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РЕЗЮМЕ

Цель: оценка целесообразности применения четырехкомпонентной лекарственной терапии для лечения пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью со сниженной фракцией выброса (ХСНнФВ) в медицинских организациях Московской области (МО).

Материал и методы. Проведен клинико-экономический анализ комбинированной стандартной терапии лекарственными препаратами 
классов ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента, бета-адреноблокаторов, антагонистов минералокортикоидных 
рецепторов в комплексе с препаратом группы ингибитора натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа дапаглифлозин при лечении 
пациентов с ХСНнФВ. В качестве критериев эффективности выступали показатели количества предотвращенных сердечно-
сосудистых (СС) смертей и процент вклада в достижение целевого показателя по снижению смертности от болезней системы 
кровообращения в рамках региональной программы «Развитие здравоохранения» МО. В целях определения экономической 
целесообразности применения квадритерапии рассчитаны прямые медицинские затраты на внедряемую технологию, определена 
стоимость одной предотвращенной СС-смерти на основании значений показателя числа больных, которых необходимо пролечить 
(англ. number needed to treat, NNT). Проведен анализ влияния на бюджет, в рамках которого построены две аналитические модели. 

Результаты. Показано, что применение квадритерапии способно внести существенный вклад в достижение целевого показателя 
путем дополнительного предотвращения 512 СС-смертей к 2024 г., что позволит выполнить до 74,74% от индикатора, установленного 
государственной программой МО «Здравоохранение Подмосковья» (451,4 чел. на 100 тыс. населения). Применение четы- 
рехкомпонентной терапии у 1 тыс. целевых пациентов в течение первого года позволит предотвратить 11 СС-смертей (NNT 90 чел.). 
Стоимость одной предотвращенной СС-смерти составила 3,860 млн руб. Анализ влияния на бюджет позволил определить, что при 
переходе пациентов с ХСН со стандартных схем лечения на квадритерапию, в т.ч. в комбинации с препаратом группы ингибиторов 
рецепторов ангиотензина/неприлизина (валсартан + сакубитрил), повлечет за собой рост затрат бюджета системы здравоохранения 
на 18,8%. 

Заключение. Полученные результаты демонстрируют, что применение стандартной терапии в комбинации с инновационным пре- 
паратом дапаглифлозин ведет к доказанному снижению смертности населения от болезней системы кровообращения. Данная 
технология является экономически целесообразным подходом к организации медицинской помощи взрослым пациентам с ХСНнФВ 
на территории МО.
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А.D. Ermolaeva, Т.N. Ermolaeva, К.А. Kokushkin

Scientific and Practical Center for Clinical and Economic Analysis of the Ministry of Health of the Moscow Region (4 lit. A Karbyshev Str., 
Krasnogorsk 143403, Russia)

Corresponding author: Alina D. Ermolaeva, e-mail: ermolaeva_alina93@mail.ru   

SUMMARY

Objective: assessment of feasibility of using four-component drug therapy for patients with chronic heart failure with reduced ejection fraction 
(CHFrEF) in medical organizations of the Moscow Region (MR).

Material and methods. Clinical and economic analysis of combined standard therapy with angiotensin-converting enzyme inhibitors, beta-
blockers, and mineralocorticoid-receptor antagonists in combination with dapagliflozin (a sodium-glucose cotransporter 2) in the treatment 
of patients with CHFrEF was carried out. The effectiveness criteria were the number of prevented cardiovascular (CV) deaths and the 
percentage of the contribution to the achievement of the target indicator to reduce mortality from circulatory diseases within the framework 
of the regional program “Health care development”. In order to determine the economic feasibility of quadritherapy, direct medical costs for 
the implemented technology were calculated, the cost of one prevented CV death was determined based on the values of the number needed 
to treat (NNT) indicator. Budget impact analysis was performed which allowed to build two analytical models.

Results. It was shown that the use of quadritherapy can significantly contribute to achieving the target indicator by additionally preventing 
512 CV deaths by 2024, which will make it possible to fulfill up to 74.74% of the indicator set by the MR state program “Health care of the 
Moscow Region” (451.4 persons per 100 thousand population). Using quadruple therapy in 1000 target patients during the first year will 
prevent 11 CV deaths (NNT 90 persons). The cost of one prevented CV death was 3.860 million rubles. The budget impact analysis made it 
possible to determine that when CHF patients switch from standard treatment regimens to quadritherapy, including in combination with 
a drug of the angiotensin/neprilysin receptor inhibitor group (valsartan + sacubitril), this will entail an increase in healthcare system budget 
costs by 18.8%. 

Conclusion. The results demonstrate that the standard therapy in combination with the innovative drug dapagliflozin leads to a proven 
reduction in mortality from circulatory diseases. This technology is a cost-effective approach to organizing medical care for adult patients 
with CHFrEF on the MR territory.

KEYWORDS

Clinical and economic analysis, target indicators, mortality from circulatory diseases, chronic heart failure, standard therapy, quadritherapy, 
dapagliflozin.
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Основные моменты

Что уже известно об этой теме?

►  Одной из ведущих причин инвалидности и смертности населения 
в экономически развитых странах являются болезни системы крово- 
обращения (БСК), в т.ч. хроническая сердечная недостаточность (ХСН)

►  Для совершенствования системы оказания медицинской помощи на-
селению Российской Федерации (в т.ч. пациентам с БСК) в 2018 г. 
были разработаны и утверждены национальный проект «Здравоохра-
нение» и федеральный проект «Борьба с сердечно-сосудистыми за-
болеваниями»

Что нового дает статья?

►  Проведена оценка количества сердечно-сосудистых (СС) событий при 
применении различных схем лекарственной терапии (ЛТ) в лечении па-
циентов с ХСН со сниженной фракцией выброса

►  Установлен уровень вклада в достижение целевых показателей (ЦП) 
региональной программы Московской области (МО) «Развитие здра-
воохранения» по снижению смертности от БСК при назначении боль-
ным стандартной ЛТ в комплексе с препаратом дапаглифлозин

►  В качестве научно-экономического обоснования применения квадри-
терапии в медицинских организациях МО применен фармакоэконо-
мический метод анализа влияния на бюджет

Как это может повлиять на клиническую практику в обозримом будущем?

