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Цель исследования: Провести фармакоэкономический анализ 
лечения второй и третьей линий множественной миеломы с при-
менением лекарственного средства Ревлимид в условиях здраво-
охранения Российской Федерации.

Результаты: Коэффициенты «затраты-эффективность» при ис-
пользовании Ревлимида во второй линии терапии, а Велкейда – в  
третьей составили 468 110,84 и 498 771,21 руб. в первом и во вто-
ром сценариях соответственно в зависимости от рекомендованной 
компанией-производителем стоимости Ревлимида. Для последо-
вательности «Велкейд – во второй линии терапии, Ревлимид – в 
третьей линии терапии» этот показатель равнялся 605 118,89 и 
644 753 руб. в первом и во втором сценариях соответственно.

Вывод: В результате произведенного фармакоэкономического 
анализа «затраты-эффективность» лечения второй и третьей ли-
нии множественной миеломы, а также учитывая более высокую 
эффективность применения Ревлимида во второй линии терапии, 
было установлено, что использование Ревлимида во второй линии 
терапии множественной миеломы является доминирующей аль-
тернативой.
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фармакоэкономика.

Введение
Множественная миелома (ММ) составляет около 20% всех 

случаев опухолей системы крови [1, 5, 6, 7]. Заболеваемость ММ 
обычно выше у мужчин, чем у женщин. В 2004 г. в Европе было 
выявлено 15 тыс. случаев ММ у мужчин и 13,7 тыс. у женщин. Об-
щая распространенность заболевания в Европе за 5 лет составила 
примерно 10 случаев на 100 тыс. человек (IarC 2002). В 2004 г. от 
ММ умерло 9500 мужчин и 9700 женщин [2].

Медианой возраста, когда обычно ставится диагноз ММ, явля-
ется начало седьмого десятка жизни [4, 7]. ММ наиболее распро-
странена у людей старше 65 лет, с уровнем заболеваемости 28,6 
больных на 100 тыс. человек против 1,8 на 100 тыс. человек в воз-
растной группе до 65 лет [5, 6].

Прогноз при ММ неблагоприятный, стандартизованная по воз-
расту пятилетняя выживаемость в Европе составляет 29% у муж-

чин и 33% у женщин [38]. Прогноз ухудшается в пожилом воз-
расте [9].

Традиционное лечение ММ включает:
• системную химиотерапию, обеспечивающую временное 

уменьшение опухолевой массы;
• поддерживающее лечение, направленное на коррекцию сим-

птомов и осложнений заболевания.
Терапевтические возможности у пациентов ранее получавших 

лечение по поводу ММ включают:
• кортикостероиды (например, дексаметазон);
• алкалоиды барвинка (например, винкристин);
• антрациклины (например, доксорубицин);
• комбинации вышеперечисленных препаратов;
• леналидомид с дексаметазоном;
• талидомид или комбинация его с дексаметазоном;
• бортезомиб, бортезомиб с дексаметазоном или бортезомиб с 

пегилированным липосомальным доксорубицином.
Около 40-50% случаев ММ – это резистентные или рецидиви-

рующие формы заболевания, которые составляют основную не-
решенную проблему в лечении ММ. В связи с этим особую важ-
ность приобретают препараты с принципиально новыми, целена-
правленными механизмами противоопухолевого действия. К ним 
относится Ревлимид (леналидомид), которые обеспечивает не 
только кратковременное уменьшение опухоли, но и предотвраща-
ет прогрессирование.

Учитывая, что стоимость лечения ММ достаточно велика, в боль-
шинстве случаев бремя расходов берет на себя государство. Поэто-
му актуальным является проведение отечественных исследований, 
для доказательства оправданности применения той или иной схе-
мы лечения ММ с точки зрения фармакоэкономического анализа.

В связи с этим целью настоящего исследования явилось прове-
дение фармакоэкономического анализа лечения второй и третьей 
линий множественной миеломы с применением лекарственного 
средства Ревлимид в условиях здравоохранения Российской Фе-
дерации.

Анализ эффективности
 Клиническая эффективность лечения леналидомидом в ком-

бинации с дексаметазоном основывалась на результатах, получен-
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ных на выборке из 700 пациентов, принимавших участие в двух 
плацебо-контролируемых исследованиях III фазы (исследования 
ММ-009 и ММ-010) [3, 1, 10, 11].

