿþò ïðîòèâîðå÷èâûå ðåçóëüòàòû. Äàííûå îáñòîÿòåëüñòâà ïîñëóæèëè
ïîâîäîì äëÿ êðèòè÷åñêîé îöåíêè ïóáëèêàöèé, ñðàâíèâàþùèõ ýôôåêòèâíîñòü óêàçàííûõ ïðåïàðàòîâ ïðè ëå÷åíèè ÕÃÑ, ñ
ïîçèöèé äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû. Àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî íà ñåãîäíÿ íå ñóùåñòâóåò äîêàçàòåëüíûõ äàííûõ î ïðåèìóùåñòâàõ
â ýôôåêòèâíîñòè êàêîãî-ëèáî îäíîãî èç óïîìÿíóòûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ ÕÃÑ.

ÊËÞ×ÅÂÛÅ ÑËÎÂÀ: õðîíè÷åñêèé ãåïàòèò C; ëå÷åíèå; ïåãèíòåðôåðîí á-2à; ïåãèíòåðôåðîí á-2b; ýôôåêòèâíîñòü; äîêàçàòåëüíàÿ
ìåäèöèíà

Ïðè ãëîáàëüíîé íåõâàòêå ðåñóðñîâ çäðàâîîõðà-
íåíèÿ îäíîé èç ñòðàòåãè÷åñêè âàæíûõ çàäà÷ ÿâ-
ëÿåòñÿ ðàöèîíèðîâàíèå ìåäèöèíñêèõ óñëóã, îäíèì
èç âàðèàíòîâ êîòîðîãî âûñòóïàåò ôèíàíñèðîâàíèå
òîëüêî òåõ ìåäèöèíñêèõ òåõíîëîãèé, ÷üÿ äåéñòâåí-
íîñòü è áåçîïàñíîñòü äîêàçàíû â äîáðîêà÷åñòâåí-
íûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, à èõ ïðèìåíåíèå
ýêîíîìè÷åñêè öåëåñîîáðàçíî.

Ïðîáëåìû ðàöèîíèðîâàíèÿ îñîáåííî âàæíû â
îòíîøåíèè çàáîëåâàíèé ñ âûñîêîé ðàñïðîñòðàí¸í-
íîñòüþ â ïîïóëÿöèè è èìåþùèõ ñåðü¸çíûå êàê èí-
äèâèäóàëüíûå, òàê è ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèå ïî-
ñëåäñòâèÿ. Èìåííî ê òàêèì çàáîëåâàíèÿì ìîæíî
îòíåñòè õðîíè÷åñêèé ãåïàòèò Ñ (ÕÃÑ), ÿâëÿþùèé-
ñÿ ñàìûì ÷àñòûì õðîíè÷åñêèì çàáîëåâàíèåì ïå÷å-
íè â Åâðîïå è Ñåâåðíîé Àìåðèêå. ÕÃÑ óâåëè÷èâà-
åò ðèñê ãåïàòîöåëëþëÿðíîé êàðöèíîìû áîëåå ÷åì â
20 ðàç è çàíèìàåò ïåðâîå ìåñòî â ýòèîëîãè÷åñêîé
ñòðóêòóðå öèððîçà ïå÷åíè — ñàìîé ÷àñòîé ïðè÷è-
íû ñìåðòè âñëåäñòâèå áîëåçíåé îðãàíîâ ïèùåâàðå-
íèÿ ïîñëå îïóõîëåé. Åñëè, ïî äàííûì ÂÎÇ, ñåé÷àñ
â ìèðå íàñ÷èòûâàåòñÿ îêîëî 170 ìëí áîëüíûõ ÕÃÑ
[1], òî â äàëüíåéøåì îæèäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ýòîãî
ïîêàçàòåëÿ, îáóñëîâëåííîå, ïðåæäå âñåãî, ðîñòîì

÷àñòîòû ðàçëè÷íûõ èíâàçèâíûõ âìåøàòåëüñòâ, à
òàêæå êîëè÷åñòâà ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèìè ñî-
ñòîÿíèÿìè, àññîöèèðîâàííûìè ñ âûñîêèì ðèñêîì
çàðàæåíèÿ âèðóñîì ãåïàòèòà C: ïàöèåíòû, ïîëó-
÷àþùèå ïîæèçíåííóþ èììóíîñóïðåññèâíóþ òåðà-
ïèþ, íàõîäÿùèåñÿ íà ãåìîäèàëèçå, à òàêæå ïàöèåí-
òû ñ ÂÈ× [2].

