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Современное противоопухолевое лечение благодаря интенсивности и молекулярно-биологической направленности позволяет до-
биться более высокой эффективности и теоретически снизить частоту осложнений. Повышение эффективности в современной 
онкологии действительно существует, однако снижение частоты осложнений, к сожалению, далеко от реальности. Во многом 
проблемы диагностики, лечения и мониторинга осложнений связаны с воздействием на сложные физиологические процессы, про-
текающие в организме онкологического больного. Своевременное проведение современных и адекватных программ профилактики 
и лечения этих осложнений определяет понятие «поддерживающая терапия», которая обеспечивает не менее половины эффек-
тивности противоопухолевого лечения.
На сегодняшний день по данным большинства исследований наиболее частыми осложнениями противоопухолевой терапии явля-
ются гематологические, в частности – анемии. В клинической практике для коррекции этого вида осложнений применяют ге-
мотрансфузии, рекомбинантные человеческие эритропоэтины, кофакторы, стимулирующие гемопоэз. Необходимость лечения 
анемии определяется ее отрицательным влиянием на качество жизни, а также отрицательным прогностическим фактором 
продолжительности жизни онкологических больных, поскольку гипоксия опухолевой ткани при анемии может ассоциироваться 
с резистентностью к химиотерапии, лучевой терапии, стимуляцией генетических мутаций и неоангиогенеза, которые затруд-
няют контроль опухолевого роста. В многочисленных исследованиях с помощью многофакторного анализа подтверждена связь 
низких показателей гемоглобина и / или гипоксии опухолевой ткани с ухудшением прогноза и общей выживаемости при многих 
типах опухолей. Современная стратегия лечения анемии не должна определяться только восполнением уровня гемоглобина при до-
стижении его критических концентраций (2–4-я степень анемии), а должна рассматриваться как активная профилактика 
снижения уровня гемоглобина. Рекомбинантные формы человеческого эритропоэтина и внутривенные формы препаратов желе-
за должны быть наиболее востребованными методами коррекции в повседневной практике.
Высокая стоимость комплексной терапии анемии, социальная значимость онкологических заболеваний обусловливают необхо-
димость фармакоэкономического анализа применения зарегистрированных в России эритропоэз-стимулирующих препаратов 
(ЭСП) и оптимизации имеющихся схем лечения анемии у пациентов со злокачественными новообразованиями с целью снижения 
затрат бюджета здравоохранения. В настоящее время на территории Российской Федерации реализуется активная программа 
по импортозамещению в поддержку развития российской фармпромышленности и обеспечения населения более доступной лекар-
ственной помощью при сохранении ее качества и эффективности. Необходимость решения этих вопросов и эффективное при-
менение отечественного биологического аналога эпоэтина альфа при анемии послужили поводом к выполнению сравнительного 
клинико-экономического анализа. Были выбраны препараты, различающиеся по фармакокинетическим свойствам: Эральфон® – 
аналог эпоэтина альфа и дарбэпоэтин альфа – Аранесп®.
В исследовании была построена модель оказания помощи взрослым онкологическим пациентам с анемией, получающим химио-
терапию. Модель учитывает различные варианты терапии с применением ЭСП. Общие затраты на терапию 1 онкологического 
пациента с анемией меньше при применении ЭСП короткого действия – эпоэтина альфа – 131 609 руб. по сравнению с ЭСП 
длительного действия – дарбэпоэтина альфа (245 159,2 руб.), т. е. разница составляет 113 550,2 руб. (–46 %) в пользу примене-
ния эпоэтина альфа.
С точки зрения фармакоэкономического анализа лечение анемии препаратом отечественного производства эпоэтин альфа 
(Эральфон®) предпочтительно по сравнению с препаратом дарбэпоэтин альфа (Аранесп®) у взрослых онкологических больных 
с немиелоидными злокачественными новообразованиями в условиях реальной клинической практики на территории РФ, так 
как позволяет повысить число пролеченных пациентов при снижении затрат.
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Modern anticancer therapy due to its intensity and molecular biology orientation allows achieving higher efficiency and theoretically reduc-
ing the incidence of complications. However, the increase in efficacy in the modern oncology really exists, but reducing complication fre-
quency, unfortunately, is far from being solved. In many respects the problems of diagnosis, treatment and complications monitoring are as-
sociated with the impact on the complex physiological processes occurring in oncological patient. Timely implementation of modern and 
adequate programs for the prevention and treatment of these complications defines the concept of “supportive therapy”, which provides at 
least half the effectiveness of antitumor treatment.
To date, according to most studies, the most frequent complications of antitumor therapy are hematologic, in particular – anemia. In clinical 
practice, blood transfusions, recombinant human erythropoietins, hemopoiesis stimulating cofactors are used to correct this type of complica-
tions. The need for anemia treatment is determined by its negative impact on quality of life, as well as a negative prognostic impact on the life 
expectancy of cancer patients, because hypoxia of tumor tissue can be associated with resistance to chemo- and radiation therapy, the stimu-
lation of genetic mutations and neoangiogenesis, which make it difficult to control of tumor growth. In numerous studies using multivariate 
analysis confirmed the association of low hemoglobin levels and/or tumor tissue hypoxia with worsening prognosis and overall survival in 
many types of tumors. The modern anemia treatment should not be determined only by increased in hemoglobin level, but should be consid-
ered as an active prophylaxis for its reducing. Recombinant forms of human erythropoietin and intravenous forms of iron preparations should 
be the most popular correction methods in everyday practice.
The high cost of complex anemia therapy and the social significance of oncological diseases necessitate a pharmaco-economic analysis of 
registered in Russia erythropoietin preparations and the optimization of existing anemia treatment regimens in cancer patients in order to 
reduce the expenditures of the health budget. At present, an active import substitution program is underway in the Russian Federation to sup-
port the development of the Russian pharmaceutical industry and provide the population with more affordable medicines while maintaining 
its quality and efficiency. The need to address these issues, and the effective use of the domestic biological analogue epoetin alfa, served as an 
excuse for performing a comparative clinical and economic analysis. They were selected drugs that differ in pharmacokinetic properties: 
Eralfon® – analogue of epoetin alfa and Aranesp® – darbepoetin alfa.
The treatment model of adults oncological patients with anemia receiving chemotherapy was created, which takes into account various ther-
apies using erythropoietin preparations. The total therapy cost for an oncological patient with anemia is less when using short-acting erythro-
poietin – epoetin alfa – 131 609 rubles in comparison with the long-acting erythropoietin – darbepoetin alfa – 245 159.2 rubles, the differ-
ence was 113 550.2 rubles (–46 %) in favor of the epoetin alfa.
According to pharmaco-economic analysis, the treatment of anemia with a Russian-produced drug epoetin alfa (Eralfon®) is preferred in 
comparison to darbepoetin alfa (Aranesp) in adult cancer patients with nonmyeloid malignancies in the Russian Federation, as it allows in-
creasing the number of treated patients at a cost reduction.