 Клиническая эффективность бортезомиба по сравнению с дек-
саметазоном была продемонстрирована в исследовании III фазы 
apeX [8, 13].

Результаты исследований mm-009/-010 и apeX представлены в 
таблице 1 [3, 1, 10, 11, 8, 13].

Из данных, представленных в таблице 1, видно, что комбинация 
«леналидомид + дексаметазон» оказалась более эффективной, по 
сравнению с терапией препаратом бортезомиб, по большинству 
изученных клинических показателей. В частности, использование 
комбинации «леналидомид + дексаметазон» у пациентов с mm со-
провождалось:
• большей частотой ответа:

- большей частотой полного ответа Cr (15,0% и 8,6%)
- большей общей частотой ответа orr (60,6% и 43%)

• большим временем до прогрессирования (ТТР):
- общим (11,1 и 6,2 месяца)

-  после предшествующего применения одного варианта лече-
ния (16,3 и 7,0 месяца)

-  после предшествующего применения двух и более вариантов 
лечения (9,4 и 4,9 месяца)

• улучшением выживаемости:
- однолетней выживаемости (82% и 80%) и
-  улучшением медианы общей выживаемости (35 мес и 29,8 

месяца)

В связи с тем, что главной целью терапии больных с онколо-
гическими заболеваниями, является предотвращение прогрес-
сирования и увеличение продолжительности жизни, в качестве 
критерия эффективности терапии был взят такой показатель как 
среднее время до прогрессирования заболевания1 из результатов 
клинических исследований mm-009/-010 и apeX [3, 12, 10, 11, 8, 
13]. Общее время до прогрессирования заболевания рассчитыва-
лось как суммарное время до прогрессирования после проведен-
ной второй и третьей линий терапии в двух возможных вариантах:
1) вторая линия – леналидомид+дексаметазон (для краткости – 

леналидомид), третья линия –  бортезомиб;
2) вторая линия – бортезомиб; третья линия – леналидомид.

Визуализация анализа эффективности представлена на рисунке 1.
Исходя из данных, полученных в результате анализа эффектив-

ности, было установлено, что на 4,8 месяца более эффективной 
является последовательность применения схем леналидомида во 
второй линии терапии, а бортезомиба – в третьей линии по срав-
нению с терапией во второй линии бортезомибом, а леналидоми-
дом – в третьей:
• Суммарное время до прогрессирования в случае второй линии 

терапии леналидомидом+дексаметазоном, третьей линии – 
бортезомибом равно 21,2 месяцам.

1  Время до прогрессирования – time to progression (TTp) – время от диагно-
стики болезни/начала терапии до прогрессирования/смерти от любой при-
чины http://www.fda.gov/downloads/Drugs/guidanceComplianceregulatory-
Information/guidances/ucm071590.pdf

Параметры

Новые данные исследований 
ММ 009/010 studies 

 (двойная слепая фаза)

Исследование  
APEX

Открытое исследование

Новые данные исследования 
APEX

Открытое исследование

Продолжительность 
наблюдения 22 месяца

Продолжительность 
наблюдения 8,3 месяца

Продолжительность 
наблюдения 22 месяца

Леналидо-
мид/Декса-

метазон

Плацебо/ 
Дексаметазон

Бортезобиб Дексаметазон Бортезомиб Дексаметазон

N (популяции ITT)
 Все пациенты
 1 ранее проведенное лечение
 2 и более ранних проведенных вариан-
тов лечения

353
124
229

351
127
224

333
132
201

336
119
217

333
132
201

336
119
217

Медиана времени до прогрессирования 
(месяцы)
 Все пациенты
 1 ранее проведенное лечение
 2 и более ранних проведенных вариан-
тов лечения

11,1
16,3
9,4

4,6
4,6
4,6

6,2
7,0
4,9

3,5
5,6
2,9

6,2 3,5

Полный ответ на лечение (%)
 Все пациенты
 1 ранее проведенное лечение
 2 и более ранних проведенных вариан-
тов лечения

15,0
15,8
13,3

2,0
2,5
1,8

6,0 0,6 8,6 0,6

Общий ответ
Cr+rr+pr (%)
 Все пациенты
 1 ранее проведенное лечение
 2 и более ранних проведенных вариан-
тов лечения

60,6
65,3
58,1

21.9
25.8
19.8

38
45
34

18
26
13

43 18

Медиана выживаемости (месяцы) 35 31 16,6 НО 29,8 23,7
Выживаемость через 1 год (%) 82 75 80 66 80 67

Таблица 1. Показатели эффективности леналидомид / дексаметазон и бортезомиба у пациентов с множественной миеломой (непрямое 
сравнение)
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• Суммарное время до прогрессирования в случае вто-
рой линии терапии бортезомибом, третьей линии – 
леналидомидом+дексаметазоном равно 16,4 месяцев.