Ðåãèñòðàöèÿ èíôåêöèè, âûçâàííîé âèðóñîì ãå-
ïàòèòà C, â ðàìêàõ ãîñóäàðñòâåííîãî ñòàòèñòè÷å-
ñêîãî íàáëþäåíèÿ áûëà âíåäðåíà â Ðîññèè ñ 1994 ã.
Ñ 1994 ïî 2001 ã. íàáëþäàëñÿ ðîñò çàáîëåâàåìîñòè
îñòðûì ãåïàòèòîì C ñ 3,2 äî 20,9 íà 100 òûñ. íàñå-
ëåíèÿ. Ñ 2002 ã. óðîâåíü çàáîëåâàåìîñòè íà÷àë ñíè-
æàòüñÿ è ê 2008 ã. ñîñòàâèë 2,84 íà 100 òûñ. íàñåëå-
íèÿ. Âûÿâëåíèå «íîñèòåëüñòâà» ïîä÷èíÿåòñÿ òîé
æå çàêîíîìåðíîñòè, õîòÿ ñíèæåíèå èäåò áîëåå ìåä-
ëåííûìè òåìïàìè. Çàáîëåâàåìîñòü ÕÃÑ, íàïðîòèâ,
íåóêëîííî ðàñòåò: åñëè â 1994 ã. áûëî âûÿâëåíî
âñåãî 0,8 ñëó÷àåâ íà 100 òûñ., òî óæå â 1995 ã. çàáî-
ëåâàåìîñòü óäâîèëàñü, à â 2008 ã. ñîñòàâèëà 39,1 íà
100 òûñ. íàñåëåíèÿ [3]. Â ñîîòâåòñòâèè ñ ïîñòàíîâ-
ëåíèåì Ïðàâèòåëüñòâà Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè îò
01.12.2004 ã. ¹ 715 ãåïàòèò C âêëþ÷åí â ïåðå÷åíü
ñîöèàëüíî çíà÷èìûõ çàáîëåâàíèé.
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Ïåãèëèðîâàííûå èíòåðôåðîíû á-2a è á-2b
(ÏåãÈÔ á-2b è ÏåãÈÔ á-2a) â êîìáèíàöèè ñ ðèáà-
âèðèíîì ÿâëÿþòñÿ îñíîâîé ñîâðåìåííîãî è âåñüìà
äîðîãîñòîÿùåãî ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêîãî ãåïàòèòà C.
Ðåçóëüòàòû îöåíêè èõ ýôôåêòèâíîñòè êàê â îòäåëü-
íûõ èññëåäîâàíèÿõ [4 – 19], òàê è â ñäåëàííûõ íà
èõ îñíîâå îáçîðíûõ àíàëèòè÷åñêèõ ðàáîòàõ [20 –
22] — ïðîòèâîðå÷èâû, òîãäà êàê â âîïðîñå èõ áåçî-
ïàñíîñòè, íà ñåãîäíÿ ïðèçíàííîé ðàâíîé, ó èññëå-
äîâàòåëåé íåò îñîáûõ ðàçíîãëàñèé.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ: îöåíèòü äîêàçàòåëüñòâà
ýôôåêòèâíîñòè äâóõ ïðåïàðàòîâ, ïåãèíòåðôåðîíà
(ÏåãÈÔ) á-2a è ÏåãÈÔ á-2b, â ëå÷åíèè ÕÃÑ ñ ïîçè-
öèé äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû (ÄÌ).

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Ïîèñê èññëåäîâàíèé

Îáúåêòîì àíàëèçà ÿâèëèñü ïóáëèêàöèè, íàéäåí-
íûå â áàçàõ äàííûõ: MEDLINE; ôèëàäåëüôèéñêîãî
èíñòèòóòà íàó÷íîé èíôîðìàöèè ISI, ðåãèñòðàõ
êîíòðîëèðóåìûõ èñïûòàíèé è ñèñòåìàòè÷åñêèõ
îáçîðîâ Êîêðàíîâñêîé áèáëèîòåêè ïî êëþ÷åâûì
ñëîâàì: «peginterferon alpha-2a and peginterferon
alpha-2b», «peginterferon alpha-2a versus peginterfe-
ron alpha-2b», «peginterferon alpha-2a compared with
peginterferon alpha-2b». Ê ýòîìó äîáàâëåíû ðåëå-
âàíòíûå èññëåäîâàíèÿ [9 – 18] èç áèáëèîãðàôèè
íàéäåííûõ èñòî÷íèêîâ [3, 19, 20].