Key words: non-myeloid malignancies, supportive care, anemia, erythropoietin, epoetin alfa, darbepoetin alfa, “cost minimization” analy-
sis, pharmacoeconomics, pharmaco-economic analysis
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Введение
В  последние  годы  повысилась  эффективность 

лечения больных со злокачественными новообразо-
ваниями. Результатом этого стало как значимое по-
вышение  общей  выживаемости  (Globocan,  2008; 
IARC, 2010), так и своевременное проведение совре-
менных  и  адекватных  программ  поддерживающей 
терапии. Важность и сложность проведения адекват-
ной поддерживающей терапии высока, о чем свиде-
тельствует создание в 1991 г. Международной ассоци-
ации  по  поддерживающей  терапии  в  онкологии 
(Multinational Association of Supportive Care in Cancer, 
MASCC),  функционирование  которой  построено 
на  мультидисциплинарных  принципах  и  подходах. 
В  работе  ассоциации  используется  опыт  не  только 
онкологов, но и специалистов практически во всех 
областях  медицины.  Основными  задачами  MASCC 
стали создание системы поддерживающей терапии, 
ее  популяризация,  накопление  научного  материала 
по данному разделу и объединение всех врачей, при-
нимающих участие не только в лечении онкологиче-
ских  больных,  но  и  коррекции  осложнений  [1]. 
В  2008  г.  МАSCC  публикует  официальный  термин 
«supportive care» («поддерживающая терапия»). В это 
понятие входят  профилактика  и  лечение  осложне-
ний, возникающих как в результате развития злока-
чественного заболевания, так и при проведении про-
тивоопухолевого лечения. Коррекция этих состояний 
включает восстановление физических и психологи-
ческих  функций  на  протяжении  всего  противоопу-
холевого лечения, а также в период реабилитации [2]. 
В течение последних лет в нашей стране разработаны 
основные  направления  поддерживающей  терапии. 
Сегодня  поддерживающая  терапия  является  обя-
зательной  составляющей  противоопухолевых  про-
грамм,  что  позволяет  пациенту  пережить  тяжелые, 
но потенциально обратимые расстройства жизненно 
важных органов на всех этапах лечения и обеспечива-
ет не менее половины успеха излечения таких боль-
ных [3].

Негативной стороной химиотерапии по-прежнему 
остаются многочисленные осложнения. Низкая селек-
тивность большинства противоопухолевых препаратов 
служит серьезным ограничением в достижении мак-
симального  лечебного  действия.  Практически  все 
противоопухолевые  препараты,  включая  таргетные, 
воздействуют на тот или иной росток кроветворения. 
Механизм связан с воздействием на клетки-предше-
ственники гемопоэза с повреждением стромы и ми-
кроокружения  костного  мозга  [4].  В  большинстве 
случаев  миелодепрессия  проявляется  очередностью 
изменений в периферической крови: вначале нейтро-
пения / лейкопения, затем тромбоцитопения и анемия.

Анемия  –  снижение  содержания  гемоглобина 
(<12 г / дл) и числа эритроцитов в крови по отношению 
к физиологическому уровню, необходимому для удов-
летворения  потребности  тканей  в  кислороде  [5]. 

Встречается у 30–90 % онкологических больных [6]. 
Ее  частота  зависит  от  стадии  и  типа  опухоли  [7]. 
При солидных опухолях развитие анемии наблюдает-
ся у 40 % больных и у 54 % пациентов при проведении 
химио-  или  лучевой  терапии.  При  множественной 
миеломе, лимфомах, лейкозах анемия регистрируется 
у 70 % больных [8, 9]. При проведении химиотерапии 
частота анемии зависит от режима лечения: интервала 
и  применения  препаратов  платины,  гемцитабина, 
кабазитаксела,  доцетаксела,  энзалютамида  [10–13]. 
Миелосупрессивный  эффект  при  использовании 
цитостатиков  усиливается  с  каждым  курсом  химио-
терапии. Это подтверждено также результатом иссле-
дования ECAS, в котором показано, что доля пациен-
тов с анемией до начала лечения составляла 19,5 %, 
а к 5-му курсу их число увеличивалось до 46,7 % [8].

Необходимость лечения анемии определяется ее 
отрицательным влиянием на качество жизни, а также 
отрицательным прогностическим фактором продол-
жительности  жизни  онкологических  больных,  по-
скольку  гипоксия  опухолевой  ткани  при  анемии 
может ассоциироваться с резистентностью к химио-
терапии и лучевой терапии и стимуляцией генетиче-
ских мутаций и неоангиогенеза, которые затрудняют 
контроль опухолевого роста [14]. В многочисленных 
исследованиях с помощью многофакторного анализа 
подтверждена связь низких показателей гемоглобина 
и / или  гипоксии  опухолевой  ткани  с  ухудшением 
прогноза и общей выживаемости при многих типах 
опухолей [9]. По данным метаанализа 60 исследова-
ний показано увеличение риска смерти при лимфоме 
на 67 %, при раке легкого – на 19 %, при раке пред-
стательной железы – на 47 %, при опухолях головы 
и шеи – на 75 % [15].

Эффективное  лечение  анемии  может  привести 
к улучшению качества жизни и повышению выжива-
емости  больных  со  злокачественными  опухолями; 
теоретически – к замедлению прогрессирования про-
цесса и повышению эффективности противоопухоле-
вой терапии.