►  Применение квадритерапии может внести существенный вклад в до-
стижение ЦП государственной программы МО «Здравоохранение 
Подмосковья» путем дополнительного предотвращения 512 СС-смер-
тей, что позволит выполнить до 74,74% от поставленного ЦП по сни-
жению смертности от БСК

►  Четырехкомпонентная ЛТ, применяемая у пациентов с ХСН, является 
экономически целесообразным подходом к организации медицин-
ской помощи взрослым пациентам на территории МО, т.к. к 2025 г. 
позволит снизить нагрузку на бюджет системы здравоохранения ре-
гиона на 4%

Highlights

What is already known about the subject?

►  One of the leading causes of disability and mortality in economically 
developed countries is circulatory system diseases (CSD), including 
chronic heart failure (CHF)

►  To improve the system of providing medical care to the population of the 
Russian Federation (including patients with CSD), in 2018, the national 
project “Health care” and the federal project “Fight against cardiovascular 
diseases” were developed and approved

What are the new findings?

►  The number of cardiovascular (CV) events was assessed when using various 
drug therapy (DT) schemes in the treatment of patients with CHF with 
a reduced ejection fraction

►  The level of contribution to the achievement of target indicators (TI) of the 
regional program of the Moscow Region (MR) “Health care development” 
to reduce mortality from CSD when prescribing standard DT in combination 
with dapagliflozin to patients was established

►  As a scientific and economic justification for the use of quadritherapy in 
MR medical organizations, a pharmacoeconomic method of budget impact 
analysis was used

How might it impact the clinical practice in the foreseeable future?

►  The use of quadritherapy can significantly contribute to the achievement of 
TI of the state MR program “Moscow Region health care” by additionally 
preventing 512 CV deaths, which will make it possible to achieve up to 
74.74% of TI for reducing mortality from CSD

►  Quadruple DT used in the treatment of CHF patients is an economically 
viable approach to the organization of medical care for adult patients in MR 
territory, because by 2025, it will reduce the burden on the regional 
healthcare budget by 4%

ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION

Несмотря на существенное развитие современных методов  
диагностики и лечения кардиоваскулярной патологии, сердечно- 
сосудистые (СС) заболевания продолжают оставаться серьезной 
медико-социальной проблемой во всем мире, в т.ч. и в России. 
По данным Всемирной организации здравоохранения, одной из 
ведущих причин инвалидности и смертности населения в эко-
номически развитых странах являются заболевания СС-системы 
[1]. В ближайшие десятилетия прогнозируется рост распростра-
ненности болезней системы кровообращения (БСК) вследствие 
увеличения распространенности факторов риска, особенностей 
образа жизни и возрастной трансформации населения [2].

Согласно опубликованным статистическим данным на терри-
тории Московской области (МО) в 2021 г. количество пациен-
тов с впервые в жизни установленным диагнозом БСК составило 
202,4 тыс. чел. [3–5]. Ежегодный прирост числа пациентов с за-
болеваниями СС-системы обусловлен как острыми, так и хрони-
ческими формами сердечной патологии. 

В настоящее время особое внимание уделяется такому типу БСК, 
как хроническая сердечная недостаточность (ХСН). По данным 
российских эпидемиологических исследований, распространен-
ность данной формы в общей популяции составляет 7–10% [6]. 
ХСН занимает лидирующие позиции по заболеваемости и распро-
страненности в структуре БСК и является финалом СС-континуума, 
характеризующегося значительным увеличением рисков общей 
и СС-смертности [7, 8]. В ряде крупнейших стран мира главен-
ствующей задачей системы здравоохранения является предот-

вращение роста распространенности и достижение устойчивой 
тенденции снижения смертности от БСК за счет повышения объе-
ма и улучшения качества оказания медицинской помощи больным 
с данной патологией.

В соответствии с общемировыми тенденциями Правитель-
ством Российской Федерации (РФ) в 2017 г. утверждена государ-
ственная программа (ГП) «Развитие здравоохранения», которая 
охватывает направления, обеспечивающие как достижение на-
циональных целей в сфере охраны здоровья (решение перво- 
очередных проблем смертности и заболеваемости), так и прорыв 
отечественной системы здравоохранения. Одной из основных 
целей программы является снижение смертности населения от 
всех причин, в т.ч. от БСК. Для совершенствования системы ока-
зания медицинской помощи населению (в т.ч. пациентам с БСК) 
в 2018 г. были разработаны и утверждены национальный проект 
(НП) «Здравоохранение» и федеральный проект (ФП) «Борьба 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями». Одной из задач проек-
тов является снижение смертности от БСК от базового значения 
587,6 случая на 100 тыс. населения в 2017 г. до 450 случаев на 
100 тыс. населения к 2030 г. [9–12].

Согласно российским клиническим рекомендациям «Хрониче-
ская сердечная недостаточность» [6] стандартная терапия данно-
го заболевания предусматривает комбинированное применение 
лекарственных препаратов (ЛП) классов ингибиторов ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ), блокаторов рецепторов ан-
гиотензина II (БРА), бета-адреноблокаторов (БАБ) и антагонистов 
минералокортикоидных рецепторов (АМКР). Альтернативой ЛП 
классов иАПФ и БРА может выступать ЛП «валсартан + сакуби-
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трил» группы ингибиторов ангиотензиновых рецепторов и непри-
лизина (АРНИ). В рамках клинических рекомендаций также преду- 
смотрено применение препарата ингибитора натрий-глюкозного 
котранспортера 2-го типа (иНГЛТ-2) дапаглифлозин, назначаемо-
го пациентам с ХСН со сниженной фракцией выброса (ХСНнФВ) 
и сохраняющимися симптомами сердечной недостаточности (не-
смотря на терапию вышеуказанными классами препаратов) для 
снижения риска СС-смерти и госпитализации по поводу сердечной 
недостаточности.