Êðèòåðèåì âêëþ÷åíèÿ ðàáîò â àíàëèç ÿâëÿëîñü
ïðÿìîå ñðàâíåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòîâ
ÏåãÈÔ á-2a è ÏåãÈÔ á-2b, çàÿâëåííîå â êà÷åñòâå
öåëè èññëåäîâàíèÿ. Â ðåçóëüòàòå äëÿ ýêñïåðòíîãî
àíàëèçà áûëî îòîáðàíî 16 ðàáîò [4 – 19].

Àëãîðèòì îöåíêè íàéäåííîãî ìàòåðèàëà.
Èñïîëüçóåìûå ïîíÿòèÿ è èíñòðóìåíòû

Ýêñïåðòàì ïðåäñòîÿëî îòâåòèòü íà ñëåäóþùèå
âîïðîñû:

� Ñîîòâåòñòâóåò ëè ðåàëüíî ïðîâîäèâøàÿñÿ ìå-
òîäèêà èññëåäîâàíèÿ (äèçàéí) òîé, ÷òî áûëà çàÿâëå-
íà åå àâòîðàìè?

� Ñïîñîáíà ëè ìåòîäèêà ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâà-
íèÿ îáåñïå÷èòü îöåíêó ýôôåêòèâíîñòè èçó÷àåìûõ
ïðåïàðàòîâ?

� Êàêîâû êîëè÷åñòâåííûå ïîêàçàòåëè êà÷åñòâà
íàéäåííûõ êîíòðîëèðóåìûõ êëèíè÷åñêèõ èñïû-
òàíèé (ÊÊÈ) è�èëè ðàíäîìèçèðîâàííûõ êëèíè÷å-
ñêèõ èñïûòàíèé (ÐÊÈ)?

Íà ñåãîäíÿ «çîëîòûì ñòàíäàðòîì» äëÿ èçó÷åíèÿ
ýôôåêòà ëå÷åáíîãî âìåøàòåëüñòâà ïðèçíàåòñÿ
ÐÊÈ, à òàêæå âûïîëíåííûå íà îñíîâå êà÷åñòâåí-
íûõ ÐÊÈ ìåòààíàëèçû (ÌÀ).

Äëÿ êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè êà÷åñòâà ïóáëè-
êàöèé ÊÊÈ èñïîëüçîâàëñÿ âîïðîñíèê Äæàäàäà,
îáîñíîâàííîñòü ïðèìåíåíèÿ êîòîðîãî áûëà äîêà-

çàíà â ìíîãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèÿõ [23, 24].
Äîñòîâåðíûìè1 (è, â ÷àñòíîñòè, ïðèãîäíûìè äëÿ
âêëþ÷åíèÿ â ÌÀ) ñ÷èòàþòñÿ èññëåäîâàíèÿ, èìåþ-
ùèå 3 áàëëà è áîëåå ïî øêàëå Äæàäàäà [25], ÷òî è
áûëî ïðèíÿòî êàê ïîðîãîâîå çíà÷åíèå êà÷åñòâà ðà-
áîòû â äàííîì èññëåäîâàíèè.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ
Îáîáùåííûå äàííûå î ðåçóëüòàòàõ ïðîâåä¸ííûõ

èññëåäîâàíèé è èõ ìåòîäîëîãè÷åñêîì êà÷åñòâå
ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå.