Полученные результаты анализа эффективности легли в основу 
дальнейшего фармакоэкономического анализа стоимости лече-
ния ММ.

Анализ затрат на лечение множественной миеломы
Расчет затрат на лечение ММ был произведен на основании 

стандарта Министерства здравоохранения и социального разви-
тия, утвержденного приказом от 21.07.2006 № 549.

Затраты на основную фармакотерапию (ЛС Ревлимид (Велкейд) 
на полный курс для одного пациента рассчитывали по формуле:
 Cost(R(V))=∑(P(D)*D(R(V))*Price(R(V)),  (1)
где: Cost (r(V)) – затраты на курс ЛС Ревлимид (Велкейд) для 
одного пациента, руб.;

p (D) – частота назначения данной суточной дозы ЛС Ревлимид 
(Велкейд);

D(r(V)) – курсовая доза ЛС Ревлимид (Велкейд), мг;
price(r(V)) – цена за мг ЛС Ревлимид (Велкейд), руб.
Цену за 1 мг действующего вещества ЛС Ревлимид (Велкейд) 

определяли по следующей формуле:
 ∑i

n
=1

C(Q*N)
   Price (R(V)) = ––––––,  (2)

                                                     n
где: price(r(V)) – средняя цена мг действующего вещества ЛС Рев-
лимид (Велкейд), руб.;

C – цена за упаковку Ревлимид(Велкейд), руб.;
Q – количество действующего вещества в ЛФ ЛС Ревлимид 

(Велкейд), мг;
N – количество ЛФ в упаковке ЛС Ревлимид (Велкейд), шт.;
n – количество форм выпуска ЛС Ревлимид (Велкейд).

Затраты на сопутствующую фармакотерапию (в том числе для 
коррекции побочных эффектов) равны сумме стоимостей курсов 
соответствующих ЛС:
 Cost (PhT) = ∑(price(M)*P(M)*D(M))), (3)
где: Cost(PhT) – затраты на сопутствующую фармакотерапию, руб.;

price (m) – стоимость единицы действующего вещества ЛС, руб.;
p(m) – частота назначения ЛС;
D(M) – курсовая доза ЛС, мг/мл/Ед.
Затраты на медицинские процедуры определяются по формуле:

 Cost(S) = ∑Price(S)*P(S)*n(S), (4)
где: Cost(S) – затраты на медицинские процедуры, руб.;

price (m) - стоимость медицинской процедуры ЛС, руб.;
p(m) – частота назначения медицинской процедуры;
n(S) – количество единиц предоставляемой медицинской про-

цедуры.

При проведении исследования рассмотрены два сценария 
анализа затрат на Ревлимид в зависимости от рекомендованной 
компанией-производителем стоимости для включения в перечень 
препаратов, закупаемых за счет средств бюджета РФ (400 000 руб. 
и 450 000 руб. за упаковку ЛП Ревлимид 25 мг №21)

Информацию о ценах на ЛС и медицинские услуги были взяты 
из перечня ЖНВЛП, сайта www.aptekamos.ru и прайс-листа лечеб-
ных учреждений Первого МГМУ им. И. М.  Сеченова.

При анализе затрат были рассчитаны затраты на диагностику 
ММ, затраты на лечение дексаметазоном в первой линии терапии, 
затраты на фармакотерапию препаратами Велкейд и Ревлимид, а 
также стоимость сопутствующей фармакотерапии (табл. 2).

Расчеты, представленные в таблице 2, демонстрируют, что об-
щие затраты на терапию ММ с применением Ревлимида являются 
наибольшими как при фармакотерапии, так и при оказании меди-
цинских услуг. Затраты на лечение ЛП Ревлимид равнялись сумме 
затрат на медицинские услуги, фармакотерпию ЛП Ревлимид и 
сопутствующую фармакотерапию:

Сценарий 1: 5 200 000+1 030 277+1 403 353,47 = 7 633 630,47 
(руб.).

