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Абстракт. Гадолиний содержащие контрастные средства применяют при выполнении магнитно-резонансной томо-
графии (МРТ) для диагностики широкого круга заболеваний. Качество получаемых изображений зависит от исполь-
зуемой дозы парамагнетика. Целью настоящего исследования была клинико-экономическая оценка применения гадо-
версетамида (ОптиМАРК, Mallinckrodt Pharmaceuticals) для МРТ с контрастированием. В работе использовали анализ 
эффективности затрат, анализ минимизации затрат, анализ чувствительности. В результате использование гадоверсе-
тамида является экономически целесообразным по сравнению с гадопентетовой кислотой и гадобутролом. 
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Актуальность

Магнитно-резонансная томография (МРТ) сегод-
ня является одним из наиболее распространённых ме-
тодов диагностики, позволяющим неинвазивно полу-
чать медицинские диагностические изображения. Это 
один самых перспективных и совершенствующихся 

методов лучевой диагностики, который за послед-
нее время стал рутинным. МРТ позволяет получать 
изображения сравнимые по качеству с гистологиче-
скими срезами. Использование контрастных средств 
расширяет диагностические возможности метода 
МРТ, позволяя исследовать не только анатомию, но 
также и функцию органа [1]. Используемые в практи-
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ке контрастные препараты представляют собой ком-
плексные соединения тяжёлого металла гадолиния и 
органических лигандов. Наиболее распространённым 
является деление контрастных препаратов на внекле-
точные и внутриклеточные (органоспецифические). 
Внеклеточные контрастные агенты имеют наиболее 
широкий спектр показаний к применению, в том чис-
ле МРТ всего тела. К группе внеклеточных контраст-
ных средств относится гадоверсетамид (ОптиМАРК, 
Mallinckrodt Pharmaceuticals) [1].

Цель исследования

Целью настоящей работы стала оценка экономи-
ческой целесообразности применения гадоверсе-
тамида для внутривенного контрастирования при 
выполнении МРТ при сравнении с гадодиамидом, 
гадопентетовой кислотой и гадобутролом.

Методы

При проведении клинико-экономического анали-
за были использованы отраслевые стандарты «Кли-
нико-экономического исследования», применяемые 
в РФ [2]. Перспективой исследования является систе-
ма здравоохранения, при этом в работе опирались на 
прямые медицинские затраты в системе здравоохране-
ния. Затраты из личных средств пациентов, непрямые 

медицинские затраты и непрямые затраты пациента 
в настоящем исследовании не учитывали. К прямым 
затратам относили: стоимость бесконтрастной МРТ, 
стоимость контрастного препарата, стоимость введе-
ния контрастного препарата, затраты системы здраво-
охранения на купирование нежелательных явлений, 
вызванных использование контрастного препарата.

За эффективность (ЭФ) при использовании кон-
трастных средств была взята действенность (effi  cacy), 
полученная в условиях клинических исследований 
(КИ) с оригинальными препаратами. Для этих целей 
был проведён систематический анализ данных лите-
ратуры по применению гадоверсетамида, гадопенте-
товой кислоты, гадобутрола и гадодиамида при МРТ 
с контрастированием у взрослых. Поиск осуществля-
ли в PubMed по следующим комбинациям ключевых 
слов: [gadoversetamide AND trial], [gadodiamide AND 
trial], [gadopentate AND trial], [gadobutrol AND trial], 
[gadoversetamide AND safety], [gadodiamide AND safe-
ty], [gadopentate AND safety], [gadobutrol AND safety]. 
В анализ вошли сравнительные исследования гадо-
версетамида и других парамагнитных контрастных 
средств, а также исследования безопасности гадоли-
ний содержащих агентов. В анализ не вошли исследо-
вания у детей. Вошедшие в анализ исследования при-
ведены в табл. 1. Схематическое сравнение различных 
парамагнетиков сообразно методологии выполнения 
сетевого мета-анализа [3], представлено на рис. 1.