Êîëè÷åñòâåííàÿ îöåíêà êà÷åñòâà ÊÊÈ ïðåäñòàâ-
ëåíà íà ðèñóíêå, ãäå âèäíî, ÷òî 6 ðàáîò (âêëþ÷åí-
íûõ â ÌÀ [4]) íå äîõîäÿò äî ïîðîãà ïðèãîäíîñòè
äëÿ âêëþ÷åíèÿ â ÌÀ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñíîâíûì ïðîìåæóòî÷íûì
(ñóððîãàòíûì) êðèòåðèåì ýôôåêòèâíîñòè ïðîòèâî-
âèðóñíîé òåðàïèè ïðè ÕÃÑ ñ÷èòàåòñÿ íàñòóïëåíèå
óñòîé÷èâîãî âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà (ÓÂÎ) —
íåâîçìîæíîñòü îïðåäåëèòü ÐÍÊ âèðóñà ãåïàòèòà C
â ñûâîðîòêå êðîâè ÷åðåç 24 íåäåëè (6 ìåñÿöåâ)
ïîñëå îêîí÷àíèÿ ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè. Èìåí-
íî ýòîò ïîêàçàòåëü áûë îáúÿâëåí íåîáõîäèìûì èñ-
õîäîì â áîëüøèíñòâå àíàëèçèðóåìûõ ðàáîò.

Íàìè áûëè ñîáðàíû âñå äîñòóïíûå íà òåêóùèé
ìîìåíò ðàáîòû, â êîòîðûõ ïðîâîäèëîñü ïðÿìîå
ñðàâíåíèå äâóõ âèäîâ ÏåãÈÔ ïðè ëå÷åíèå ÕÃÑ.

Ïðè îöåíêå ìåòîäîëîãè÷åñêîãî êà÷åñòâà ðàáîò
(ñì. òàáëèöó) íóæíî ïðèíèìàòü âî âíèìàíèå ñëåäó-
þùåå. Ñïåöèàëüíûìè èññëåäîâàíèÿìè áûëî ïî-
êàçàíî, ÷òî â èñïûòàíèÿõ, ãäå ìåòîä ìàñêèðîâàíèÿ
ðàíäîìèçàöèè áûë íåàäåêâàòåí, ýôôåêò ëå÷åíèÿ
áûë íà 41 % áîëüøå [27]. Åñòü òàêæå äàííûå î òîì,
÷òî îòñóòñòâèå ðàíäîìèçàöèè èëè åå íåâåðíîå
ïðîâåäåíèå ïðèâîäÿò ëèáî ê ïåðåîöåíêå ýôôåêòà
äî 150 %, ëèáî ê åãî íåäîîöåíêå íà 90 % [28]. Êðî-
ìå òîãî, D. Moher ñ ñîàâòîðàìè ïîêàçàëè, ÷òî, åñëè
ïðîâåñòè ìåòààíàëèç ÐÊÈ, íàáðàâøèõ ïî øêàëå
Äæàäàäà îò 0 äî 2 áàëëîâ, òî âåëè÷èíà îöåíêè ýô-
ôåêòà áóäåò íà 34 % âûøå, ÷åì ðåçóëüòàòû îáú-
åäèíåíèÿ ÐÊÈ, íàáðàâøèõ 3 áàëëà è áîëåå (îòíîñè-
òåëüíûé ðèñê 0,66; 95 % äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë
0,52 – 0,83). Òî åñòü ÷åì íèæå ìåòîäîëîãè÷å-
ñêîå êà÷åñòâî èññëåäîâàíèÿ, òåì áîëüøå îøèáêà
â îöåíêå âåëè÷èíû ýôôåêòà ëå÷åáíîãî âìåøàòåëü-
ñòâà [25].

Èç äàííûõ òàáëèöû âèäíî, ÷òî ìåòîäîëîãè÷å-
ñêîå êà÷åñòâî èìåþùèõñÿ ðàáîò íåðàâíîöåííî.
Ìíîãèå ñ ñàìîãî íà÷àëà ïëàíèðîâàëèñü äëÿ èçó÷å-
íèÿ äðóãèõ èñõîäîâ, íåæåëè ÓÂÎ, è�èëè èìåëè íå-
àäåêâàòíûé äëÿ èçó÷åíèÿ ýôôåêòèâíîñòè äèçàéí.
Áóëüøàÿ ÷àñòü ðàáîò ñäåëàíà íà ìàëîì ÷èñëå èñ-
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1 Äîñòîâåðíûì èññëåäîâàíèåì â ÄÌ íàçûâàåòñÿ ðàáîòà ñ ìèíè-
ìàëüíûì êîëè÷åñòâîì ñèñòåìàòè÷åñêèõ îøèáîê, ïîÿâëåíèå êîòî-
ðûõ çàâèñèò îò ïðàâèëüíîñòè ïîñòðîåíèÿ å¸ äèçàéíà (íå ïóòàòü ñ
ïîíÿòèåì «ñòàòèñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü», ÷àñòî íåâåðíî îáîçíà÷àå-
ìàÿ êàê «äîñòîâåðíîñòü» [26]).
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ïûòóåìûõ, íå îòðàæàþùèõ â äîëæíîé ìåðå ðàçíî-
îáðàçèå ïîïóëÿöèè.