Трансфузия  эритроцитарной  массы  (ЭМ)  долгое 
время была единственным и эффективным методом 
лечения анемии. Достоинствами трансфузии ЭМ яв-
ляются:

 – быстрое достижение эффекта (увеличение уровня 
гемоглобина и снижение усталости),

 – относительно недорогая цена [16].
К недостаткам относятся:

 – трудности заготовки компонентов крови;
 – кратковременность эффекта (необходимы частые 
повторные трансфузии ЭМ);

 – трансфузиологические и иммунологические реак-
ции;

 – возможность передачи вирусной инфекции (вирус 
иммунодефицита  человека,  вирусные  гепатиты, 
вирус Эпштейна–Барр и др.);

 – бактериальная контаминация донорской крови;
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3 – перегрузка железом (при частых гемотрансфузиях, 

например при миелодиспластическом синдроме);
 – увеличение числа тромбоэмболических осложне-
ний;

 – возможные рецидивы злокачественной опухоли.
Настороженность в отношении переливания ЭМ 

и результатов лечения у онкологических больных по-
казана при анализе 2 исследований, DAHANCA 5 и 7 
(n  =  1 166).  В  анализ  включены  данные  пациентов, 
получавших лучевую терапию по поводу плоскокле-
точного рака головы и шеи с низким уровнем гемогло-
бина (<13 г / дл для женщин и <14,5 г / дл для мужчин) 
до начала лечения. Пациенты были рандомизированы 
на 2 группы: получавшие и не получавшие трансфузию 
ЭМ. Общая выживаемость оказалась выше в  группе 
пациентов с низким уровнем гемоглобина без гемо-
трансфузии по сравнению с больными, получавшими 
переливание ЭМ для поддержания «высокого» уровня 
гемоглобина (36 % против 28 %, p = 0,07) [17]. На се-
годняшний день окончательно связь между гемотранс-
фузиями и выживаемостью больных, а также риском 
рецидива  опухоли  не  установлена,  однако  одной  из 
гипотез, объясняющих такую возможность, является 
развитие так называемого TRIM-эффекта (tumor re-
lated immunomodulation, опухоль-зависимая иммуно-
модуляция). Он представляет собой мультифакторный 
иммунологический  феномен,  индуцированный  лей-
коцитами донора, микрочастицами (например, экто-
сомами) и факторами роста [18].

Ситуация  с  гемотрансфузией,  одним  из  самых 
эффективных методов коррекции анемии, изменилась 
после того, как в 1983 г. Fu-Kuen Lin впервые изоли-
ровал и клонировал ген человеческого эритропоэтина. 
После  этого  путем  внедрения  человеческого  гена 
эритропоэтина  (локализованного  у  человека  на  7-й 
хромосоме в области 11q-12q) в овариальные клетки 
хомяков был синтезирован рекомбинантный челове-
ческий эритропоэтин (рчЭПО).

Использование лекарственных препаратов, стиму-
лирующих эритропоэз позволяет повысить продукцию 
эритроцитов костным мозгом и увеличить содержание 
гемоглобина без переливания донорских эритроцитов. 
Эффективность применения рчЭПО в профилактике 
и  лечении  анемии  у  9353  онкологических  больных 
показана в метаанализе J. Bohlius et al. [19]. Примене-
ние эритропоэтинов снизило трансфузии эритроцит-
ной массы на 36 % (относительный риск (RR) = 0,64; 
95 %  доверительный  интервал  (ДИ)  =  0,60–0,68) 
в  результате  улучшения  гематологического  ответа 
(RR = 3,43; 95 % ДИ = 3,07–3,84). В метаанализе дру-
гих 52 исследований продемонстрировано, что приме-
нение рчЭПО у онкологических больных с анемией 
на фоне химиотерапии способствует улучшению ка-
чества  жизни  [19].  Однако  отмечено  увеличение 
(RR 1,48–1,69) риска тромбоэмболических осложне-
ний (ТЭО) [20–25] и смерти при уровне гемоглобина 
>12  г / дл.  При  исключении  этих  данных  из  анализа 

риск смерти от ТЭО не отличался (RR = 0,91) от тако-
вого в группе плацебо [26]. Зависимость риска ТЭО от 
уровня гемоглобина при применении рчЭПО проде-
монстрирована  и  в  обзоре  комитета  по  онкологиче-
ским препаратам (Oncologic Drugs Advisory Committee, 
ODAC). При уровне гемоглобина 13 г / дл относитель-
ный  риск  ТЭО  составлял  RR  =  0,7;  при  13–14  г / дл 
RR = 1,7; при 15 г / дл RR = 1,92 [27]. Во избежание 
этого грозного осложнения при назначении рчЭПО [26] 
уровень  гемоглобина  должен  быть  не  более  12  г / дл, 
а также необходимо проводить мониторинг показате-
лей гемоглобина у пациентов с быстрым повышением 
уровня гемоглобина (более 1 г / дл за 14 дней).

Назначение рчЭПО на фоне химиотерапии долж-
но  быть  тщательно  обдумано  у  пациентов  группы 
риска [5]:

 – с тромбозом в анамнезе,
 – после оперативного лечения,
 – при длительной иммобилизации или ограничен-
ной активности,

 – у больных с множественной миеломой, получаю-
щих  талидомид  или  леналидомид  в  комбинации 
с доксорубицином и кортикостероидами.
В исследовании J. Glaspy et al. на основании мета-

анализа  60  исследований  установлено  увеличение 
риска прогрессирования опухоли на 1 % при исполь-
зовании  рчЭПО  (RR  =  1,01;  95 %  ДИ  =  0,90–1,14) 
у онкологических больных с анемией [21]. При исклю-
чении из этого анализа исследований, где эритропоэ-
тины  применяли  не  по  показаниям  (паллиативная 
помощь или вне химиотерапии), риск прогрессирова-
ния опухоли перестал отличаться от такового в группе 
плацебо (RR = 0,95; 95 % ДИ = 0,85–1,06) [21]. В ис-
следовании R. Delarue et al. (n = 602) оценивали лече-
ние  по  схеме  R-CHOP  ±  дарбэпоэтин  пациентов, 
с  диффузной  В-крупноклеточной  лимфомой  [27]. 
Выживаемость  без  прогрессирования  была  выше 
в  группе  дарбэпоэтина  (66 %  против  58 %  в  группе 
плацебо – RR = 0,77; 95 % ДИ = 0,59–0,99; р = 0,04) 
с  тенденцией  к  увеличению  общей  выживаемости 
(HR = 0,81; 95 % ДИ = 0,60–1,09; р = 0,16) [27].

В ноябре 2014 г. в Великобритании состоялось за-
седание комиссии The National Institute for Health and 
Care Excellence (NICE), определяющей и регулирую-
щей использование препаратов для лечения больных 
на  основании  данных  клинических  исследований. 
Одним из важных решений стало отклонение ограни-
чений для использования эритропоэтинов у онкологи-
ческих больных с анемией на фоне химиотерапии [28].

