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Аннотация. Цель. Сравнить по фармакоэкономическим показателям эффективность применения прямых перо-
ральных антикоагулянтов (ПОАК) у пациентов с неклапанной фибрилляцией предсердий (ФП) для профилактики 
развития инсульта и  системных тромбоэмболий (эмболий в  сосуды большого круга кровообращения, системной 
эмболии). Материалы и  методы. Экономическая оценка проведена с  позиции системы здравоохранения Россий-
ской Федерации. Использовали опубликованные данные о клинической эффективности и безопасности применения 
ПОАК, которые были получены ранее в ходе выполнения клинических исследований. Эффективность терапии оце-
нивали по частоте развития ишемического инсульта (ИИ) или системной эмболии (СЭ), а безопасность по часто-
те развития больших кровотечений (БК) и клинически значимых малых кровотечений (КЗМК). Оценка суммарных 
расходов на ведение пациента для каждой из сравниваемых альтернативных тактик лечения включала как стоимость 
лекарственной терапии, так и расходы на купирование нежелательных явлений в течение горизонта исследования, 
составившего 12 мес. Вывод о наиболее предпочтительной альтернативе делали на основании соотношения эффек-
тивности и стоимости лечения пациента. Результаты. Использование апиксабана для профилактики развития ИИ 
или СЭ у пациентов с ФП сопровождалось уменьшением частоты их развития (ОР и + СЭ = 0,80 (95 % ДИ 0,73–0,89) 
и ОРи + СЭ = 0,72 (95 % ДИ 0,60–0,85) в сравнении с ривароксабаном и дабигатраном соответственно), а также сниже-
нием частоты тяжёлых кровотечений по сравнению с приёмом других ПОАК (ОРбк = 0,55 (95 % ДИ 0,53–0,59) и ОРбк 
= 0,78 (95 % ДИ 0,70–0,87) в сравнении с ривароксабаном и дабигатраном соответственно). Так как приём апиксабана 
был более эффективен и безопасен по сравнению с приёмом ривароксабана и дабигатрана, в рамках данного иссле-
дования был применён анализ «затраты- эффективность». Наименее затратной являлась схема лечения, включавшая 
апиксабан, сумма прямых затрат составила 33 263 руб. на одного пациента. Данное преимущество достигалось как 
за счёт меньшей курсовой стоимости лекарственной терапии апиксабаном (препаратов сравнения), так и  за счёт 
минимальных расходов на купирование нежелательных явлений. В свою очередь, издержки на лечение инсульта и си-
стемной эмболии сокращались на 25,9 и 20,6 % соответственно. Заключение. Приём апиксабана по сравнению с при-
менением ривароксабана или дабигатрана для профилактики развития ИИ и СЭ у пациентов с ФП был более эконо-
мически обоснованным, так как обусловливал более высокую клиническую эффективность и безопасность, требуя 
при этом меньших расходов системы здравоохранения. 
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Abstract. Aim. To compare the eff ectiveness of direct oral anticoagulants (DOACs) in patients with non-valvular atrial 
fi brillation (AF) for preventing stroke and systemic thromboembolism (embolism in the vessels of the systemic circulation, 
systemic embolism) in terms of pharmacoeconomic indicators. Materials and Methods. Th e economic assessment was carried 
out from the standpoint of the healthcare system of the Russian Federation. We used published data on the clinical effi  cacy and 
safety of DOACs, which were obtained earlier in clinical trials. Th e effi  cacy of therapy was assessed by the incidence of ischemic 
stroke (IS) of systemic embolism (SE), while the safety was assessed by the incidence of major bleeding (MB) and clinically 
signifi cant minor bleeding (CSNMB). Th e total cost of patient management for each alternative treatment option included 
both the cost of drug therapy and the cost of managing adverse events over a study horizon of 12 months. Th e conclusion about 
the most preferred alternative was made on the basis of the ratio of eff ectiveness and cost of treating the patient. Results. Th e use 
of apixaban to prevent IS or SE in patients with AF was accompanied by a decrease in the  incidence of their development 
(HR 0.80, 95 % CI 0.73–0.89; HR 0.72, 95 % CI 0.60–0.85 — compared with rivaroxaban and dabigatran, respectively), as well 
as a decrease in the frequency of MB compared with other DOACs (HR 0.55, 95 % CI 0.53–0.59; HR 0.78, 95 % CI 0.70–0.87 — 
compared with rivaroxaban and dabigatran, respectively). Since apixaban was more eff ective and safer than rivaroxaban and 
dabigatran, a cost-eff ectiveness approach was applied in this study. Th e least expensive treatment regimen included apixaban, 
the direct cost was 33,263 roubles per patient. Th e advantage was achieved both due to the  lower of therapy with apixaban 
(29.6–34.0 % lower than other DOACs) and the minimum cost of managing the adverse events: for MB and CSNMB, it was 
reduced by 20.7 % compared to dabigatran and by 44.7 % compared to rivaroxaban; for stroke/SE, it was reduced by 25.9 % 
and 20.6 %, respectively. Conclusion. In patients with AF, apixaban was more cost-eff ective compared with rivaroxaban or 
dabigatran for preventing IS and SE, as it led to higher clinical effi  cacy and safety while requiring less healthcare system costs.