Ïîìèìî ïåðå÷èñëåííûõ â òàáëèöå íåäîñòàòêîâ
âñå èññëåäîâàíèÿ ôîðìàëüíî îáëàäàþò åùå äâóìÿ.

Ïåðâûì ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè
ïðîâîäèëàñü òîëüêî ïî ñóððîãàòíîìó ïàðàìåòðó —
ÓÂÎ. Êëèíè÷åñêèå èñõîäû íå èçó÷àëèñü.

Âòîðîé âîçìîæíûé èñòî÷íèê ñèñòåìàòè÷åñêèõ
îøèáîê — êîìáèíèðîâàííîå ëå÷åíèå ñ ðèáàâèðè-
íîì, êîòîðûé âûïóñêàåòñÿ êàê ôèðìîé-ïðîèçâîäè-
òåëåì ÏåãÈÔ á-2b, òàê è ôèðìîé-ïðîèçâîäèòåëåì
ÏåãÈÔ á-2a (Ðåáåòîë è Êîïåãóñ, ïðîèçâåä¸ííûå
Shering-Plough è Hoffmann-LaRoche ñîîòâåòñòâåí-
íî). Â áîëüøèíñòâå èññëåäîâàíèé, ê ñîæàëåíèþ, íå
óêàçàíî, ðèáàâèðèí êàêîé ôèðìû áûë èñïîëüçîâàí,
à â ðÿäå ðàáîò [6, 13] îäíîâðåìåííî ïðèìåíÿëñÿ
ðèáàâèðèí îáîèõ ïðîèçâîäèòåëåé. Îñòàåòñÿ íåèç-
âåñòíûì íàñêîëüêî ïðåïàðàòû ðèáàâèðèíà ýòèõ
ïðîèçâîäèòåëåé ðàçëè÷àþòñÿ ìåæäó ñîáîé ïî ýô-
ôåêòèâíîñòè, òåì áîëåå ÷òî ðåêîìåíäóåìàÿ ñõåìà
äîçèðîâàíèÿ ýòîãî ïðåïàðàòà, êîòîðàÿ èñïîëüçîâà-
ëàñü â èññëåäîâàíèÿõ [4], ó êàæäîãî ïðîèçâîäèòåëÿ
ñâîÿ.

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ
Äàííûé îáçîð îáíàæèë ìíîæåñòâî èíòåðåñíûõ è

ìåòîäîëîãè÷åñêè âàæíûõ ïðîáëåì. Îí ïîêàçàë, ÷òî
ðåàëüíûé äèçàéí èññëåäîâàíèÿ, âî-ïåðâûõ, íå âñå-
ãäà ñîîòâåòñòâóåò çàÿâëåííîìó àâòîðàìè; âî-âòî-
ðûõ, åùå íå ÿâëÿåòñÿ äîêàçàòåëüñòâîì åãî êà÷åñòâà,
÷òî âûÿâëÿåòñÿ òîëüêî ïîñëå äåòàëüíîãî àíàëèçà.

Èñõîäÿ èç ôîðìàëüíûõ êðèòåðèåâ, ñðåäè îòî-
áðàííûõ íàìè ðàáîò â 10 ñëó÷àÿõ èññëåäîâàòåëÿìè
áûë çàÿâëåí äèçàéí, àäåêâàòíûé äëÿ ðåøåíèÿ ïî-
ñòàâëåííûõ çàäà÷: îäèí ÌÀ [4] è äåâÿòü ÐÊÈ [5 –
9, 11, 12, 14, 15]. Îäíàêî èçâåñòíî, ÷òî «çîëîòûì
ñòàíäàðòîì» îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè âìåøàòåëüñòâ
îáëàäàþò íå ïðîñòî ÐÊÈ è ÌÀ, à õîðîøî ñïëàíè-

ðîâàííûå áîëüøèå ÐÊÈ è ñäåëàííûå íà èõ áàçå
ÌÀ. Òàêèì êðèòåðèÿì îòâå÷àåò òîëüêî èññëåäîâà-
íèå IDEAL [7].