Показанием к назначению эритропоэз-стимули-
рующих препаратов (ЭСП) служит терапия клинически 
значимой анемии у взрослых онкологических больных 
с немиелоидными злокачественными новообразова-
ниями, получающих химиотерапию. Согласно реко-
мендациям  NCCN  (National  Comprehensive  Cancer 
Network,  Национальная  всеобщая  онкологическая 
сеть)  [29]  одобрено  2  типа  ЭСП  –  эпоэтин  альфа 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(в дозе 150 МЕ / кг 3 раза в неделю или 40 000 МЕ 1 раз 
в неделю) и дарбэпоэтин альфа (в дозе 500 мкг 1 раз в 3 
нед). По отечественным рекомендациям Российского 
общества клинической онкологии [30] используются 
ЭСП: короткого действия – эпоэтин альфа, эпоэтин 
бета,  эпоэтин  тета,  и  ЭСП  длительного  действия  – 
дарбэпоэтин альфа (табл. 1).

Одной из наиболее важных составляющих частей 
реформы Российского здравоохранения является ре-
организация  системы  лекарственного  обеспечения 
и оптимизация диагностики. Новые технологии, по-
зволяющие проводить отбор необходимых препаратов 
и диагностических методов, становятся особенно ак-
туальными  в  условиях  дефицита  финансирования 
(Габбасова  Л. А.,  2006).  В  настоящее  время  система 
рационального и оптимального применения лекарст-
венных  препаратов  и  диагностических  процедур, 
а также величина затрат на поддерживающую терапию 
онкологических больных требуют комплексного кли-
нико-экономического  анализа.  На  территории  Рос-
сийской  Федерации  ведется  активная  программа 
по импортозамещению в поддержку развития россий-
ской фармпромышленности и обеспечения населения 
более доступной лекарственной помощью при сохра-
нении ее качества и эффективности [31–33]. Необхо-
димость решения этих вопросов и эффективное при-
менение  отечественного  биологического  аналога 
эпоэтина  альфа  при  анемии  послужили  поводом 
к выполнению сравнительного клинико-экономиче-
ского анализа. Были выбраны препараты, различаю-
щиеся  по  фармакокинетическим  свойствам: 

Эральфон®  –  аналог  эпоэтина  альфа  и  дарбэпоэтин 
альфа – Аранесп®.

Цель исследования  –  определить  наиболее  пред-
почтительный ЭСП при анемии у взрос лых пациентов 
с немиелоидными злокачественными новообразова-
ниями,  используя  метод  фармакоэкономического 
анализа «минимизация затрат».

Для  достижения  поставленной  цели  последова-
тельно решались следующие задачи:

 – проведен  поиск  и  анализ  научных  публикаций 
по  клинической  эффективности  и  безопасности 
применения эпоэтина альфа и дарбэпоэтина альфа 
при анемии у взрослых пациентов с немиелоидны-
ми злокачественными новообразованиями, полу-
чающих химиотерапию;

 – проведена  оценка  клинических  подходов  ведения 
взрослых онкологических пациентов с анемией, по-
лучающих химиотерапию в Российской Федерации;

 – разработана  клинико-экономическая  модель 
с  учетом  различных  подходов  оказания  помощи 
взрос лым  онкологическим  больным  с  анемией, 
которым проводится противоопухолевое лечение;

 – проведен  анализ  прямых  медицинских  затрат 
при  использовании  сравниваемых  схем  лечения 
взрос лых  онкологических  больных  с  анемией 
на фоне химиотерапии;

 – проведен сравнительный клинико-экономический 
анализ различных режимов терапии анемии ЭСП 
у взрослых больных с немиелоидными злокачест-
венными новообразованиями, получающих химио-
терапию;

Таблица 1. Рекомендации Российского общества специалистов поддерживающей терапии в онкологии – RASSC [2]

Table 1. Recommendations of the Russian Society of Supportive care in Oncology – RASSC [2]

Параметр 
Parameter

Эпоэтин альфа 
Epoietin alfa

Эпоэтин бета 
Epoietin beta

Эпоэтин тета 
Epoietin theta

Дарбэпоэтин альфа 
Darbepoetin alfa

Начальная доза (вводится 
подкожно) 
Initial dose (subcutaneously) 

150 МЕ / кг 3 раза 
в неделю, 12 000 МЕ 

3 раза в неделю, 
40 000 МЕ 1 раз 

в неделю 
150 IU/kg 3 times a week, 
12,000 IU 3 times a week, 

40,000 IU once a week

30 000 МЕ 1 раз 
в неделю 

30,000 IU once a week

20 000 1 раз в неделю 
20,000 IU once a week

2,25 мкг / кг 1 раз 
в неделю, 500 мкг 

1 раз в 3 нед 
2.25 µg / kg once a week, 

500 µg once every 3 weeks

Снижение дозы при до-
стижении целевого уровня 
гемоглобина* 
Dose reduction when the target 
hemoglobin level is reached*

25–50 % дозы 
25–50 % of the dose

Остановка в назначении 
Pause in use

Уровень гемоглобина более 130 г / л – остановка до уровня менее 120 г / л 
The hemoglobin level more than 130 g / L – pause to less than 120 g / L

Отмена препарата 
Discontinuation

После окончания химиотерапии или если нет ответа после 8 нед лечения 
(сохраняется потребность в гемотрансфузиях) 

After finishing chemotherapy, or if there is no response after 8 weeks of treatment  
(remains a need for blood transfusions) 

*Достижение уровня гемоглобина 120 г / л или увеличение уровня гемоглобина более чем на 20 г / л. 
*Achieving a hemoglobin level of 120 g / L or an increase in hemoglobin level by more than 20 g / L.
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3 – проведен анализ чувствительности выбранной мо-

дели к изменению исходных параметров в рамках 
фармакоэкономического  исследования  с  учетом 
реальной клинической практики.
Дизайн исследования: метод клинико-экономиче-

ского анализа «минимизация затрат» (cost-minimiza-
tion analysis, CMA).

Гипотеза исследования
Применение  биологического  аналога  эпоэтина 

альфа отечественного производства является эконо-
мически оправданным по сравнению с дарбэпоэтином 
альфа  (при  схожей  эффективности)  при  анемии 
у взрослых онкологических пациентов, получающих 
химиотерапию.

Материалы и методы
В доступных источниках был проведен поиск ра-

бот  по  сравнению  эффективности  и  безопасности 
применения различных ЭСП (эпоэтина альфа и дар-
бэпоэтина  альфа)  для  лечения  анемии  у  взрослых 
онкологических пациентов, получающих химиотера-
пию.

Источники данных
1. Кокрановская библиотека – регистр системати-

ческих обзоров и регистр контролируемых клиниче-
ских  испытаний  (The  Cochrane  Central  Register  of 
Controlled Trials  (CENTRAL) Issue 7 of 12,  July 2017) 
(www.thecochranelibrary.com).