Keywords: apixaban; rivaroxaban; dabigatran; pharmacoeconomic analysis; atrial fi brillation; ischemic stroke; systemic 
embolism; systemic thromboembolism
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Введение / Introduction

Фибрилляция предсердий (ФП) представляет 
собой наиболее частую форму наджелудочковой 
тахиаритмии и считается одной из основных при-
чин развития ишемического инсульта (ИИ), сердеч-
ной недостаточности (СН) и тромбоэмболических 
осложнений (ТЭО) [1]. Актуальность применения 
прямых пероральных антикоагулянтов (ПОАК) 
при ФП обусловлена увеличением заболеваемости 
и смертности на фоне аритмии, что, в свою очередь, 
приводит к большим финансовым потерям и су-
щественным расходам ресурсов здравоохранения 
[2, 3]. Распространённость ФП в общей популяции 
достигает 1–2 %, а частота встречаемости увеличи-
вается с возрастом, составляя от <0,5 % в возрасте 
от 40 до 50 лет до 5–15 % в возрасте 80 лет [4–6]. 
Ежегодная заболеваемость ФП в мире составляет 
114 случаев на 100 000 населения [7]. В России рас-

пространённость ИИ в последнее время также уве-
личивается, в среднем на 4,2 % в год. Так, по данным 
Machinskiy PA et al., в 2017 году распространённость 
ИИ достигла 221,8 случая на 100 000 населения [8].

В настоящее время ПОАК — апиксабан, дабига-
трана этексилат (далее дабигатран) и ривароксабан — 
считаются препаратами первого ряда у пациентов 
с ФП, которые ранее не применяли антикоагулянты 
(в отсутствии противопоказаний к их назначению) [9]. 
Несмотря на то, что эффективность и безопасность 
применения ПОАК по сравнению с антагонистами 
витамина К (АВК) продемонстрирована в ходе выпол-
нения множества рандомизированных клинических 
исследований (РКИ), они продолжают широко исполь-
зоваться в повседневной клинической практике. Ре-
зультаты РКИ были подтверждены данными, получен-
ными во многих исследованиях реальной клинической 
практики. Опубликованы результаты большого числа 
исследований по оценке эффектов ПОАК, в которые 
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были включены пациенты с ФП, в том числе пациенты, 
имевшие такие характеристики, как пожилой возраст 
[10–12], сниженная функция почек [13, 14] или высо-
кий риск развития кровотечений [15, 16].

В последние годы также были опубликованы ре-
зультаты наблюдательных исследований, в которых 
предпринималась попытка сравнений между эффекта-
ми применения разных ПОАК. Так, результаты иссле-
дования [17], включавшего 321 501 пациента, которые 
принимали варфарин, апиксабан, ривароксабан или 
дабигатран, свидетельствовали о том, что применение 
апиксабана было связано с меньшим риском развития 
тяжёлых кровотечений по сравнению с применением 
как АВК ОР=0,43 (95 % ДИ 0,40–0,46), так и риварок-
сабана ОР=0,67 (95 % ДИ 0,63–0,72). Кроме того, при-
менение апиксабана сопровождалось менее высоким 
риском развития ИИ и СЭ по сравнению с приёмом 
АВК ОР=0,60 (95 % ДИ 0,56–0,65). Сообщалось также 
о более высокой экономической целесообразности 
применения ПОАК по сравнению с приёмом АВК 
[18–20]. Однако следует отметить, что результаты фар-
макоэкономической оценки применения препаратов 
не могут быть применены для системы здравоохране-
ния других стран, такая оценка должна проводиться 
с учётом реальной эпидемиологической ситуации, 
существующих тарифов и зарегистрированных цен на 
препараты на каждой отдельной территории. Таким 
образом, целью данного исследования было фармако-
экономическое сравнение применения ПОАК и АВК 
у пациентов с неклапанной ФП для профилактики ин-
сульта и системной эмболии в Российской Федерации.