ÌÀ [4], ôîðìàëüíî çàíèìàþùèé â èåðàðõèè äî-
êàçàòåëüíîñòè ìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèé âåðõ-
íþþ ñòðî÷êó, çàñëóæèâàåò îòäåëüíîãî îáñóæäåíèÿ.
Ïî ìíåíèþ åãî ñîçäàòåëåé, îí ïîêàçàë ïðåèìó-
ùåñòâî ÏåãÈÔ á-2a íàä ÏåãÈÔ á-2b â îòíîøåíèè
äîñòèæåíèÿ ÓÂÎ, ÷òî è áûëî òîðæåñòâåííî çàôèê-
ñèðîâàíî â åãî íàçâàíèè. Îäíàêî îñíîâàí îí íà
ðåçóëüòàòàõ èññëåäîâàíèé â áîëüøèíñòâå ñâî¸ì
íèçêîãî êà÷åñòâà, ÷òî, â ÷àñòíîñòè, ïîäòâåðæäåíî
ïðè ïîìîùè îïðîñíèêà Äæàäàäà (ñì. ðèñóíîê),
íåêîòîðûå èç êîòîðûõ [10 – 13], íåñìîòðÿ íà çàÿâ-
ëåíèå èõ àâòîðîâ, âîîáùå íå ìîãóò ñ÷èòàòüñÿ ÐÊÈ.
Èññëåäîâàíèÿ, îòëè÷àëèñü ìåæäó ñîáîé è ïî äëè-
òåëüíîñòè ëå÷åíèÿ. Â äîïîëíåíèå ê ýòîìó â ÌÀ
âîøëè ÷åòûðå ðàáîòû, â êîòîðûõ âîîáùå íå ïðî-
âîäèëîñü èçó÷åíèÿ ÷àñòîòû íàñòóïëåíèÿ ÓÂÎ.
Àâòîðàìè óêàçàíî, ÷òî îíè èñïîëüçîâàëèñü ëèøü
äëÿ îöåíêè áåçîïàñíîñòè.

Ëèøíèì äîêàçàòåëüñòâîì ìåòîäîëîãè÷åñêîãî íå-
áëàãîïîëó÷èÿ äàííîãî ÌÀ ìîæíî ñ÷èòàòü òîò ôàêò,
÷òî åãî ïîëíûé òåêñò áûë íàéäåí íå â Êîêðàíîâ-
ñêîé áèáëèîòåêå, ãäå îí çàðåãèñòðèðîâàí â âèäå
ïðîòîêîëà, à â òåìàòè÷åñêîì æóðíàëå.

Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî àâòîðû óïîìèíàâ-
øèõñÿ â ýòîì òåêñòå îáçîðíûõ àíàëèòè÷åñêèõ ñòà-
òåé ïîëüçîâàëèñü òåì, ÷òî ìíîãèå íåèñêóøåííûå
÷èòàòåëè íå ìîãëè îöåíèòü âñåõ ñëîæíîñòåé è íþ-
àíñîâ àíàëèçèðóåìûõ èññëåäîâàíèé, è âûäâèãàëè
íà ïåðåäíèé ïëàí òå èëè èíûå «êîíòåêñòóàëüíî âû-
ãîäíûå» ñòîðîíû àíàëèçèðóåìûõ èìè èññëåäîâà-
íèé. Òàê, S. Zeuzem [20], ðàññìàòðèâàÿ íåñêîëüêî
íàèáîëåå êðóïíûõ èññëåäîâàíèé [5 – 7, 17 – 19],
îöåíèâàåò èõ ðåçóëüòàòû áåç ó÷¸òà òîãî, íàñêîëüêî
âåðíà áûëà èñõîäíàÿ ìåòîäèêà ñáîðà äàííûõ. Ðàñ-
ñìàòðèâàÿ èññëåäîâàíèå IDEAL, àâòîð àïåëëèðóåò
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ê òîìó, ÷òî ÷àñòîòà âèðóñîëîãè÷åñêîãî îòâåòà ê
ìîìåíòó îêîí÷àíèÿ ëå÷åíèÿ áûëà âûøå ïðè ïðèìå-
íåíèè ÏåãÈÔ á-2a, îäíàêî íå óïîìèíàåò, ÷òî äàí-
íûé ïîêàçàòåëü íå ÿâëÿåòñÿ ãëàâíûì äëÿ ïðîãíî-
çèðîâàíèÿ èñõîäà ëå÷åíèÿ, è ëèøü â ïîñëåäíþþ
î÷åðåäü ãîâîðèò î òîì, ÷òî îñíîâíîé êðèòåðèé ýô-
ôåêòèâíîñòè ïðîòèâîâèðóñíîé òåðàïèè — ÓÂÎ —
íå èìåë ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîãî îòëè÷èÿ íè â ïî-
ëüçó ÏåãÈÔ á-2a, íè â ïîëüçó ÏåãÈÔ á-2b.