Сценарий 2: 5 850 000+1 030 277+1 403 353,47 = 8 283 630,47 
(руб.).

Затраты на лечение ЛП Велкейд для обоих сценариев были 
одинаковыми и равнялись сумме затрат на медицинские услуги, 
фармакотерпию ЛП Велкейд и сопутствующую фармакотерапию

1 376 182 + 357 119 + 499 426,2 = 2 232 727,2 (руб.).
Суммарные затраты на диагностику и лечение первой, второй 

и третьей линий множественной миеломы, независимо от того 
в какой линии (второй или третьей) используются исследуемые 
препараты равнялись (рис. 2,3).

Сценарий 1: 51 938 + 5653,68 + 2 232 727,2 + 7 633 630,47 = 
9 923 949,72 (руб.).

Сценарий 2: 51 938 + 5653,68 + 2 232 727,2 + 8 283 630,47 = 
10 573 949,72 (руб.).

Рисунок 1. Анализ эффективности (среднее время до прогрессирования заболевания)



16

Российские исследования

Анализ «затраты- эффективность»
Анализ «затраты-эффективность» используется для оценки 

стоимости единицы эффективности, представляемой сравни-
ваемыми медицинскими технологиями. Таким образом, дан-
ный вид фармакоэкономического анализа позволяет провести 
сравнение медицинских технологий не на основе абсолютных 
значений стоимости, а по относительному показателю «затраты-
эффективность».

Показатель «затраты-эффективность» определяется по формуле
CER= Cost/Ef,

где: CER – показатель «затраты-эффективность»;
Cost – затраты на медицинскую технологию, руб.;
Ef – показатель эффективности медицинской технологии.

Нами были рассчитаны коэффициенты «затраты-
эффективность» при лечении ММ, которые составили:

ЛП Ревлимид (вторая линия)  и ЛП Велкейд (вторая линия).
Сценарий 1: Cer = 9 923 949,72/21,2 = 468 110,84

         Cer=9 923 949,72/16.4 = 605 118,89
Сценарий 2: Cer=10 573 949,72/21,2 = 498 771,21

         Cer=10 573 949,72/16.4 = 644 753.

Следовательно, стоимость одного месяца без прогрессирова-
ния заболевания является ниже при терапии ММ препаратом Рев-
лимид.

В процессе моделирования было сделано допущение, что курс 
лечения Ревлимидом состоял из 13 максимально возможных 
циклов. Каждый цикл состоит из 28 дней, поэтому затраты при 
использовании технологии с назначением ЛП Ревлимид рассчи-
тывались как произведение стоимости одного дня лечения на ко-
личество циклов и на количество дней в 1 цикле, т.е. на 360 дней. 
Затраты при использовании ЛП Велкейд на 6 циклов по 21 дню 
рассчитывались на 120 дней (рис. 4, 5).

Проведенный анализ «затраты-эффективность», показал, что 
использование Ревлимида во второй линии терапии ММ дает до-
полнительные преимущества по сравнению с терапией Велкейдом 
по показателю стоимость среднего времени до прогрессирования 
заболевания для двух анализируемых сценариев.

Учитывая, что терапия ЛП Ревлимид является более эффектив-
ной, а значение Cer для данного препарата ниже, было показа-
но, что применение леналидомида во второй линии терапии ММ 
является доминирующей альтернативой по двум анализируемым 
сценариям.

Статья расходов
Сценарий  

1 Затраты, руб.
Сценарий  

2 Затраты, руб.

Диагностика ММ  51 938,00 51 938,00

Затраты на лечение первой линии дексаметазоном 5 653,68 5 653,68
Затраты на лечение множественной миеломы ЛП Велкейд в качестве второй (третьей) линии 
терапии

1 376 182 1 376 182

Затраты на лечение множественной миеломы ЛП Ревлимид в качестве второй (третьей) линии 
терапии

5 200 000 5 850 000

Затраты на сопутствующую фармакотерапию (в том числе для коррекции побочных эффектов), 
при использовании ЛП Велкейд во второй (третьей) линии терапии

357 119 357 119

Затраты на сопутствующую фармакотерапию (в том числе для коррекции побочных эффектов), 
при использовании ЛП Ревлимид во второй (третьей) линии терапии