Материал и методы исследования / 
Materials and methods

Экономическая оценка выполнена с позиции си-
стемы здравоохранения РФ, в соответствии с отрас-
левым стандартом «Клинико- экономические исследо-
вания», применяемым в РФ. Исследование выполнено 
с применением анализа «затраты- эффективность» 
и анализа чувствительности. На первом этапе ис-
следования в базе данных PubMed (MEDLINE) был 
произведён поиск статей, по ключевым словам, со-
ответствующим названиям лекарственного средства 
или общему названию группы, а также словосоче-
таниям, описывающим их применение у пациентов 
с ФП. Фармакоэкономическая модель основывает-
ся на данных наиболее крупного обнаруженного 
наблюдательного исследования ARISTOPHANES, 
в котором оценивалась эффективность и безопас-
ность применения прямых оральных антикоагу-
лянтов по сравнению с варфарином у 434 046 па  -
циентов неклапанной ФП [22, 31, 32]. Базовые харак-
теристики популяции пациентов в рамках данного 
исследования соответствовали группам пациен-
тов в исследовании ARISTOPHANES и приведены 
в табл. 1 [22].

Таблица 1
Базовые характеристики пациентов

Table 1
Baseline characteristics

Критерий Апиксабан Ривароксабан Дабигатран
Пол
Муж.,% 51,4 53 56,6
Возраст, лет
Среднее 76,1 75,6 73,2
Сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc
Среднее 3,9 3,8 3,5
Сумма баллов по шкале HAS-BLED
Среднее 3,1 3,0 2,8

Необходимо отметить различия в характеристиках 
между когортами пациентов, принимавших апиксабан, 
ривароксабан и дабигатран. Пациенты, получавшие 
ПОАК апиксабан, были старше, имели более высокий 
риск инсульта и чаще имели сопутствующие заболе-
вания, чем пациенты, получавшие терапию препара-
тами ривароксабаном и дабигатраном. Критериями 
эффективности, изучаемыми в рамках исследования, 
были эпизод ишемического инсульта (ИИ), эпизод 
системной тромбоэмболии (СЭ), смерть от всех при-
чин. Медианная длительность периода наблюдения 
пациентов в исследовании ARISTOPHANES составила 
минимум 186 дней. В рамках фармакоэкономического 
исследования, эффекты от лекарственной терапии 
и соответствующие расходы системы здравоохране-
ния оценивались в течение одного года, являющегося 
горизонтом планирования государственных закупок 
для лекарственных средств в РФ.

По результатам сравнения (табл. 2), пациенты, по-
лучавшие апиксабан, имели меньший риск развития 
ишемического инсульта, системной тромбоэмболии, 
клинически значимых кровотечений и смерти от всех 
причин, по сравнению с пациентами, получавшими 
варфарин. Пациенты, получавшие апиксабан, име-
ли статистически значимо меньший риск развития 
инсульта или системной эмболии в сравнении как 
с ривароксабаном ОРи + СЭ = 0,80 (95 % ДИ 0,73–0,89), 
так и с дабигатраном ОРи + СЭ = 0,72 (95 % ДИ 0,60–0,85). 
Частота ишемического инсульта была значимо ниже на 
фоне терапии апиксабаном в сравнении с дабигатра-
ном ОРии = 0,69 (95 % ДИ 0,57–0,84) и ривароксабаном 
ОРии = 0,85 (95 % ДИ 0,76–0,95). Также апиксабан зна-
чимо превосходил по эффективности ривароксабан 
с точки зрения частоты развития геморрагических 
инсультов ОРги = 0,73 (95 % ДИ 0,59–0,91) и системных 
эмболий ОРсэ = 0,47 (95 % ДИ 0,29–0,74) и сопоста-
вим с дабигатраном ОРги = 1,09 (95 % ДИ 0,69–1,74) 
и ОРсэ = 0,44 (95 % ДИ 0,18–1,06) соответственно. 
С точки зрения критериев безопасности, терапия 
апиксабаном имела значимо меньший риск боль-
ших кровотечений в сравнении с ривароксабаном 
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ОРбк = 0,55 (95 % ДИ 0,53–0,59) и дабигатраном ОРбк 
= 0,78 (95 % ДИ 0,70–0,87), а также значимо сокращала 
число клинически значимых малых кровотечений 
в сравнении с ривароксабаном ОРкзмк = 0,57 (95 % 
ДИ 0,52–0,61) и была сопоставима с дабигатраном 
ОРкзмк = 0,88 (95 % ДИ 0,74–1,04).