Èññëåäîâàíèÿ A. Ascione è M. Rumi, êîòîðûå âû-
ñòóïàþò «ðàçìåííîé ìîíåòîé» âî ìíîãèõ àíàëèòè-
÷åñêèõ ñòàòüÿõ, ïî ìíåíèþ S. Zeuzem, òàêæå ïîêà-
çàëè ïðåèìóùåñòâî ÏåãÈÔ á-2a íàä ÏåãÈÔ á-2b
äëÿ äîñòèæåíèÿ ÓÂÎ. Îäíàêî çàìàë÷èâàåòñÿ, ÷òî
îíè èìåþò, â ÷àñòíîñòè, ðàçíóþ äëèòåëüíîñòü ëå-
÷åíèÿ â çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïà âèðóñà. Ïðè
ïîäñ÷¸òå ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàòåëè îöåíèâàëè
÷àñòîòó ÓÂÎ â ãðóïïàõ â öåëîì, îòìåòèâ ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìóþ ðàçíèöó â ïîëüçó ÏåãÈÔ á-2a, íî
ïðè ýòîì îñòà¸òñÿ âîïðîñ, ïî÷åìó âñå ãåíîòèïû
áûëè ñëîæåíû âìåñòå? Â ýòèõ æå èññëåäîâàíèÿõ
ïðîâîäèëàñü îöåíêà ÷àñòîòû ÓÂÎ ïî êàæäîìó èç
âàðèàíòîâ ãåíîòèïà îòäåëüíî, è ðåçóëüòàòû ïîëó-
÷èëèñü ñîâåðøåííî èíûìè (ñì. òàáëèöó), îäíàêî
óïîìèíàíèé îá ýòîì â âûâîäàõ íåò. Êðîìå òîãî,
ðàçìåð âûáîðêè äàííûõ èññëåäîâàíèé òàêîâ, ÷òî íå
ïîçâîëÿåò áûòü óâåðåííûì â êëèíè÷åñêîé çíà÷è-
ìîñòè ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ.

Äåëî äîõîäèò äî ñìåøíîãî. Â ñòàòüå A. Craxi [21]
êðèòèêà â àäðåñ èññëåäîâàíèÿ IDEAL ñîäåðæèò êàê
áû â âèäå óïðåêà òîò ôàêò, ÷òî èññëåäîâàíèå ñäåëà-
íî òîëüêî íà òåððèòîðèè ÑØÀ è âêëþ÷àåò ñëèø-
êîì ìíîãî àôðîàìåðèêàíöåâ (ñ. 134). Â òî æå âðåìÿ
íè ñëîâà íå ãîâîðèòñÿ î òîì, ÷òî ïðîòèâîïîñòàâëÿå-
ìûå IDEAL èññëåäîâàíèÿ ñäåëàíû â ñòðàíàõ ñ êóäà
ìåíåå ðàçíîîáðàçíûì ãåíîìîì ïîïóëÿöèè è íà
íè÷òîæíûõ âûáîðêàõ, ñîáðàííûõ â îäíîì ëå÷åá-
íîì öåíòðå. Â ýòîé æå ñòàòüå â êà÷åñòâå ñâèäåòåëü-
ñòâà ïðåèìóùåñòâà ÏåãÈÔ á-2a (ñ. 35) ïðèâîäèòñÿ
ññûëêà íà èññëåäîâàíèå ñðåäè àìåðèêàíñêèõ âåòå-
ðàíîâ [18], ãäå àìåðèêàíñêàÿ ïî÷âà óæå ïåðåñòàåò
áûòü íåäîñòàòêîì, ðàâíî êàê è ñïåöèôè÷åñêèé âîç-
ðàñò, ðàñîâàÿ ïðèíàäëåæíîñòü îáñëåäîâàííûõ è ò.ä.
Íå ãîâîðÿ óæå î òîì, ÷òî äèçàéí äàííîé ðàáîòû òàê
æå, êàê è äðóãèõ ðàññìîòðåííûõ â äàííîì îáçîðå
èññëåäîâàíèé (PROBE è PRACTICE) è óïîìÿíó-
òûõ A. Craxi â ñâîåé ñòàòüå, âîîáùå íå ïîçâîëÿåò
ïðîâîäèòü èññëåäîâàíèå ñðàâíèòåëüíîé ýôôåêòèâ-
íîñòè ïðåïàðàòîâ.