2.  Электронная  база  данных  Medline  (www.ncbi.  
nlm.nih.gov / pubmed).

Ключевыми  словами  поиска  являлись:  “epoetin 
alfa”, “darbepoetin alfa”, “cancer”. Для поискового за-
проса в базе данных Medline было найдено 159 публи-
каций, в Кокрановской библиотеке – 6. Дальнейший 
ход отбора публикаций отображен на рисунке.

В ходе анализа литературы было отобрано 2 система-
тических обзора – Forbes C. A. et al., 2014 [34], Crathorne L. 
et al., 2016 [35] и 3 клинических исследования:

1) проспективное мультицентровое открытое иссле-
дование Gabrilove J. L. et al., 2001, в котором про-
водилась оценка эффективности и безопасности 
применения  различных  режимов  дозирования 
эпоэтина альфа – 40 000 МЕ 1 раз в неделю и 12 000 
МЕ 3 раза в неделю. В исследование были вклю-
чены 3012 пациентов. Показано, что применение 
эпоэтина альфа в исследуемых дозировках по сво-
ей  эффективности  и  безопасности  равнозначны 
[36];

2) проспективное обсервационное мультицентровое 
исследование Pashos C. L. et al., 2012 [37], в котором 
проводилось  сравнение  применения  эпоэтина 
альфа в дозе 40 000 МЕ и дарбэпоэтина альфа в до-
зе 500 мкг;

3) рандомизированное  открытое  исследование 
D. P.  Steen sma, 2015 [38], в котором проводилось 

сравнение различных режимов дозирования эпо-
этина альфа и дарбэпоэтина в дозе 500 мкг.
Не было найдено публикаций прямых сравнитель-

ных исследований применения биологического ана-
лога  эпоэтина  альфа  отечественного  производства 
Эральфон®  и  дарбэпоэтина  альфа  (Аранесп®).  В  на-
стоящем  исследовании  было  сделано  допущение  об 
экстраполяции данных по клинической эффективно-
сти и безопасности, полученных по результатам иссле-
дований  оригинальных  литературных  публикаций 
[36–38].

Исходя из гипотезы исследования анализ прово-
дился фармакоэкономическим методом «минимиза-
ция затрат». Данный метод является частным случаем 
анализа «затраты–эффективность», при котором про-
изводят сравнительную оценку 2 и более технологий, 
имеющих идентичную эффективность и безопасность, 
но разную стоимость [39].

Для расчета применялась формула

CMD = DC1 – DC2,

где  CMD  (cost-minimization  difference)  –  показатель 
разницы затрат;
DC1 и DC2 (direct costs) – прямые затраты на приме-
нение 1-й и 2-й технологий.

Для проведения фармакоэкономического анализа 
была  построена  модель  оказания  помощи  взрослым 
пациентам с немиелоидными злокачественными но-
вообразованиями, получающим химиотерапию и раз-
личные режимы ЭСП (эпоэтин альфа и дарбэпоэтин 
альфа) для лечения анемии. Модель строилась в рас-
чете на 1 пациента. Временной горизонт моделирова-
ния составил для эпоэтина альфа 8,7 нед, для дарбэ-
поэтина альфа – 8,8 нед [37].

Были исключены одинаковые 
исследования, найденные в разных 
базах данных, а также исследования 
in vitro; исследования на животных; 

исследования, посвященные изучению 
механизма действия; исследования, 
не посвященные проблеме лечения 

взрослых онкологических пациентов, 
которым проводится химиотерапия; 

исследования, не посвященные 
проблеме изучения терапии пациентов 

с применением эритропоэз-
стимулирующих препаратов / The same 
studies were found in different databases, 

as well as in vitro studies; studies 
on animals; studies on the mechanism 

of action; studies not devoted to the 
treatment problem of adult oncological 

patients undergoing chemotherapy; studies 
not devoted to the problem of therapy  
with erythropoietin use, were excluded

159 работ из базы 
данных Medline,  

6 работ из 
Кокрановской 
библиотеки /  

159 studies from the 
Medline database,  
6 studies from the 
Cochrane Library

2 систематических 
обзора, 3 

клинических 
исследования /  

2 systematic reviews,  
3 clinical trails

Методика отбора исследований
Methods of selecting studies
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Общая характеристика модели
Взрослый  онкологический  пациент  с  анемией 

по показаниям получал:
 – 1-й  вариант:  эпоэтин  альфа  в  дозе  12 000  МЕ  3 
раза в неделю в виде подкожных инъекций. Дан-
ный режим по своей эффективности и безопасно-
сти сопоставим с режимом дозирования 40 000 МЕ 
1  раз  в  неделю  и  позволяет  обеспечить  больше 
возможностей  для  коррекции  получаемой  дозы 
препарата в зависимости от ответа на терапию [36],

 – 2-й вариант: дарбэпоэтином альфа в дозе 500 мкг 
1 раз в 3 нед в виде подкожных инъекций.
При построении модели не учитывались показате-

ли клинической эффективности, так как было сделано 
допущение о сопоставимой эффективности анализи-
руемых  препаратов.  С  учетом  подкожного  введения 
обоих  лекарственных  препаратов  и  после  предвари-
тельного обучения врачом пациент может проводить 
инъекции самостоятельно. Для оценки клинической 
составляющей  ведения  онкологических  пациентов 
с  анемией,  принимающих  ЭСП  (эпоэтин  альфа 
или дарбэпоэтин альфа) был проведен опрос экспертов 
в Российской Федерации и получена информация:

 – о продолжительности курса терапии ЭСП,
 – частоте изменения дозы ЭСП,
 – частоте проведения заместительной гемотрансфу-
зионной терапии,

 – частоте возникновения тромбоэмболических явлений,

 – частоте артериальной гипертензии,
 – частоте миалгии.
В ходе проведения исследования определены зна-

чения составляющих анализа затрат при применении 
эпоэтина альфа в сравнении с применением дарбэпо-
этина альфа. В данном исследовании учтены прямые 
затраты, включающие:

 – стоимость курса лечения ЭСП (вместе с затратами 
на контроль терапии);

 – стоимость  заместительной  гемотрансфузионной 
терапии (вместе с затратами на введение);

 – затраты на купирование нежелательных явлений 
(НЯ), связанных с приемом ЭСП.
Затраты на курс терапии рассчитывались с учетом 