Учитывая представленные данные, был сделан вы-
вод о статистически значимых различиях в эффектив-
ности рассматриваемых альтернатив по критериям 
развития инсульта или системной эмболии, в связи 
с чем, в качестве метода клинико-экономического 
анализа выбран метод «затраты-эффективность». 
В случае, если схема лечения, включающая апикса-
бан, одновременно является наиболее эффективной 
и экономичной из сравниваемых опций, с точки зре-
ния фармакоэкономического анализа, данная терапия 
является наиболее предпочтительной и признается 
доминантной альтернативой. В свою очередь, если 
изучаемый препарат обладает преимуществом с точки 
зрения клинической эффективности и требует допол-
нительных затрат, предполагали расчет коэффициента 
эффективности затрат, отражающего стоимость до-
стижения единицы эффективности (предотвраще-
ние случая ИИ, СЭ или ГИ) для каждого из вариантов 
сравнения рассчитываемый по следующей формуле:

  
где

CERi — соотношение «затраты- эффективность» при 
применении варианта терапии i;

Costi — прямые медицинские расходы, связанные с при-
менением варианта терапии i, в расчёте на одного 
пациента;

Eff ecti — показатель, отражающий эффективность 
варианта терапии i (по критерию ИИ, СЭ или ГИ).

Кроме того, в случае более эффективной, но до-
рогостоящей опции, рассчитывается инкрементное 
соотношение «затраты- эффективность», позволяю-
щее оценить дополнительные затраты для данных ле-
карственных средств за избежание дополнительного 
случая ИИ, СЭ или ГИ:

 где

ICER — инкрементные прямые медицинские расхо-
ды, связанные с применением ПОАК;

IEff ect — показатель, отражающий инкрементную 
эффективность ПОАК по рассматриваемому 
критерию эффективности (предотвращение 
эпизода ИИ, СЭ или ГИ).

Чем ниже значение показателя «затраты- эффек-
тивность», тем меньше финансовых затрат требуется 
для достижения эффекта и тем более обоснованным 
можно считать применение данной тактики лечения 
пациентов.

В рамках анализа чувствительности оценивали 
устойчивость полученного результата к колебаниям 
исходных параметров модели — стоимости лекар-
ственных препаратов, с учётом колебаний предельной 
оптовой надбавки в субъектах РФ в 2022 году для пре-
паратов стоимостью более 500 руб лей в диапазоне от 
7 до 20 %, и показателей эффективности и безопасно-
сти, изменяемых в пределах доверительных интервалов 
значений отношения рисков.

Структура прямых затрат / Direct costs structure

К прямым затратам относили затраты на лекарст-
венную терапию ПОАК, а также затраты на купирова-
ние развившихся нежелательных явлений — лечение 
эпизодов инсульта и системной эмболии, купирование 
кровотечений. Затраты на курс лекарственной терапии 
представлены в табл. 3. В ходе исследования рассма-
тривались все торговые наименования оцениваемых 
ПОАК, входящие в перечень ЖНВЛП, при определе-
нии стоимости потребительской упаковки лекарствен-
ных препаратов использованы данные о зарегистриро-
ванных ценах из Государственного реестра предельных 
отпускных цен производителя. Стоимость упаковки 
лекарственного препарата представлена с учётом НДС 
(10 %) и средней предельной оптовой надбавки в субъ-
ектах РФ в 2022 году (12,18 %). Учитывая многообра-
зие форм выпуска рассматриваемых лекарственных 
препаратов, при расчётах использовался показатель 
средней стоимости единицы действующего вещества.