Применение инновационных схем лекарственной терапии мо-
жет в значительной степени повысить качество жизни пациентов 
с данной патологией и внести существенный вклад в достиже-
ние целевых показателей (ЦП) смертности от БСК, что является 
главенствующей задачей НП «Здравоохранение» и ФП «Борьба 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями», а также оптимизиро-
вать затраты на фармакотерапию пациентов с СС-заболеваниями, 
снизив финансовую нагрузку на систему здравоохранения. 

Цель – оценка целесообразности применения четырехкомпо-
нентной лекарственной терапии для лечения пациентов с ХСНнФВ 
в медицинских организациях МО.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ / MATERIAL AND METHODS

В исследовании проводилась оценка вклада расширения кли-
нической практики применения квадритерапии (иАПФ + БАБ + 
АМКР + иНГЛТ-2) для лечения пациентов с ХСНнФВ на уровне МО 
с позиции реализации ЦП и индикаторов регионального проекта 
«Борьба с сердечно-сосудистыми заболеваниями» и региональной 
программы «Развитие здравоохранения» МО, а также оценка 
экономической эффективности использования четырехкомпо-
нентной терапии и анализ влияния на бюджет (АВБ). Для реали-
зации поставленной цели был разработан пошаговый алгоритм 
исследования, включающий ряд этапов.

Определение численности популяции / Determination  
of population size

С целью оценки численности популяции пациентов с ХСНнФВ 
(ФВ левого желудочка 40% и ниже), которая в дальнейшем ис-
пользовалась в АВБ, и количества больных, которым показан ЛП 
дапаглифлозин на территории МО, проанализированы данные по 
льготному лекарственному обеспечению (ЛЛО) таких пациентов на 
территории МО и статистические данные по распространенности 
заболевания на территории РФ.

Выявление релевантных пациентов, которым показана ква-
дритерапия, проводили ступенчато. В качестве первоначальных 
критериев включения были определены классы ЛП, которые при-
меняются в качестве базисной (иАПФ/БРА, БАБ, АМКР) и допол-
нительной (иНГЛТ-2 и АРНИ) терапии при ХСНнФВ. Общее количе-
ство пациентов в выборке составило 143 449 чел. Из дальнейшего 
анализа исключались больные, у которых:

– имелось хотя бы одно противопоказание к применению ЛП 
дапаглифлозин (сахарный диабет (СД) 1-го типа и скорость клу-
бочковой фильтрации менее 25 мл/мин/1,73 м2);

– назначались ЛП из взаимоисключающих классов;
– имелся основной диагноз СД 2-го типа и в качестве лекар-

ственной терапии назначен ЛП дапаглифлозин без сочетания 
с иными препаратами.

В исследовании сделано предположение о том, что когорта 
пациентов с СД 2-го типа в сочетании с другими нозологиями 
или без него и больных, имеющих отличный от СД 2-го типа диа-
гноз, принимающих ЛП дапаглифлозин в дополнение к базисной 

терапии, является истинной популяцией (14 225 чел.). На осно-
вании научных публикаций, посвященных распространенности 
ХСН на территории РФ и статистическим данным о численности 
населения МО, определена популяция пациентов с ХСНнФВ для 
проведения АВБ (100 759 чел. в 2022 г.).

Согласно эпидемиологическим данным распространенность 
ХСН на территории РФ составляет 7%. Доля пациентов с ХСНнФВ 
может достигать 24%. Нами установлен прогнозный процент при-
роста таких больных на различных этапах лечения на территории 
МО: 2%.

Методика анализа эффективности фармакотерапии / 
Methodology for analyzing the effectiveness of pharmacotherapy

В исследовании проведено сравнение стандартной терапии 
пациентов с ХСНнФВ (иАПФ + БАБ + АМКР) и стандартной терапии 
в комплексе с ЛП дапаглифлозин (иАПФ + БАБ + АМКР + иНГЛТ-2). 
В качестве критериев эффективности выступали такие показатели, 
как количество дополнительно предотвращенных СС-смертей 
и процент вклада в достижение ЦП по снижению смертности от 
БСК при применении квадритерапии. 

С целью определения эффективности использования квадри-
терапии у пациентов с ХСНнФВ проанализированы публикации, 
описывающие результаты крупного рандомизированного клини-
ческого испытания (РКИ) DAPA-HF [13]. Установлено, что в ис-
следовании пациенты в составе базисной терапии принимали 
ЛП классов АМКР, БАБ, иАПФ или БРА, или АРНИ. Критериями 
эффективности выступало время до наступления СС-смерти 
и смерти по любой причине. Определено, что в общей сложно-
сти всего 508 из 4744 пациентов, участвовавших в РКИ (10,7%), 
принимали ЛП класса АРНИ (валсартан + сакубитрил) в начале 
лечения. Дапаглифлозин был аналогичным образом эффективен 
у пациентов с ХСН вне зависимости от назначения ЛП «валсартан + 
сакубитрил». Авторы предположили, что совместное применение 
обоих препаратов может дополнительно снизить заболеваемость 
и смертность у пациентов с ХСНнФВ, поскольку наблюдаемая в ис-
следованиях PARADIGM-HF (изучение эффективности применения 
ЛП «валсартан + сакубитрил» в составе стандартной терапии) [14] 
и DAPA-HF [13] польза от применения данных ЛП в комплексе со 
стандартной терапией была значительной. Поэтому дополнительно 
проведен сравнительный анализ между схемами «БРА + БАБ + 
АМКР» и «АРНИ + БАБ + АМКР» с целью определения степени 
возможного усиления эффекта применения квадритерапии, в со-
став которой входили бы ЛП групп АРНИ (валсартан + сакубитрил) 
и иНГЛТ-2 (дапаглифлозин). 

Оценка влияния комплексной лекарственной терапии на целевые 
показатели регионального проекта Московской области по 
борьбе с БСК / Assessment of the impact of complex drug therapy 
on the target indicators of the Moscow Region regional project to 
combat cardiovascular diseases

После определения популяции пациентов с ХСНнФВ на террито-
рии МО проведен расчет количества СС-смертей, которые необхо-
димо предотвратить для достижения целевых показателей ГП МО 
«Здравоохранение Подмосковья» на 2019–2024 гг. [15], количе-
ства ежегодных неблагоприятных событий и предотвращенных 
смертей при применении стандартной терапии или в комбинации 
с ЛП дапаглифлозин. 