средней  продолжительности  лечения,  определенной 
в рамках клинического исследования Pashos C. L. et al., 
2012 [37]. Для расчета затрат были использованы пре-
дельные  оптовые  цены  (с  налогом  на  добавленную 
стоимость (НДС)) для г. Москвы. Кроме того, анализи-
руемые  лекарственные  препараты  включены  в  Пере-
чень жизненно необходимых и важнейших лекарствен-
ных препаратов (ЖНВЛП), что требовало проведения 
дополнительных расчетов с учетом зарегистрированных 
предельных отпускных цен производителей. Согласно 
постановлению правительства Москвы от 24 февраля 
2010 г. № 163-ПП «Об установлении торговых надбавок 
к ценам на лекарственные средства, включенные в пе-
речень ЖНВЛП», для лекарственных препаратов стои-

Таблица 2. Расчет затрат курса терапии эритропоэз-стимулирующими препаратами

Table 2. Costs calculation of erythropoietin therapy course

Название 
лекарственного 

препарата 
Name of medicinal 

product

МНН 
INN

Форма вы-
пуска 

Release form

Кол-во 
единиц 

в упаковке 
Number of units 

per pack

Путь 
введения 

Route 
of administration

Режим дозирова-
ния 

Dosing regimen

Стоимость 
1 единицы, 

руб. 
The cost  

of 1 unit, rubles

Стоимость 
курса 

терапии, руб. 
The cost  

of therapy 
course, rubles

Эральфон® 
Eralfon®

Эпоэтин 
альфа 

Epoetin alfa

12 000 МЕ 
12 000 IU

1 Подкожно 
Subcutaneously

3 раза в неделю 
3 times a week

4719 123 165,9

Аранесп® 
Aranesp®

Дарбэпоэтин 
альфа 

Darbepoetin 
alfa

500 мкг 
500 µg

1 Подкожно 
Subcutaneously

1 раз в 3 нед 
Once in 3 weeks

80 300,5 235 548,0

Таблица 3. Частота развития нежелательных явлений [13, 14]

Table 3. The incidence of adverse events [13, 14]

МНН 
INN

Тромбоэмболические 
явления, % 

Thromboembolic events, %

Артериальная гипертензия, % 
Arterial hypertension, %

Миалгия, % 
Myalgia, %

Эпоэтин альфа 
Epoetin alfa

8,1 27,7 10

Дарбэпоэтин альфа 
Darbepoetin alfa

8 31 20
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мостью свыше 500 руб. торговая надбавка (ТН) состав-
ляет  10 %  [40].  НДС  для  лекарственных  препаратов 
в Российской Федерации составляет 10 % (льготное на-
логообложение).

Для базовых расчетов использовались следующие 
данные о ценах на лекарственные препараты (с учетом 
НДС и ТН):

–  для  Эральфона®  (раствор  для  внутривенного 
и подкожного введения, 40 000 МЕ; 0,3 мл (12 000 МЕ) 
№ 1) – 4719 руб.;

–  для  Аранеспа®  (раствор  для  инъекций  0,5  мг, 
1 мл № 1) – 80 300,5 руб.

Стоимость курса препаратов рассчитывалась с уче-
том дозировок, установленных официальной инструк-
цией  по  применению  препаратов  [41,  42]  (табл.  2). 
Для эпоэтина альфа был выбран режим дозирования 
12 000 МЕ 3 раза в неделю, для дарбэпоэтина – 500 мкг 
1 раз в 3 нед.

Отдельно учитывался профиль безопасности препа-
ратов. Для оценки затрат на лечение из официальных 
инструкций по применению были определены наиболее 
значимые и частые НЯ [41, 42]. Согласно рекомендаци-
ям  NCCN  [29],  при  применении  ЭСП  статистически 
значимо  возрастает  риск  возникновения  таких  НЯ, 
как ТЭО, артериальная гипертензия и миалгия (табл. 3).

Затраты на проведение заместительной гемотранс-
фузионной терапии были рассчитаны исходя из того, 
что процедура гемотрансфузии проводилась пациенту 
в условиях стационара. Частота посещения специали-
стов определялась врачом на основании клиническо-
го осмотра и исследования лабораторных показателей 

со ссылкой на публикацию Pashos C. L. et al., 2012 [37]. 
Учитывались следующие затраты:

 – осмотр пациента врачом в условиях амбулаторно-
поликлинического учреждения,

 – проведение врачом контроля терапии (для оценки 
эффективности проводился мониторинг лабора-
торных показателей (уровня гемоглобина)),

 – при необходимости – изменение режима терапии 
и коррекция дозы ЭСП.
При расчете затрат использовались тарифы обяза-

тельного медицинского страхования. Они определя-
лись согласно Тарифному соглашению на оплату ме-
дицинской помощи, оказываемой по территориальной 
программе обязательного медицинского страхования 
города Москвы на 2017 г. от 29.12.2016 [43], Приложе-
нию № 6, № 8.1 к Тарифному соглашению на 2017 г. 
от 29.12.2016 [44, 45] (табл. 4, 5).

На  заключительном  этапе  исследования  прово-
дился анализ, целью которого было выявление чувст-
вительности модели к изменению исходных парамет-
ров – цены на лекарственные препараты и изменений 
в модели при учете реальной клинической практики 
применения  эпоэтина  альфа  и  дарбэпоэтина  альфа 
у онкологических пациентов с анемией. Базовые рас-
четы проводились на основании предельных оптовых 
цен (с НДС и ТН). При расчете оценивалась чувстви-
тельность модели к изменению исходных параметров 
на эти лекарственные препараты – изменение цены 
в сторону увеличения или уменьшения на 25 %, по-
скольку уровень ТН различается в различных регионах 
Российской Федерации. Также учитывались изменения 

Таблица 4. Сопутствующие затраты у онкологических больных при лечении анемии

Table 4. Concomitant costs for anemia treatment in cancer patients

Затраты 
Costs

Тариф 
Tariff

Стоимость, 
руб.* 

Cost, rubles*

Эпоэтин альфа 
Epoetin alfa

Дарбэпоэтин альфа 
Darbepoetin alfa

частота 
за период 

лечения [10] 
frequency 

during 
treatment [10] 

итого 
на курс, руб. 

total for the 
course, rubles

частота 
за период 

лечения [10] 
frequency 

during 
treatment [10] 

итого 
на курс, руб. 

total for the 
course, rubles

Проведение 
заместительной 
гемотрансфузии 
Blood transfusion

Апластическая анемия 
(негематологический 
стационар), № 64 050 
Aplastic anemia (non-
hematological hospital), No. 64 050

11 473,37 13,90 % 1 595 22,50 % 2 581,51

Мониторинг 
терапии 
Therapy monitoring

Прием врача-гематолога 
лечебно-диагностический, 
первичный амбулаторный, 
№ 1081 
Reception of hematologists, 
primary, outpatient, No. 1081

153,08 6,7 1 025,6 8,1 1 240

*Тарифное соглашение на оплату медицинской помощи, оказываемой по территориальной программе обязательного медицин-
ского страхования г. Москвы на 2017 г. 
*Tariff agreement for the payment of medical assistance provided by the Moscow territorial program (compulsory health insurance) for 2017.