Расчёт частоты БК и КЗМК основывался на данных 
об абсолютном риске их развития на фоне терапии 
апиксабаном 5 мг 2 раза в день — 1,790 и 2,083 % па -
циентов за год соответственно, полученные согласно 
данным исследования ARISTOPHANES [22]. Расчёт 
частоты развития кровотечений при использовании 
дабигатрана (150 мг 2 раза в день) и ривароксабана 
(20 мг 1 раз в день) основывался на отношении рисков:
 ОР развития БК и КЗМК при терапии апиксаба-

ном 5 мг 2 раза в день по сравнению с дабигатра-
ном 150 мг 2 раза в день — 0,78 (95 % ДИ 0,70–
0,87) и 0,88 (95 % ДИ 0,74–1,04) соответственно;

 ОР развития БК и КЗМК при терапии апиксаба-
ном 5 мг 2 раза в день по сравнению с риварок-
сабаном 20 мг 1 раз в день — 0,55 (95 % ДИ 0,53–
0,59) и 0,57 (95 % ДИ 0,52–0,61) соответственно.

Стоимость одного случая лечения клинически зна-
чимого кровотечения была принята равной стоимости 
госпитализации в круглосуточный стационар в связи 
с желудочно- кишечным кровотечением, стоимость 
тяжёлого кровотечения — принята за стоимость го-
спитализации в круглосуточный стационар в связи 
с внутричерепным кровоизлиянием, при этом исполь-
зовалась базовая ставка госпитализации согласно Про-
грамме государственных гарантий (ПГГ) в 2022 году, 
составившая 23 255,40 руб. Стоимость госпитализации 
была рассчитана по следующей формуле:
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AEC = БС × КД × (КЗ × КС × КУС + КСЛП), где
AEC (cost of treatment of adverse events) — стоимость 

лечения нежелательных явлений, связанных 
с применением лекарственного препарата (кру-
глосуточный стационар) для одного больного;

БС — средний норматив финансовых затрат на один 
случай госпитализации в  медицинских орга-
низациях, оказывающих медицинскую помощь 
в  стационарных условиях, за счёт средств 
ОМС; согласно ПГГ на 2022 год = 23 255,4 руб.;

КД — коэффициент дифференциации, устанавливае-
мый для каждого региона в отдельности (сред-
нее значение = 1);

КС — коэффициент специфики КСГ (базовый = 1);
КЗ — коэффициент затратоёмкости (составляет 

2,52 — инсульт, 1,42 — эмболия, 2,82 — крово-
излияние в  мозг, 0,39 — желудочно- кишечное 
кровотечение);

КУС — коэффициент уровня стационара МО (базо-
вый = 1);

КСЛП — коэффициент сложности лечения пациен-
та (базовый = 0).

Аналогичным образом рассчитывались дополни-
тельные расходы, связанные с развитием инсульта 
или системной эмболии при неэффективности ПОАК.

Результаты / Results

Согласно результатам наблюдательного исследова-
ния ARISTOPHANES, лекарственная терапия с при-
менением препарата апиксабана имела статистиче-
ски значимо меньший риск развития инсульта или 
системной эмболии как в сравнении с ривароксабаном 
ОРи + СЭ = 0,80 (95 % ДИ 0,73–0,89), так и дабигатра-
ном ОРи + СЭ = 0,72 (95 % ДИ 0,60–0,85), также значимо 
сокращая число тяжёлых кровотечений ОРбк = 0,55 
(95 % ДИ 0,53–0,59) и ОРбк = 0,78 (95 % ДИ 0,70–0,87) 
соответственно. В то же время, как видно из данных, 
представленных на рис. 1, при горизонте моделиро-
вания, равном 12 месяцам, лекарственная терапия 
с применением апиксабана является наиболее эконо-
мичной среди ПОАК, сумма прямых затрат составила 
33 263 руб. на одного пациента, что на 30,2–34,4 % ниже 
аналогичных затрат на другие препараты, включен-

Таблица 2
Эффективность и безопасность антикоагулянтов при неклапанной ФП [22]

Table 2
Effi  cacy and safety of anticoagulants in non-valvular AF [22]

Критерий эффективности 
и безопасности

Абсолютный риск 
в течение года Отношение рисков

Апиксабан Апиксабан по сравнению 
с ривароксабаном

Апиксабан по сравнению 
с дабигатраном

Ишемический инсульт 0,981 0,85 (0,76–0,95) 0,69 (0,57–0,84)
Геморрагический инсульт 0,330 0,73 (0,59–0,91) 1,09 (0,69–1,74)
Системная эмболия 0,090 0,47 (0,29–0,74) 0,44 (0,18–1,06)
Большое кровотечение 1,790 0,55 (0,53–0,59) 0,78 (0,70–0,87)
Клинически значимое 
малое кровотечение 2,083 0,57 (0,52–0,61) 0,88 (0,74–1,04)

Таблица 3
Стоимость годового курса лекарственной терапии ПОАК

Table 3
Th e cost of an annual course of DOAC treatment

Стратегия
Режим 

дозирования, 
профилактика 

инсульта при ФП

Форма 
выпуска

Цена 
ЖНВЛП, 

руб.