Значения необходимых к предотвращению СС-смертей для 
достижения ЦП определялись как разница между фактическим 
количеством смертей от БСК в 2021 г. и рассчитанным целе-
вым количеством смертей в 2022–2024 гг. с учетом перевода 
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относительных показателей смертности в абсолютные с исполь-
зованием статистических данных демографического прогноза до 
2035 г. по численности населения МО (табл. 1). 

Число ежегодных неблагоприятных событий (СС-смерть 
и смерть от любых причин) для стандартной терапии и в комби-
нации с ЛП дапаглифлозин рассчитывали на основании адаптиро-
ванной аналитической модели принятия решений DAPA-HF Model 
в программе Excel 2016 (Microsoft, США). В качестве индиви-
дуальных данных больных в модели заложены характеристики 
пациентов из РКИ DAPA-HF. В ходе исследования аналитическая 
модель адаптирована с учетом характеристик больных с ХСН на 
территории РФ, которые взяты из регистра ХСН (RUS-HFR). Моде-
лирование смертности (по всем причинам и по причине СС-забо-
леваний) выполняли с применением параметрических уравнений. 
Выбор наиболее соответствующего распределения для параме-
трической модели осуществляли на основании информационных 
критериев Акаике и Байеса, визуальной оценки результирующей 
параметризированной кривой.

При расчете осложнений при применении стандартной терапии 
в сочетании с ЛП «валсартан + сакубитрил» из РКИ PARADIGM HF 
были реконструированы кривые выживаемости Каплана–Мейе-
ра. Исходы рассчитывали на когорту 1000 пациентов для обеих 
схем и численную популяцию только для квадритерапии. В РКИ 
PARADIGM HF время до наступления смерти по любой причине 
была вторичной конечной точкой. В связи с этим в ходе прове-
дения исследования нами были рассчитаны события только по 
СС-смерти. 

Потенциальный вклад применения инновационных схем те-
рапии в достижение ЦП регионального проекта (в процентах) 
определяли как отношение количества предотвращенных смертей 
в результате применения комбинированной терапии с инновацион-
ными ЛП к числу случаев смерти, на которое необходимо снизить 
смертность от БСК для достижения ЦП. Временной горизонт ана-
лиза составил 3 года (2022–2024 гг.).

Методика проведения анализа влияния на бюджет / Methodology 
of budget impact analysis

АВБ выполнен в оригинальной модели, разработанной с по-
мощью программного обеспечения Excel (Microsoft, США). Мо-
дель оценивает экономическую эффективность схем сравнения 
и представляет собой долгосрочную экономическую оценку влия- 
ния назначаемых схем фармакотерапии на здоровье пациентов 
с ХСНнФВ. 

При проведении АВБ были построены две аналитические мо-
дели, учитывающие применение различных схем лекарственной 
терапии и позволяющие провести оценку влияния на расходы 

бюджета системы здравоохранения МО внедрения в широкую кли-
ническую практику инновационных видов терапии. Первая модель 
включала сценарий применения пяти различных схем фармако-
терапии: «иАПФ + БАБ + АМКР», «БРА + БАБ + АМКР», «АРНИ + 
БАБ + АМКР», «иАПФ + БАБ + АМКР + иНГЛТ-2» и «АРНИ + БАБ + 
АМКР + иНГЛТ-2». Во второй модели подразумевалось исполь-
зование двух схем: «иАПФ + БАБ + АМКР + иНГЛТ-2» и «БАБ + 
АМКР + АРНИ». Распределение долей пациентов, получающих 
различные схемы фармакотерапии для лечения ХСНнФВ в рамках 
текущей медицинской практики, а также прогнозируемое распре-
деление долей при широком внедрении инновационных видов 
терапии осуществлялось исходя из полученных данных по ЛЛО.

АВБ выполняли с позиции системы здравоохранения МО, в свя-
зи с этим оценивали только прямые медицинские затраты, оплачи-
ваемые за счет бюджетных средств и/или средств системы обяза-
тельного медицинского страхования. В основу затрат на оказание 
медицинской помощи пациентам с ХСН в нашем исследовании за-
ложены только расходы на ЛП, т.к. прочие затраты представляются 
в данном случае сопоставимыми между собой. Не учитывались 
непрямые затраты и затраты из личных средств пациентов.

Прямые медицинские затраты

Режим дозирования ЛП, применяемых в схемах лекарственной 
терапии для лечения ХСН, определяли на основании клиниче-
ских рекомендаций «Хроническая сердечная недостаточность» 
[6] и официальной инструкции по медицинскому применению из 
Государственного реестра лекарственных средств [16–31]. В ис-
следовании сделано предположение о хорошей переносимости 
пациентами назначаемых ЛП, в связи с этим нами учитывалась 
максимальная назначаемая доза ЛП в составе каждой схемы те-
рапии, которая не нуждалась в корректировке. 

Для всех ЛП, включенных в перечень жизненно необходимых 
и важнейших лекарственных препаратов (ЖНВЛП), расчет стои-
мости 1 упаковки проводили на основании цены, зарегистриро-
ванной в Государственном реестре предельных отпускных цен [32], 
с учетом установленного размера предельной оптовой надбавки 
по МО и налога на добавленную стоимость (НДС) [33]. Затраты 
на лекарственную терапию определяли на 1 пациента в течение 
1 мес и 1 года терапии. 

Стоимость препаратов, не включенных в ЖНВЛП, рассчитывали 
на основании средней розничной цены за 1 упаковку. В связи 
с разнообразием дозировок и форм выпуска анализируемых ЛП 
окончательную стоимость 1 упаковки устанавливали посредством 
расчета средней стоимости 1 таблетки с учетом имеющихся форм 
выпуска препарата определенной дозировки. Временной горизонт 
анализа – 4 года (2022–2025 гг.).

Таблица 1. Оценка числа смертей от болезней системы кровообращения, которые необходимо предотвратить для достижения целевых значений регионального проекта 
«Здравоохранение Подмосковья» по сравнению с 2021 г.