Гемобластозы: лечение, сопроводительная терапия56
О

Н
К

О
Г

Е
М

А
Т

О
Л

О
Г

И
Я

  
2

’2
0

1
8

   
Т

О
М

 1
3

  
 

  
O

N
C

O
H

E
M

A
T

O
L

O
G

Y
  2

’2
0

1
8

  
V

O
L.

 1
3

режима дозирования в зависимости от эффективности 
терапии.

Расчет  затрат  на  лекарственные  препараты  при 
анализе чувствительности модели проводился по сле-
дующим критериям:

 – первые  4  нед  лечения  анемии  пациент  получал 
эпоэтин альфа по 12 000 МЕ 3 раза в неделю или 
дарбэпоэтин альфа по 500 мкг 1 раз в 3 нед;

 – индивидуальный ответ на терапию оценивался после 
4 нед приема ЭСП, когда решался вопрос о необ-
ходимости коррекции дозы назначенного ЭСП;

 – частота вероятности изменения дозы ЭСП опре-
делена при опросе экспертов.

Результаты фармакоэкономического анализа 
применения эритропоэз-стимулирующих препаратов 
при лечении анемии, индуцированной химиотерапией
При анализе литературных источников были обна-

ружены  отдельные  исследования,  свидетельствующие 
о большей скорости прироста уровня гемоглобина у па-
циентов, получающих эпоэтин альфа в дозе 40 000 МЕ 1 
раз в неделю по сравнению с дарбэпоэтином альфа в до-
зе 500 мкг 1 раз в 3 нед. В проспективном обсервацион-
ном  мультицентровом  исследовании  C. L.  Pashos  et  al., 
2012 [37] проводилось сравнение применения эпоэтина 
альфа в дозе 40 000 МЕ 1 раз в неделю и дарбэпоэтина 

альфа в дозе 500 мкг 1 раз в 3 нед. В исследование было 
включено  540  пациентов  из  44  клинических  центров. 
Пациенты  распределились  следующим  образом:  420 
больных получали эпоэтин альфа в режиме 40 000 МЕ 1 
раз в неделю (1-я группа) и 120 больных получали дарбэ-
поэтин альфа по 500 мкг 1 раз в 3 нед (2-я группа). Сред-
няя  продолжительность  терапии  составила  60,9  дней 
в  1-й  группе  наблюдения  и  61,8  дней  –  во  2-й  группе 
исследования (р = 0,888). Была показана статистически 
достоверная разница в скорости прироста уровня гемо-
глобина  в  пользу  применения  эпоэтина  альфа  в  дозе 
40 000 МЕ 1 раз в неделю. Средняя доза препаратов на 
курс составила 295 058 МЕ для эпоэтина альфа и 1750 мкг 
для дарбэпоэтина альфа. Пациенты при режиме приме-
нения дарбэпоэтина альфа значительно чаще посещали 
специалистов во время проводимой терапии, чем паци-
енты, которые получали эпоэтин альфа (соответственно 
8,1 и 6,7 посещений врача, р = 0,005). Эффективность 
лечения эритропоэтинами оценивалась по времени до-
стижения целевого уровня гемоглобина, который соста-
вил не более 12 г / дл. Эффект лечения оценивался че-
рез    4  и  12  нед  от  начала  введения  ЭСП.  Увеличение 
показателя уровня гемоглобина на 4-й неделе было выше 
при режиме дозирования эпоэтина альфа (соответствен-
но  на  0,6  г / дл  в  группе  эпоэтина  альфа  и  на  0,1  г / дл 
в  группе  дарбэпоэтина,  р  <0,001).  На  12-й  неделе 

Таблица 5. Затраты у онкологических больных при лечении нежелательных явлений

Table 5. Costs for treatment of adverse events in cancer patients

Нежелательное 
явление 

Adverse event

Тариф 
Tariff

Стоимость, руб. 
Cost, rubles

Стоимость лечения, руб. 
Treatment cost, rubles*

эпоэтин 
альфа 

epoetin alfa

дарбэпоэтин 
альфа 

darbepoetin alfa

Тромбоэмболиче-
ские явления 
Thromboembolic 
events

Тромбоз и эмболия аорты и других артерий. Аневриз-
ма, № 72 010 
Thrombosis and embolism of the aorta and other arteries. 
Aneurysm. No. 72 010

70 515,2* 5 711,7 5 641,2

Артериальная 
гипертензия 
Arterial hypertension

Прием врача-терапевта лечебно-диагностический, 
первичный, амбулаторный, № 1001 
Reception of therapist, primary, outpatient, No. 1001

108,22**
83,3 93,2

Консультация врача-кардиолога, № 1702 
Consultation of a cardiologist, No. 1702

192,56**

Миалгия 
Myalgia

Прием врача-невролога лечебно-диагностический, 
первичный, амбулаторный, № 1301 
Reception of neurologist, primary, outpatient, No. 1301

111,7**
27,6 55,2

Консультация врача-ревматолога, № 1713 
Consultation of a rheumatologist, No. 1713