ÂÛÂÎÄÛ
1. Âñå èìåþùèåñÿ íà äàííûé ìîìåíò èññëåäîâà-

íèÿ îáëàäàþò îáùèì íåäîñòàòêîì, ðàññìàòðèâàÿ â
êà÷åñòâå êîíå÷íûõ èñõîäîâ ñóððîãàòíûå êðèòåðèè
(ÓÂÎ).

2. Èç âñåõ ðàññìîòðåííûõ íàìè ðàáîò ïî ïðÿ-
ìîìó ñðàâíåíèþ ÏåãÈÔ á-2a ñ ÏåãÈÔ á-2b òîëüêî

áîëüøîå ÐÊÈ IDEAL ìîæåò ñ÷èòàòüñÿ äîñòîâåðíûì,
îäíàêî ïîëó÷åííûå â íåì äàííûå ñïðàâåäëèâû
òîëüêî â îòíîøåíèè ãåíîòèïà 1 âèðóñà ãåïàòèòà C.

3. Ñèñòåìàòè÷åñêèé îáçîð, ôîðìàëüíî îòíîñÿ-
ùèéñÿ ê èññëåäîâàíèÿì, çàíèìàþùèì â èåðàðõèè
äîêàçàòåëüíîñòè ïåðâîå ìåñòî, â äàííîì ñëó÷àå íå
ìîæåò ñ÷èòàòüñÿ äîñòîâåðíûì, òàê êàê îñíîâàí íà
ðàáîòàõ íèçêîãî êà÷åñòâà, çíà÷èòåëüíàÿ ÷àñòü êîòî-
ðûõ ïî êðèòåðèÿì êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè êà÷åñòâà
âîîáùå íå äîëæíû âêëþ÷àòüñÿ â ÌÀ.

4. Ïðîâåäåííûé íàìè àíàëèç íå îáíàðóæèë äî-
êàçàòåëüñòâ áîëüøåé ýôôåêòèâíîñòè êàêîãî-ëèáî
èç ñðàâíèâàåìûõ ïðåïàðàòîâ ÏåãÈÔ.

5. Äëÿ îêîí÷àòåëüíîãî ðåøåíèÿ âîïðîñà îá ýô-
ôåêòèâíîñòè ñðàâíèâàåìûõ ïðåïàðàòîâ òðåáóåòñÿ
ïðîâåäåíèå äîïîëíèòåëüíûõ êà÷åñòâåííûõ ìàñ-
øòàáíûõ ÐÊÈ.
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RESEARCH. ANALYSIS. EXAMINATION
Evidence-Based Medicine

There is no evidence of superiority of any pegylated interferon
in the treatment of chronic viral Hepatitis C

S. V. Goryajnov, N. A. Zorin

Currently, the most effective treatment for chronic hepatitis C (CHC) is the use of pegylated interferon drugs á-2a and á-2b (PegIF
á-2b and PegIF á-2a) in combination with ribavirin. A small number of studies that compared the effectiveness of these two types
of interferon, as well as summarizing, analytical articles, and reviews present discrepant data. These circumstances gave rise to a
critical evaluation of publications comparing the effectiveness of these drugs in the treatment of chronic hepatitis C from the stand-
point of evidence-based medicine. The analysis showed that today there is no evidence of the benefits in the efficacy of any one of
the above drugs for the treatment of CHC.

Keywords: chronic hepatitis C; treatment; peginterferon alpha-2a; peginterferon alpha-2b; efficacy ; evidence-based medicine.
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