Цена 
с учётом НДС 
и надбавки, 

руб.

Средняя 
стоимость 

мг, руб.

Курсовая 
стоимость ЛС 

(365 дней), 
руб.

Апиксабан 
(Эликвис®)

5 мг 2 раза 
в сутки

Таб. 5 мг № 60 2 070,07 2 554,42
8,52 31 101,73

Таб. 5 мг № 20 691,04 852,73

Ривароксабан 
(Ксарелто®)

20 мг один раз 
в сутки

Таб. 20 мг № 28 2 706,10 3 339,27
6,05 44 192,85Таб. 20 мг № 98 9 575,50 11 815,98

Таб. 20 мг № 100 10 000,00 12 339,80

Дабигатран 
(Прадакса®)

150 мг 2 раза 
в сутки

Капс. 150 мг № 30 1 634,86 2 017,38
0,44 47 877,69Капс. 150 мг № 60 3 150,66 3 887,85

Капс. 150 мг № 180 9 439,79 11 648,51
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ные в анализ. Данное преимущество достигалось как 
за счёт меньшей курсовой стоимости лекарственной 
терапии апиксабаном (на 29,6–34,0 % ниже), так и за 
счёт минимальных расходов на купирование нежела-
тельных явлений: расходы на купирование БК и КЗМК 
сокращались на 20,7 % в сравнении с дабигатраном и на 
44,7 % в сравнении с ривароксабаном, в свою очередь 
издержки на лечение инсульта и системной эмболии 
сокращались на 25,9 и 20,6 % соответственно.

Учитывая, что схема лечения, включающая апик-
сабан, одновременно является наиболее эффективной 
и экономичной из сравниваемых опций, данная тера-
пия признается доминантной альтернативой.

Анализ чувствительности / Sensitivity analysis

Вероятностный анализ чувствительности выпол-
няли с помощью многократного одновременного из-
менения показателя стоимости оцениваемых схем 
лечения с учётом колебаний предельной оптовой 
надбавки в субъектах РФ в 2022 году для препаратов 
стоимостью более 500 руб лей в диапазоне от 7 до 20 % 
и частоты развития нежелательных явлений в пре-
делах показателей 95 % доверительного интервала 
(см. рис. 1). При изменении указанных параметров 
тактика, основанная на приёме апиксабана, остава-
лась одновременно наиболее эффективной и эко-

Рис. 1. Суммарные затраты на лечение стратегиями сравнения в расчёте на одного пациента (горизонт моделирования 
1 год)
Fig. 1. Total costs of treatment by comparison strategies per patient (modeling horizon 1 year)

2 466

Апиксабан 
(Эликвис )

1 363
47 878

Дабигатран 
(Прадакса )

Ривароксабан 
(Ксарелто )

33 263

47 664

1 005

50 685

31 102

1 720

798

1 087

44 193

+43.3% +52.4%

Купирование кровотечений

ПОАК
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номичной по сравнению с другими оригинальны-
ми ПОАК, возможная экономия ресурсов системы 
здравоохранения оказывалась в пределах 21,8–37,6 % 
в сравнении с ривароксабаном и 26,2–41,7 % в срав-
нении с дабигатраном, в данном случае апиксабан 
оставался доминантной альтернативой.

Обсуждение / Discussion

Быстрое внедрение ПОАК в клиническую прак-
тику было обусловлено получением данных об их 
эффективности и безопасности, которые были по-
лучены в ходе выполнения РКИ, а затем подтверж-
дены результатами большого числа наблюдательных 
исследований. Их экономическая эффективность 
была установлена в исследованиях, выполненных 
в условиях реальной клинической практики в США 
[18, 20], странах Европы [18, 19] и отдельных стран 
Азии [23–25]. Несмотря на более высокую стоимость, 
применение ПОАК, как правило, более экономически 
оправдано по сравнению с варфарином (в основ-
ном за счёт разницы на купирование нежелатель-
ных реакций). Тем не менее преимущества тех или 
иных препаратов должны оцениваться отдельно для 
каждой страны с учётом лекарственного обеспече-
ния и структуры затрат на медицинскую помощь 
пациентам.