Table 1. Estimation of the number of deaths from cardiovascular diseases that need to be prevented to achieve the target values of the regional project “Moscow Region health 
care” compared to 2021

Показатель / Indicator
Год / Year

2021 2022 2023 2024

Целевой показатель количества смертей на 100 тыс. 
населения, n / Target number of deaths per 100,000 population, n

491,00 477,80 464,60 451,40

Численность населения, n / Population, n 7 708 499 7 768 878 7 847 656 7 925 270

Число смертей, n / Number of deaths, n 37 849 37 120 36 460 35 775

Необходимое снижение числа смертей, n / Required reduction 
in number of deaths, n

– 729 660 685
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Анализ чувствительности / Sensitivity analysis

С целью проверки устойчивости полученных в исследовании 
результатов проведен однофакторный анализ чувствительности 
к изменению исходных параметров, в котором оценивали изме-
нение разницы в прямых медицинских затратах при увеличении 
цены на ЛП дапаглифлозин в аналитической модели, рассматри-
вающей применение двух схем лекарственной терапии: «иАПФ + 
БАБ + АМКР + иНГЛТ-2» и «БАБ + АМКР + АРНИ».

РЕЗУЛЬТАТЫ / RESULTS

Анализ клинической и экономической эффективности 
квадритерапии / Analysis of clinical and economic effectiveness 
of quadritherapy

Неблагоприятные исходы (СС-смерть и смерть от любых при-
чин) рассчитаны на когорту 1000 пациентов для всех схем, уча-
ствовавших в анализе, и численную популяцию только при сравне-
нии стандарта лечения с квадритерапией (табл. 2). Значения доли 
достижения ЦП и количества дополнительно предотвращенных 
СС-смертей определяли для базовой терапии в сочетании с ЛП 
группы иНГЛТ-2.

Применение стандартной терапии в комбинации с ЛП дапа- 
глифлозин позволит к концу 2022 г. дополнительно предотвра-
тить 158 случаев смерти от БСК, что обеспечит выполнение ЦП 
«снижение смертности населения от БСК» ГП МО «Здравоохра-
нение Подмосковья» на 21,62%. К концу 2023 г. использование 
квадритерапии предотвратит дополнительно 348 СС-смертей, что 
обеспечит выполнение ЦП «снижение смертности населения от 
БСК» ГП МО на 52,82%, а к концу 2024 г. – 512 смертей, что позво-
лит покрыть до 74,74% установленного индикатора по снижению 
смертности от БСК. Таким образом, если к квадритерапии в 2022 г. 
приступили бы 14 225 пациентов с последующим ежегодным рас-
ширением популяции на 2%, то суммарно за 3 года можно было 
бы предотвратить 1018 СС-смертей. 

В целях определения экономической целесообразности приме-
нения различных схем фармакотерапии в медицинских организа-

циях на территории МО нами проведен расчет затрат при каждой 
стратегии лечения на 1 пациента курсом на 1 год (табл. 3).

Наименее дорогостоящей схемой является комплексная стан-
дартная терапия по схеме «иАПФ + БАБ + АМКР». Стоимость годо-
вого курса данной схемы составляет 11 731,80 руб. Наиболее до-
рогостоящей определена стандартная схема в комбинации с двумя 
инновационными ЛП: «БАБ + АМКР + иНГЛТ-2 + АРНИ». Годовые 
затраты на такую терапию составляют 99 962,21 руб.

Для выявления экономически выгодной лекарственной терапии 
в комбинации с ЛП дапаглифлозин или «валсартан + сакубитрил» 
нами рассчитана стоимость 1 предотвращенного события (в дан-
ном исследовании – СС-смерти) для каждой такой схемы (табл. 4). 
С этой целью определен интегральный показатель количества 
пациентов, которых необходимо пролечить (англ. number needed 
to treat, NNT) в течение периода наблюдения для достижения 
определенного результата. Расчет проводили с учетом того, что 
ежегодно к терапии в комплексе с инновационными ЛП могут 
приступать 1000 пациентов с ХСН.

Применение квадритерапии у 1 тыс. целевых пациентов в те-
чение первого года позволит предотвратить 11 СС-смертей. Для 
достижения данного показателя необходимо будет пролечить 
90 больных с ХСНнФВ против 67 при использовании стандартной 
терапии в комбинации с ЛП «валсартан + сакубитрил», что больше 
на 23 пациента. Однако проведенный нами расчет затрат на 1 пре-
дотвращенное событие наглядно демонстрирует, что стоимость 
стандартной терапии в сочетании с ЛП дапаглифлозин в первый 
год на 734 683,48 руб. ниже, чем стоимость терапии схемой с ЛП 
«валсартан + сакубитрил», а во второй и третий годы – ниже на 
1 360 321,11 и 1 595 459,49 руб. соответственно.

Анализ влияния на бюджет / Budget impact analysis

В ходе АВБ построено две модели. Первая модель включала 
анализ возможности применения пяти различных схем фарма-
котерапии у пациентов с ХСНнФВ. Вторая модель оценивала при-
менение двух схем терапии: «иАПФ + БАБ + АМКР + иНГЛТ-2» 
и «БАБ + АМКР + АРНИ». 

Таблица 2. Результаты моделирования количества вероятностных исходов для различных схем лекарственной терапии и количества дополнительно предотвращенных 
смертей при применении квадритерапии

Table 2. Results of modeling the number of probabilistic outcomes for different drug therapy regimens and the number of additional deaths prevented with quadritherapy

Исход / Outcome
Стандартная терапия / Standard therapy

Стандартная терапия + дапаглифлозин / 
Standard therapy + dapagliflozin

2022 2023 2024 2022 2023 2024

Популяция 1000 пациентов / Population 1000 patients

СС-смерть, n / CV death, n 65,09 149,08 231,26 54,01 125,07 196,64

смерть от любых причин, n / any cause 
death, n

81,09 186,88 291,50 67,99 158,21 249,96

Популяция, n / Population, n 14 225 14 510 14 800 14 225 14 510 14 800

СС-смерть, n / CV death, n 925,90 2163,08 3422,58 768,29 1814,70 2910,21

смерть от любых причин, n / any cause 
death, n

1153,50 2711,54 4314,11 967,16 2295,55 3699,33

число дополнительно 
предотвращенных СС-смертей, n / 
number of additionally prevented CV 
deaths, n

– – – 158 348 512

достижение целевого показателя, % / 
target indicator achievement, %

– – – 21,62 52,82 74,74

Примечание. СС – сердечно-сосудистая.