Рис. 1. Схематической представление сети сравнительных исследований контрастных препаратов для МРТ
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Таблица 1
Исследования эффективности различных парамагнитных контрастных препаратов

Автор, год Препараты Вывод
Grossman R et al [4] гадоверсетамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Rubin DL et al. [5] гадоверсетамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Durmus T et al. [6] гадобутрол, гадопентетовая кислота нет разницы
Anzalone N et al. [7] гадобутрол, гадопентетовая кислота гадобутрол лучше
Giesel FL et al. [8] гадобутрол, гадопентетовая кислота гадобутрол лучше
Hammerstingl R et al. [9] гадобутрол, гадопентетовая кислота нет разницы
Fink C et al. [10] гадобутрол, гадопентетовая кислота нет разницы
Kuwatsuru R et al. [11] гадобутрол, гадопентетовая кислота нет разницы
Durmus T et al. [12] гадобутрол, гадопентетовая кислота нет разницы
Akeson P et al. [13] гадодиамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Schaefer PJ et al. [14] гадодиамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Chanalet S et al. [15] гадодиамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Vogl TJ et al. [16] гадодиамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Valk J et al. [17] гадодиамид, гадопентетовая кислота нет разницы
Myhr G et al. [18] гадодиамид, гадопентетовая кислота нет разницы

Как видно исходя из данных табл. 1 и рис. 1 в 
большинстве прямых сравнительных исследований 
различных контрастных препаратов не было обна-
ружено разницы в эффективности. Прямых сравни-
тельных исследований гадоверсетамида и гадодиами-
да, гадоверсетамида и гадобутрола нам обнаружить 
не удалось. Согласно выводам непрямого сравнения 
гадоверсетамид, гадопентетовая кислота, гадодиа-
мид и гадобутрол не различаются по эффективности.

В соответствии с методологией клинико-экономи-
ческого анализа используется анализ эффективности 
затрат с расчётом коэффициента эффективности за-
трат (СER — cost-eff ectiveness ratio) и инкременталь-
ного коэффициента эффективности затрат (ICER 
— incremental cost-eff ectiveness ratio) [19-23], а по-
лученные результаты оцениваются относительно 
такого показателя, как «порог готовности общества 
платить» (порог фармакоэкономической целесоо-
бразности — cost-eff ectiveness threshold), который в 
свою очередь рассчитывают, как трёхкратный вну-
тренний валовой продукт на душу населения [21]. 
Учитывая равную эффективность всех сравнивае-
мых препаратов в настоящем исследовании приме-
няли анализ минимизации затрат (CMA — cost mini-
mizing analysis).

Исходя из особенностей прямых затрат и пока-
зателей эффективности при диагностических иссле-
дованиях, которые характеризуются ограничением 
времени наблюдения за пациентом и длительностью 
самого МРТ исследования, применяли метод по-
строения древа принятия решений. Была построена 
фармакоэкономическая модель для моделирования 
затрат и эффективности при МРТ с контрастирова-
нием (рис. 2). Модель начинали с выбора контраст-
ного препарата для МРТ и его дозы (ммоль/кг массы 
тела). Понятие «горизонт моделирования» в настоя-
щем исследовании не применимо, т.к. наблюдение за 

моделируемыми пациентами заканчивалось после 
выполнения им магнитно-резонансной томографии.

Источники данных для математического мо-
делирования. Оценочная модель позволяет рассчи-
тать стоимость одного МРТ исследования с приме-
нением контрастного препарата, а также прямые 
медицинские затраты на купирование нежелатель-
ных явлений при их использовании. Сравнивае-
мые в исследовании препараты имеют достаточно 
долгую историю применения, поэтому при поиске 
данных о частоте и выраженности НЯ руковод-
ствовались следующими критериями включения:

  ретроспективные и/или обсервационные ис-
следования;

  широкие исследования безопасности;
  количество включённых пациентов измеряет-

ся тысячами и десятками тысяч.

В анализ безопасности не вошли моноцентро-
вые исследования безопасности и исследования с 
немногочисленным количеством участников (ме-
нее 1000 пациентов). Частота НЯ для сравнивае-
мых препаратов приведена в табл. 2.

Как видно исходя из данных табл. 2 все срав-
ниваемые стратегии характеризуются крайне низ-
кой частотой НЯ, подавляющее большинство из 
которых являются реакциями лёгкой степени. 
Большинство такого рода реакций купируются са-
мостоятельно и не требуют активного медицин-
ского вмешательства. Даже если допустить, что 
коррекция таких реакций требует амбулаторной 
консультации врача-терапевта (тошнота, рвота) и/
или врача-дерматолога (кожная сыпь), то ЛС для 
коррекции этих НЯ применяются пациентом в 
амбулаторном режиме, а значит в данном случае 
отсутствуют затраты системы здравоохранения. 
Согласно Генерального тарифного соглашения ОМС 
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Рис. 3. Суммарные прямые затраты сравниваемых стратегий

Рис. 2. Древо принятия решений, используемое в модели
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(г. Санкт-Петербург) стоимость амбулаторной кон-
сультации врача-терапевта составляет 338,10 руб., 
врача-дерматолога — 278,90 руб. [28]. Учитывая 
крайне низкую частоту проявления таких реакций и 
невысокую стоимость амбулаторной помощи, затра-
ты на купирование НЯ в абсолютных показателях 
становятся ниже предела погрешности расчётов и 
не оказывают влияния на результаты исследования. 
В этой связи было принято допущение не учитывать 
затраты на купирование НЯ при проведении даль-
нейшего анализа.