В данном исследовании был представлен анализ 
экономической эффективности применения ПОАК 
с учётом системы здравоохранения Российской Фе-
дерации. Согласно полученным результатам, тактика, 
основанная на применении апиксабана, у пациентов 
с ФП была более экономически эффективна по срав-
нению с тактиками, основанными на приёме даби-
гатрана и ривароксабана. Разница в затратах была 
обусловлена различной стоимостью курса терапии 
лекарственными препаратами, а также стоимостью 
лечения инсультов, системных эмболий, купирования 
кровотечений.

Результаты данного исследования в целом согла-
суются с результатами ранее выполненных в других 
странах исследований, которые свидетельствова-
ли об экономической эффективности применения 
всех ПОАК, а также о большей устойчивости преи-
муществ применения апиксабана и не всегда одно-

значных данных о  фармакоэкономических показа-
телях тактик, основанных на приёме ривароксабана 
или дабигатрана [26, 27].

В России ранее было выполнено несколько фар-
макоэкономических исследований, в  которых оце-
нивалась эффективность затрат при применении 
ПОАК у пациентов с ФП. Так, в ходе выполненного 
в  2014  г. анализа, экономическую эффективность 
применения апиксабана сравнивали с  таковой при 
приёме варфарина или ацетилсалициловой кисло-
ты [28]. Полученные результаты свидетельствовали 
о том, что приём апиксабана обеспечивал увеличе-
ние средней продолжительности жизни пациентов 
с ФП на 0,187 и 0,255 года соответственно, а пока-
зателя QALY (quality-adjusted life year, годы жизни 
с поправкой на качество) — на 0,187 и  0,214 соот-
ветственно. Авторы исследования пришли к выводу 
о том, что, с экономической точки зрения, примене-
ние апиксабана обосновано у пациентов с ФП с учё-
том характеристик бюджета здравоохранения РФ.

В то же время следует отметить, что результаты 
другого анализа, выполненного в  2017  г. [29], ука-
зывали на более высокую клиническую и  эконо-
мическую эффективность приёма ривароксабана 
для профилактики развития инсульта у пациентов 
с  неклапанной ФП. В  данном исследовании затра-
ты при использовании тактики, основанной на 
применении ривароксабана с целью профилактики 
инсульта, составили 49 558,43 руб ля на 1 пациента 
в год, в то время как затраты при тактике, основан-
ной на приёме апиксабана, достигали 50 027,57 руб-
лей на 1 пациента в год. В ходе выполнения такого 
анализа оценивали экономическую целесообраз-
ность тактики, при которой ривароксабан приме-
няли по 20  мг 1 раз в  сутки (из  расчёта 28  табле-
ток в упаковке) и апиксабан по 5 мг 2 раза в сутки 
(из расчёта 60 таблеток в упаковке). Однако необ-
ходимо учитывать, что прямые затраты на лекар-
ственную терапию ривароксабаном в  рамках дан-
ного исследования оценивались в  35 364,85  руб ля 
в год, тогда как при применении апиксабана они со-
ставляли 32 547,05 руб ля, что отличается от текущих 
цен на данные препараты. Стоимость лечения при 
развитии ИИ или внутричерепного кровоизлияния 
при тактике, основанной на приёме ривароксабана, 

Таблица 4
Результаты клинико-экономического анализа

Table 4
Results of clinical and economic analysis

Сравниваемые 
альтернативы

Стоимость 
курса, руб.

Сумма 
прямых 

затрат, руб.

Разница 
прямых 
затрат,%

Отношение рисков 
(Инсульт или СЭ) 

Апиксабан vs ПОАК
Результаты

Апиксабан (Эликвис®) 31 101,7 33 262,6 - - Доминантная альтернатива
Ривароксабан (Ксарелто®) 44 192,9 47 663,1 30,2 0,80 (95 % ДИ 0,73–0,89) -
Дабигатран (Прадакса®) 47 877,7 50 675,5 34,4 0,72 (95 % ДИ 0,6–0,85) -
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была оценена в 14 529,55 руб ля, а при тактике, осно-
ванной на приёме апиксабана, — в 17 861,32 руб ля. 
В нашем исследовании стоимость лечения пациен-
та при развитии кровотечений вносила не столь су-
щественный вклад в общую сумму затрат на реали-
зацию соответствующей терапевтической тактики, 
при этом, согласно использованным клиническим 
данным, апиксабан характеризовался статистиче-
ски значимо меньшим риском развития как ИИ, 
так и тяжёлых кровотечений ОРии = 0,85 (95 % ДИ 
0,76–0,95), ОРбк = 0,55 (95 % ДИ 0,53–0,59) соответ-
ственно, что обуславливало и снижение сопутству-
ющих затрат на фоне применения апиксабана.