Note. СV – cardiovascular.
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В АВБ предусмотрен постепенный переход пациентов с ХСНнФВ 
со стандартных схем на четырехкомпонентную терапию. Рост доли 
применения квадритерапии, в т.ч. схем при совместном приеме ЛП 
дапаглифлозин и «валсартан + сакубитрил», прогнозируется за счет 
перехода больных с иной терапии. Анализ ЛЛО пациентов с ХСН на 
территории МО позволил определить ежегодный процент перехода. 

Схема трехкомпонентной терапии «иАПФ + БАБ + АМКР» на-
значалась стабильно в течение всего периода наблюдения и всего 
лишь 0,27% пациентов, поэтому переход с данной схемы в те-
чение моделируемого периода не предусматривался. Прямые 
медицинские затраты для базового и альтернативного сценариев 
на весь горизонт моделирования с учетом выявленной популяции 
пациентов с ХСН представлены в таблице 5.

С учетом постепенного перехода пациентов со стандартных 
схем лекарственной терапии на инновационные (квадритерапию 

с ЛП дапаглифлозин и/или «валсартан + сакубитрил») суммар-
ные затраты на первом году в моделируемой практике составят 
6273,61 млн руб., на втором – 6645,03 млн руб., на третьем – 
7028,79 млн руб. В данной модели установлен ежегодный при-
рост затрат. Таким образом, если все пациенты в установленном 
количестве ежегодно будут приступать к квадритерапии, дополни-
тельные затраты бюджета системы здравоохранения МО к 2025 г. 
составят 1114,58 млн руб. 

При построении второй модели нами было сделано предполо-
жение о том, что постепенный переход пациентов со схемы «БАБ + 
АМКР + АРНИ» на квадритерапию будет равняться суммарному 
переходу, выявленному в ходе анализа частоты применения схем 
фармакотерапии в медицинской практике: 8,1%. Учитывая еже-
годный прирост числа пациентов на схеме «иАПФ + БАБ + АМКР + 
иНГЛТ-2», суммарные затраты на первом году моделируемой 

Таблица 3. Результаты анализа затрат на комбинированную лекарственную терапию пациента с хронической сердечной недостаточностью со сниженной фракцией 
выброса в течение 1 года

Table 3. Results of a 1-year cost analysis of combined drug therapy for a patient with reduced ejection fraction chronic heart failure

Схема лекарственной 
терапии / Drug 
therapy scheme

МНН / INN
Стоимость, руб. / 

Cost, rub.

иАПФ + БАБ + АМКР / 
ACEI + BAB + MRA

Бисопролол – таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 10 мг, № 30 /  
Bisoprolol – film-coated tablets, 10 mg, N30

2 011,95

Рамиприл – таблетки, 10 мг, № 30 / Ramipril – tablets, 10 mg, N30 2 665,96

Спиронолактон – капсулы, 100 мг, № 30 / Spironolactone – capsules, 100 mg, N30 7 053,89

Итого / Total 11 731,80

БРА + БАБ + АМКР /  
ARB + BAB + MRA

Рамиприл – таблетки, 10 мг, № 30 / Ramipril – tablets, 10 mg, N30 2 665,96

Спиронолактон – капсулы, 100 мг, № 30 / Spironolactone – capsules, 100 mg, N30 7 053,89

Кандесартан – таблетки, 32 мг, № 30 / Candesartan – tablets, 32 mg, N30 4 475,39

Итого / Total 14 195,24

БАБ + АМКР + АРНИ / 
ARB + MRA + ARNI

Рамиприл – таблетки, 10 мг, № 30 / Ramipril – tablets, 10 mg, N30 2 665,96

Спиронолактон – капсулы, 100 мг, № 30 / Spironolactone – capsules, 100 mg, N30 7 053,89

Валсартан + сакубитрил – таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 200 мг (102,8 + 
97,2 мг), № 56 / Valsartan + sacubitril – film-coated tablets, 200 mg (102.8 + 97.2 mg), N56

59 203,25

Итого / Total 68 923,10

иАПФ + БАБ + АМКР 
+ иНГЛТ-2 / ACEI + 
BAB + MRA + iSGLT-2

Бисопролол – таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 10 мг, № 30 /  
Bisoprolol – film-coated tablets, 10 mg, N30

2 011,95

Рамиприл – таблетки, 10 мг, № 30 / Ramipril – tablets, 10 mg, N30 2 665,96

Спиронолактон – капсулы, 100 мг, № 30 / Spironolactone – capsules, 100 mg, N30 7 053,89

Дапаглифлозин – таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 10 мг, № 30 /  
Dapagliflozin – film-coated tablets, 10 mg, N30

31 039,10

Итого / Total 42 770,91

БАБ + АМКР + 
иНГЛТ-2 + АРНИ / 
BAB + MRA + 
iSGLT-2 + ARNI

Валсартан + сакубитрил – таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 200 мг (102,8 + 
97,2 мг), № 56 / Valsartan + sacubitril – film-coated tablets, 200 mg (102.8 + 97.2 mg), N56

59 203,25

Рамиприл – таблетки, 10 мг, № 30 / Ramipril – tablets, 10 mg, N30 2 665,96

Спиронолактон – капсулы, 100 мг, № 30 / Spironolactone – capsules, 100 mg, N30 7 053,89

Дапаглифлозин – таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 10 мг, № 30 /  
Dapagliflozin – film-coated tablets, 10 mg, N30

31 039,10

Итого / Total 99 962,21
Примечание. МНН – международное непатентованное наименование; иАПФ – ингибитор ангиотензинпревращающего фермента; БАБ – бета-адреноблокатор;  
АМКР – антагонист минералокортикоидных рецепторов; БРА – блокатор рецепторов ангиотензина II; АРНИ – ингибитор ангиотензиновых рецепторов и неприлизина; 
иНГЛТ-2 – ингибитор натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа.