1 030 277 1 030 277

Затраты на медицинские процедуры в случае использования ЛП Велкейд, во второй (третьей) 
линии терапии множественной миеломы 

499 426,20 499 426,20

Затраты на медицинские процедуры в случае использования ЛП Ревлимид, во второй (третьей) 
линии терапии множественной миеломы 

1 403 353,47 1 403 353,47

 Суммарные затраты на диагностику и лечение второй и третьей линий множественной миеломы 9 923 949,72 10 573 949,72

Таблица 2. Затраты на лечение множественной миеломы

Рисунок 2. Анализ затрат для сценария 1.
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Рисунок 3. Анализ затрат для сценария 2.

Рисунок 4. Анализ затраты-эффективность для сценария 1

Анализ чувствительности
Для оценки адекватности построенной фармакоэкономической 

модели и достоверности полученных результатов был проведен 
анализ чувствительности. В качестве фактора, который в наиболь-
шей степени мог бы повлиять на результаты исследования, был 
принят такой фактор, как стоимость 1 мг леналидомида как самая 
затратная статья при лечении данным препаратом.

Стоимость ЛП Ревлимид для двух сценариев гипотетически 
изменялась на 10% от своего исходного значения в большую и 
меньшую стороны и анализировалась степень изменения соот-
ветствующих фармакоэкономических показателей для препарата 
Ревлимид (табл. 3, 4).

Как видно из данных, представленных в таблицах 3 и 4, при уве-
личении стоимости 1 мг Ревлимида на 10% в обоих сценариях, 
показатель «затраты-эффективность» оставался ниже для ЛП 
Ревлимид.

Следовательно, проведенный анализ чувствительности доказы-
вает устойчивость результатов, полученных в нашем фармакоэко-
номическом исследовании.

Выводы
1. На основании данных клинических исследований, использо-

вавшихся в исследовании, было установлено, что замена Вел-
кейда во второй линии терапии множественной миеломы на 
ЛП Ревлимид обеспечивает большую эффективность. Среднее 
время до прогрессирования для пациентов, получавших ЛП 
Ревлимид во второй линии и Велкейд в третьей линии, состав-
ляла 21,2 месяцев, тогда как для схемы Велкейд-Ревлимид – 
16,4 месяцев, преимущество равняется 4,8 месяцев.

2. Суммарные затраты на диагностику и лечение ММ препара-
тами Ревлимид и Велкейд, независимо от того в какой линии 
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они применялись, составили 9 923 949,72 руб. на пациента для 
первого сценария и 10 573 949,72 для второго сценария.

3. Коэффициенты «затраты-эффективность» при использовании 
последовательности терапевтических схем «Ревлимид во вто-
рой линии терапии,Велкейд – в третьей» составили 468 110,84 
и 498 771,21 рублей в первом и во втором сценариях соот-
ветственно (в зависимости от рекомендованной компанией-
производителем стоимости Ревлимида). Для последователь-
ности «Велкейд – во второй линии, Ревлимид – в третьей» 
этот показатель составил 605 118,89 руб. в первом сценарии и 
644753 рублей во втором сценарии. Учитывая, что терапия ЛП 
Ревлимид является более эффективной, а значение Cer для 
данного препарата ниже, показано, что применение леналидо-
мида во второй линии терапии ММ является доминирующей 
альтернативой по двум анализируемым сценариям.
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                              Стоимость мг Ревлимид:
%
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Фармакоэкономические показатели

- 10% Исходные значения +10%
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Таблица 3. Диапазон значений цены ЛП Ревлимид для сценария 1.
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phaRmaCoeConomiCal eValuation of multiple myeloma tReatment with ReVlimid 
(lenalidomide) in the Russian fedeRation

Yagudina R., Kulikov A., Misikova B.

Laboratory of pharmacoeconomical research, The First MSMU named after I.M. Sechenov

summary: Pharmacoeconomic evaluation of treatment of the second and third lines of multiple myeloma with Revlimid in Russia 
was conducted. It has shown, that application of lenalidomide as a drug of choice in the treatment of  multiple myeloma in second-line 
therapy and is preferable from the perspective of the health economics.

Key words: multiple myeloma, of cost-effectiveness analysis, lenalidomide, Revlimid, bortezomib, Velcade, pharmacoeconomics.