По результатам анализа, выполненного в 2020 г. 
[30], прямые затраты при использовании ПОАК 
с  целью профилактики развития ТЭО были на 
28,1 % меньше по сравнению с  таковыми при ис-
пользовании варфарина, а  в  случае развития ге-
моррагических осложнений затраты становились 
меньше на 36,8 %. При этом суммарные прямые 
затраты при использовании апиксабана были на 
10,9 % меньше по сравнению с  применением вар-
фарина. Для дабигатрана и ривароксабана соответ-
ствующее снижение затрат составляло 10,3 и 5,2 % 
соответственно. Основная разница в  стоимости 
лечения была обусловлена различиями по стоимо-
сти лечения пациента в случае развития геморраги-
ческих осложнений. Следует ещё раз подчеркнуть, 
что снижение затрат на лечение у пациентов с раз-
вившимся кровотечением при использовании так-
тики, основанной на приёме апиксабана, достигало 
36,8 % по сравнению с таковыми в группе варфари-
на. Сходные данные были получены для дабигатра-
на и ривароксабана по сравнению с варфарином со 
снижением затрат на 22,0 и 10,9 % соответственно.

Таким образом, представленные в данном иссле-
довании результаты оценки сравнительной эффек-
тивности и безопасности ПОАК и прямых затрат на 
ведение пациента с ФП позволяют считать, что при-
менение апиксабана с целью профилактики разви-
тия инсульта и СЭ представляет собой обоснован-
ную альтернативу другим тактикам профилактики 
инсульта с помощью антикоагулянтов у пациентов 
с ФП в Российской Федерации. При использовании 
апиксабана требуется меньше расходов, а  также 
обеспечивается более эффективная профилактика 
развития инсульта и СЭ по сравнению с примене-
нием дабигатрана и ривароксабана. 

Ограничения исследования / Study limitations

Проведённый анализ обладает некоторыми 
ограничениями, которые необходимо учитывать 
при интерпретации его результатов. Во-первых, 
анализ основан на результатах сравнения с исполь-
зованием данных наблюдательного исследования 

ARISTOPHANES, поэтому унаследовал все ограниче-
ния, присущие данному анализу, результаты которого 
могут отличаться от применения препаратов в отече-
ственной клинической практике. Во-вторых, анализ 
имеет ограничения, связанные с использованием 
при расчёте дополнительных затрат на госпитализа-
цию пациента по причине инсульта и купирование 
нежелательных явлений базовой ставки госпитали-
зации согласно ПГГ в 2022 году. Также при расчётах 
курсовой стоимости терапии ПОАК использовалась 
средняя предельная оптовая надбавка в субъектах 
РФ, из-за чего суммарные издержки в различных 
регионах могут отличаться. Кроме того, при расчётах 
не рассматривалась ситуация с отменой терапии, 
так как клинические исходы в данной ситуации не 
рассмотрены в рамках обнаруженных источников 
данных о сравнительной эффективности оценива-
емых препаратов.

Заключение / Conclusion

В ходе представленного фармакоэкономического 
анализа была оценена целесообразность применения 
апиксабана в сравнении как с оригинальными пре-
паратами ривароксабаном и дабигатраном. Установ-
лено, что, согласно результатам наблюдательного ис-
следования ARISTOPHANES, применение апиксабана 
является наиболее эффективной схемой лечения, 
позволяя минимизировать риск развития инсульта 
или системной эмболии, и наиболее безопасным сре-
ди ПОАК с точки зрения частоты развития кровот-
ечений. С учётом минимальной стоимости годового 
курса лечения пациента и суммы прямых затрат, так-
же включавшей расходы на лечение инсульта и СЭ, 
купирование кровотечений (разница прямых затрат 
30,2–34,4 % в сравнении с оригинальными ПОАК), 
был сделан вывод о наилучших фармакоэкономи-
ческих показателях апиксабана, являющегося доми-
нантной альтернативой. 
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