Note. INN – international nonproprietary name; ACEI – angiotensin-converting enzyme inhibitor; BAB – beta-adrenoblocker; MRA – mineralocorticoid receptor antagonist;  
ARB – angiotensin II receptor blocker; ARNI – angiotensin receptor and neprilysin inhibitor; iSGLT-2 – sodium-glucose cotransporter type 2 inhibitor.

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

s:
//w

w
w

.p
ha

rm
ac

oe
co

no
m

ic
s.

ru
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 

http://www.pharmacoeconomics.ru


394

Original articles

www.pharmacoeconomics.ru FARMAKOEKONOMIKA. Modern Pharmacoeconomics and Pharmacoepidemiology. 2023; Vol. 16 (3)

практики составят 6652,14 млн руб., на втором – 6563,12 млн руб., 
на третьем – 6467,88 млн руб. 

Следовательно, АВБ продемонстрировал, что применение ква-
дритерапии позволит к 2025 г. сэкономить 267 271 141,31 руб. 
бюджетных средств, т.е. использование данной схемы является 
экономически целесообразной стратегией по сравнению с трех-
компонентной терапией, включающей ЛП класса АРНИ. По ре-
зультатам проведенного анализа, увеличение доли пациентов, 
находящихся на терапии схемой «иАПФ + БАБ + АМКР + иНГЛТ-2», 
и сокращение количества больных, принимающих схему «БАБ + 
АМКР + АРНИ», в первой модели исследования позволит в разы 
снизить дополнительные затраты бюджетной системы региона. 

Анализ чувствительности / Sensitivity analysis

На заключительном этапе исследования проведен однофактор-
ный анализ чувствительности разработанной модели к изменению 
исходных параметров, таких как стоимость ЛП дапаглифлозин 
(Форсига® – АстраЗенека, Россия). Данный анализ проводился 
только в рамках второй модели АВБ. 

Анализ чувствительности показал, что при увеличении цены на 
ЛП дапаглифлозин до 16% стратегия лечения квадритерапией оста-
ется экономически целесообразной на всем временном горизонте 
моделирования. Так, финансовая нагрузка на бюджет в 2025 г. со-
ставит 6639,14 млн руб., что на 96 015 738,02 руб. ниже по сравне-
нию с суммарными затратами в 2022 г. Это полностью подтвержда-
ет устойчивость модели к изменению исходных параметров.

ОБСУЖДЕНИЕ / DISCUSSION

Экономическое бремя хронической сердечной недостаточности / 
Economic burden of chronic heart failure

Экономические затраты на пациентов с сердечной недостаточ-
ностью являются тяжелым бременем для системы здравоохране-
ния в большинстве стран мира [34]. Современные подходы к ле-
чению СС-заболеваний всегда ориентированы на использование 
технологий, улучшающих течение и исходы болезни и снижающих 
смертность. Применение инновационных схем лекарственной те-

рапии вносит существенные коррективы в стоимость лечения 
данной патологий. В связи с этим изучение социально-экономиче-
ских последствий внедрения новых методов лечения ХСН является 
одним из актуальных вопросов современности. Так, стоимость 
лечения ХСН в Соединенных Штатах Америки (США) в 2012 г. со-
ставила 30,7 млрд долл. [35]. К 2030 г. ожидается ее увеличение 
на 127% – до 69,7 млрд долл. в год [36].

Клиническое и экономическое бремя ХСНнФВ после обострения 
сердечной недостаточности изучалось в ретроспективном иссле-
довании в США с участием пациентов моложе 65 лет, которые 
наблюдались в течение первых 12 мес для выявления обострений 
сердечной недостаточности, а также в течение дополнительных 
12 мес. Установлено, что общая скорректированная стоимость 
лечения составила 8657 долл. у больных после обострений против 
2195 долл. у стабильных пациентов в период оценки ухудшения 
и 6809 против 2849 долл. соответственно в период оценки после 
ухудшения [37].

В РФ проблема социального и экономического ущерба, об-
условленного ХСН, подробно не изучалась [38]. Исследование 
экономического бремени данной патологии проводилось в 2014 
и 2021 гг. В 2014 г. общие затраты на стационарную помощь 
по расчетам авторов составили 410,564 млрд руб., затраты на 
амбулаторную помощь – 110,717 млрд руб. В целом прогнози-
руемые прямые затраты на медицинскую помощь при сердеч-
ной недостаточности составили 521,281 млрд. руб. Наиболее 
затратным оказалось лечение пациентов с обострением ХСН, на 
которое приходится 72,14% от всех учтенных затрат. Почти чет-
верть (23,83%) общих затрат требуется на помощь пациентам 
при впервые возникшей острой сердечной недостаточности. Наи-
меньшая доля от общих затрат (4,03%) связана со стабильной 
недостаточностью. В затратах на стационарное лечение преобла-
дают расходы на госпитализацию в отделения терапевтического 
профиля, которые в 3,5 раза выше затрат на кардиореанимацию 
(319,971 и 90,592 млрд руб. соответственно). В структуре ам-
булаторных затрат, связанных с сердечной недостаточностью, 
прямые расходы на лекарственную терапию составляют 5,9%, 
на медицинские услуги – 50,6% (прием врачей-специалистов) 

Таблица 4. Результаты расчетов стоимости 1 предотвращенного случая сердечно-сосудистой (СС) смерти (популяция 1000 пациентов)

Table 4. Results of calculations of the cost of 1 prevented cardiovascular (CV) death (population of 1000 patients)

Параметр / Parameter
Год / Year

2022 2023 2024

Число СС-смертей, n / Number of CV deaths, n

стандартная терапия / standard therapy 65,09 149,08 231,26

стандартная терапия + дапаглифлозин / standard therapy + dapagliflozin 54,01 125,07 196,64

Разница, n / Difference, n 11 24 35

NNT, n 90 42 29

Затраты на 1 предотвращенное событие, руб. / Costs per 1 prevented event, rub. 3 860 190,00 3 562 757,62 3 706 317,61

Число СС-смертей, n / Number of CV deaths, n

стандартная терапия / standard therapy 73,00 139,00 202,00

стандартная терапия + «валсартан + сакубитрил» / standard therapy + 
“valsartan + sacubitril”

58,00 111,00 163,00

Разница, n / Difference, n 15 28 39

NNT, n 67 36 26

Затраты на 1 предотвращенное событие, руб. / Costs per 1 prevented event, rub. 4 594 873,48 4 923 078,73 5 301 777,10
Примечание. NNT (англ. number needed to treat) – число пациентов, которых необходимо пролечить.