Прямые медицинские затраты системы здравоох-
ранения включают:

  стоимость МРТ без контрастирования;
  стоимость введения контрастного вещества;
  стоимость контрастного препарата.

Составляющие прямых затрат приведены в табл. 3.
Стоимость МРТ без контрастирования составля-

ет 3334,30 руб. [28], стоимость введения контрастно-
го препарата составляет 200,00 руб. [31].

Результаты

В соответствии с методологией анализа миними-
зации затрат [20, 23] для экономической оценки с 
перспективой системы здравоохранения достаточно 
определения суммарных прямых затрат. Суммарные 
прямые затраты сравниваемых стратегий приведены 
на рис. 3.

Как видно исходя из данных рис. 3. Наименьшие 
прямые затраты (5 690,30 руб./пац.) характерны для 
стратегии гадодиамид, которая и является домини-
рующей. Наибольшими прямыми затратами харак-
теризуется стратегия гадобутрол — 6 791,30 руб./пац. 

При этом разница суммарных прямых затрат между 
стратегиями гадоверсетамид и гадодиамид мини-
мальная и составляет 183 руб./пац. (3,2%). Стратегия 
гадопентетовая кислота (входит в ПЖНВЛП) дороже 
стратегий гадодиамид и гадоверсетамид на 365 руб./
пац. и 182 руб./пац., соответственно (6,0% и 3,0%, со-
ответственно). Затраты на гадобутрол превышают 
затраты на гадоверсетамид на 918 руб./пац. (15,6%).

Анализ чувствительности

Вероятностный анализ чувствительности был вы-
полнен путём многократного одновременного изме-
нения такого показателя как стоимость контрастных 
препаратов для проверки устойчивости результа-
тов к изменениям входных параметров. Результаты 
проведённого анализа чувствительности полностью 
подтверждают выводы исследования.

Выводы

Исследуемые гадолиний содержащие контраст-
ные препараты обладают одинаковой эффективно-
стью. Различия в безопасность сравниваемых па-
рамагнитных лекарственных препаратов настолько 
незначительны, что не оказывают влияния на пока-
затели экономической целесообразности.

Использование гадоверсетамида незначительно 
(3,2%) увеличивает затраты в сравнении с гадодиа-
мидом (входит в ПЖВНЛП), но снижает затраты на 
3,1% в сравнении гадопентетовой кислотой (входит 
в ПЖНВЛП).

Затраты на гадобутрол превышают затраты на га-
доверсетамид на 15,6%.

Таблица 3
Составляющие прямых затрат сравниваемых стратегий

Стратегия Препарат Форма выпуска Цена, руб. 
[30]

Стоимость, 
руб.

гадобутрол Гадовист раствор для в/в введения 1,0 ммоль/мл, 7,5 мл 3 257,00 3 257,00
гадоверсетамид ОптиМАРК раствор для в/в введения 0,5 ммоль/мл, 15 мл 2 339,00 2 339,00
гадодиамид Омнискан раствор для в/в введения 0,5 ммоль/мл, 15 мл 2 156,00 [29] 2 156,00
гадопентетовая 
кислота Магневист раствор для в/в введения 0,5 ммоль/мл, 15 мл 2 521,00 [29] 2 521,00

Таблица 2
Частота встречаемости нежелательных явлений для сравниваемых стратегий

Автор Препарат Общее число 
пациентов

Частота НЯ
Тошнота Рвота Кожная сыпь

Forsting M. et al. [24] гадобутрол 14 299 0,25% 0,06% 0,1%
Brown J.J. et al. [25] гадоверсетамид 1 663 2,6% - 0,9%
Aslanian V. et al. [26] гадодиамид 2 102 1,8% - -
Matsumura T. et al. [27] гадопен тетовая кислота 120 млн. 3,6% 3,0% 3,3%
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