Note. NNT – number needed to treat.
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и 43,5% (диагностические исследования). Наименьшие затраты 
на амбулаторную помощь отмечаются в группе стабильной недо-
статочности. Необходимо отметить, что в данном исследовании 
изучалась только структура прямых медицинских затрат [34].

В 2021 г. авторами было установлено, что число пациентов 
с ХСН, обращающихся за медицинской помощью, составило 
7,1 млн человек. Годовой экономический ущерб, обусловленный 
ХСН, с позиции государства оценивался в размере 81,86 млрд руб., 
в т.ч. медицинские затраты – 18,6 млрд руб., прямые немедицин-
ские затраты – 47,1 млрд руб., косвенные (непрямые) затраты – 
16,2 млрд руб. Затраты, обусловленные родственным уходом, 
составили 72,4 млрд руб. В структуре медицинских затрат 73,6% 
отнесено к расходам на госпитализации, при этом основные за-
траты на лекарственную терапию несут пациенты, т.к. только часть 
из них (19,6%) получает необходимую лекарственную терапию за 
счет государства. У больных с ХСНнФВ медицинские расходы на 
56% выше, чем у пациентов с ХСН с сохранной фракцией выброса.

Совершенствование системы оказания медицинской помощи 
данной категории пациентов, в частности применение новых схем 
лекарственной терапии, позволит снизить смертность, обуслов-
ленную ХСН, затраты системы здравоохранения и, соответственно, 
уменьшить экономический ущерб для государства и общества [38].

Ограничения исследования / Study limitations

В ходе проведения исследования установлено, что применение 
стандартной терапии в комбинации с ЛП дапаглифлозин (ква-
дритерапия) вносит значительный вклад в достижение ЦП ре- 
гиональной программы по борьбе с БСК. Однако интерпретировать 
полученные данные следует с учетом некоторых ограничений.

Расчет количества смертей при применении различных схем 
лекарственной терапии у пациентов с ХСНнФВ основывался на 
данных об общей выживаемости больных, полученных в ходе РКИ 
DAPA-HF [13], и на параметрической модели на их основе. Вместе 
с тем эффективность терапии в реальной российской практике 
может отличаться от результатов РКИ в связи с отличиями в ме-
тодах ведения больных и их исходных характеристиках, несмотря 
на то что в модель нами были заложены обобщенные параметры 
российских пациентов. 

ХСН не является самостоятельным заболеванием, а рассма-
тривается только как осложнение или исход основного СС-забо-
левания и не учитывается в статистических отчетах современного 
реестра нозологических форм, поэтому рассчитать истинную 
популяцию пациентов с ХСН достаточно проблематично. Установ-
ленное нами количество таких больных на территории МО явля-
ется предполагаемым, но в то же время вполне обоснованным, 
т.к. базируется на данных по количеству выписанных рецептов 
и фактически полученных ЛП пациентами с ХСН. 

Установлено, что применение квадритерапии и стандартной 
терапии в комбинации с ЛП «валсартан + сакубитрил» в значи-
тельной степени может сократить смертность от БСК в регионе 
МО. Эффективность данных технологий изучалась в двух крупных 
РКИ, в которых количество участвовавших пациентов и их харак-
теристики отличались в значительной степени [13, 14]. Резуль-
таты обнаруженного скорректированного непрямого сравнения 
данных технологий показали отсутствие статистически значимых 
различий по критериям эффективности и безопасности страте-
гий. В связи с этим можно предположить, что каждая технология 
ежегодно будет вносить отдельный существенный вклад в сни-
жение смертности от БСК. Принимая во внимание все вышепе-
речисленное, нами сделано предположение, что при применении 
квадритерапии, в которую будут включены ЛП дапаглифлозин 
и «валсартан + сакубитрил», позволит дополнительно улучшить 
показатели смертности от БСК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

Результаты исследования продемонстрировали, что применение 
стандартной терапии в комбинации с инновационным ЛП дапа- 
глифлозин ведет к доказанному снижению смертности населения 
от БСК. Использование данной технологии к 2024 г. дополни-
тельно предотвратит 512 СС-смертей, что позволит выполнить 
до 74,74% от поставленного целевого показателя ГП МО «Здраво- 
охранение Подмосковья». 

Расчет стоимости предотвращенной СС-смерти для схем ле-
карственной терапии «иАПФ + БАБ + АМКР + иНГЛТ-2» и «БАБ + 
АМКР + АРНИ» показал, что квадритерапия является наиболее 
экономически выгодной технологией, несмотря на высокий по-
казатель NNT.

АВБ позволил определить размер дополнительных затрат 
бюджета системы здравоохранения МО при переходе пациен-
тов с ХСНнФВ со стандартных схем фармакотерапии на квадри-
терапию с ЛП дапаглифлозин и/или «валсартан + сакубитрил» 
(1 114,58 млн руб. к 2025 г.). Установлено, что постепенный пе-
реход больных с трехкомпонентной схемы «БАБ + АМКР + АРНИ» 
на квадритерпию позволит ежегодно сокращать расходы на обес- 
печение пациентов с ХСН и к 2025 г. такая экономия составит 
267,27 млн руб. 

Таким образом, четырехкомпонентная терапия при лечении 
больных с ХСН является экономически целесообразным подхо-
дом к организации медицинской помощи взрослым пациентам на 
территории МО. Рекомендуется дальнейшее расширение данной 
стратегии на стационарном и амбулаторном уровнях с целью вы-
полнения поставленных задач по снижению смертности от БСК на 
уровне субъекта РФ. 
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