164,46**

Итого, руб. 
Total, rubles

5 822,6 5 789,6

Примечание. Тарифное соглашение на оплату медицинской помощи, оказываемой по территориальной программе обязатель-
ного медицинского страхования г. Москвы на 2016 г.
*Приложение № 8.1 к Тарифному соглашению на 2017 г. от 29.12.2016.
**Приложение № 6 к Тарифному соглашению на 2017 г. от 29.12.2016. 
Note. Tariff agreement for the payment of medical assistance provided by the Moscow territorial program (compulsory health insurance) for 2016. 
*Appendix No. 8.1 to the Tariff Agreement for 2017 of December 29, 2016. 
**Appendix No. 6 to the Tariff Agreement for 2017 of December 29, 2016.
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мониторирования  показателей  получены  идентичные 
результаты (соответственно уровень гемоглобина увели-
чился на 0,6 г / дл в группе эпоэтина альфа и на 0,1 г / дл 
в группе дарбэпоэтина альфа, р = 0,032). С учетом того, 
что  при  использовании  эритропоэтинов  увеличение 
уровня гемоглобина происходит постепенно, в клини-
ческой практике чаще используют переливание эри-
тромассы. Литературные данные свидетельствуют о том, 
что при применении в анализируемом режиме эпоэти-
на  альфа  потребность  в  проведении  заместительной 
гемотрансфузионной терапии была у 13,9 % пациен-
тов, в то время как необходимость переливания эри-
тромассы  составила  22,5 %  наблюдений  в  группе 
дарбэпоэтина альфа (р = 0,026). Однако данные литера-
турных  обзоров,  свидетельствующие  о  преимуществе 
в клинической эффективности эпоэтина альфа или дар-
бэпоэтина альфа при терапии анемии, индуциронной 
химиотерапией у взрослых больных с немиелоидны-
ми  злокачественными  новообразованиями,  разно-
речивы.  В  си стематическом  обзоре  C. A.  Forbes  et 
al., 2014 [34] проанализированы результаты лечения 
анемии при злокачественных новообразованиях раз-
личными ЭСП. Авторами сделан вывод о недостаточ-
ном количестве наблюдений для проведения коррект-
ного  сравнения  и  оценке  эффективности  между 
эпоэтином альфа и дарбэ поэтином альфа. В система-
тическом  обзоре  и  мета анализе  Crathorne  L.  et  al., 
2016 [35] была продемонстрирована целесообразность 
применения ЭСП при анемии у онкологических боль-
ных. Выделить наиболее эффективный рчЭПО кли-
нически не представлялось возможным.

Таким образом, на основании проведенного об-
зора  литературы  были  сделаны  выводы  о  равной 
клинической эффективности и безопасности приме-
нения:

 – эпоэтина альфа в дозе 40 000 МЕ 1 раз в неделю 
и дарбэпоэтина альфа в дозе 500 мкг 1 раз в 3 нед,

 – эпоэтина альфа 12 000 МЕ 3 раза в неделю и 40 000 МЕ 
1 раз в неделю.
По результатам фармакоэкономического анализа 

было установлено, что применение препарата эпоэтин 
альфа при лечении анемии у взрослых больных с не-
миелоидными злокачественными новообразованиями 
позволяет экономить бюджетные средства по сравне-
нию с препаратом дарбэпоэтин альфа (табл. 6).

Общие  затраты  на  терапию  1  онкологического 
пациента с анемией меньше при применении эпоэти-
на альфа (Эральфона®) – 131 609 руб. по сравнению 
с дарбэпоэтином альфа (Аранеспом®) – 245 159,2 руб. 
Экономия составила 113 550,2 руб. (–46 %) из расчета 
на курс терапии 1 пациента.

Таким образом, анализ чувствительности показал, 
что модель сохраняет свою устойчивость, демонстри-
руя стабильность полученных в ходе фармакоэконо-
мического анализа данных. Лечение анемии эпоэти-
ном альфа является доминантным при значительных 
изменениях исходных параметров цены на исследуе-
мые  препараты  при  изменении  нормативов  затрат 
на лечение 1 случая в условиях реальной клинической 
практики на территории Российской Федерации, оце-
ненной в ходе опроса экспертов.

Заключение
Современное противоопухолевое лечение благодаря 

интенсивности и молекулярно-биологической направ-
ленности позволяет добиться более высокой эффектив-
ности  и  теоретически  снизить  частоту  осложнений. 
Притом что повышение эффективности в современной 
онкологии действительно существует, снижение часто-
ты осложнений, к сожалению, далеко от реальности. Во 
многом проблемы диагностики, лечения и мониторинга 
осложнений противоопухолевого лечения связаны с воз-
действием  на  сложные  физиологические  процессы, 
протекающие в организме онкологического больного.

Таблица 6. Клинико-экономический анализ применения эртиропоэз-стимулирующих препаратов у онкологического пациента с анемией

Table 6. Clinical and economic analysis of the erythropoietin use in cancer patient with anemia

Параметр 
Parameter

Эральфон (эпоэтин альфа) 
Eralfon (Epoetin alfa) 

Аранесп (дарбэпоэтин альфа) 
Aranesp (Darbepoetin alfa) 

Затраты на лекарственный препарат, руб. 
Costs of medicinal product, rubles

123 165,9 235 548,0

Затраты на проведение заместительной 
гемотрансфузии, руб. 
Costs of blood transfusion, rubles

1 594,8 2 581,5

Затраты на мониторинг терапии, руб. 
Costs of therapy monitoring, rubles

1 025,6 1 240,0

Затраты на лечение нежелательных явлений, руб. 
Costs of adverse events treatment, rubles

5 822,7 5 789,7

Итого, руб. 
Total, rubles

131 609 245 159,2

Экономия, руб. 
Savings, rubles.

113 550,2
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3 На  сегодняшний  день,  по  данным  большинства 

исследований, наиболее частыми осложнениями про-
тивоопухолевой терапии являются гематологические, 
в частности – анемии [46]. В клинической практике 
для  коррекции  этого  вида  осложнений  применяют 
гемотрансфузии, рекомбинантные человеческие эри-
тропоэтины,  кофакторы,  стимулирующие  гемопоэз 
(препараты железа, витамины и др.). Тем не менее их 
общая эффективность при лечении анемии на фоне 
химиотерапии не приносит желаемых результатов в свя-
зи с низкой эффективностью. Связано это с тем, что 
лечение анемии, индуцированной химиотерапией, долж-
но  строиться  на  основании  идеологии  восстановления 
уровня гемоглобина за счет рекомбинантного челове-
ческого  эритропоэтина  или  гемотрансфузий  [47]. 
В работе Снегового А. В., 2017, куда были включены 
данные пациентов, получавших химиотерапию, пока-
зано, что перед началом химиотерапии у большинства 
из них отмечалась анемия 1-й степени, и только 79 % 
этих больных получили рчЭПО и гемотрансфузии, т. е. 
профилактика развития анемии сегодня не рассматри-
вается врачом как необходимость ее коррекции. Авто-
ром  доказана  важность  этого  аспекта,  поскольку 
у 53 % больных к 3-му курсу химиотерапии тяжесть 
анемии  1-й  степени  увеличилась  до  2–3-й  степени, 
и только 58 % пациентов смогли выполнить заплани-
рованную  программу  противоопухолевого  лечения. 
Выявлена  взаимосвязь  между  анемией  и  отсрочкой 
курса (p <0,05) и показано, что с увеличением степени 
тяжести  анемии  снижается  вероятность  достижения 
объективного  ответа  на  лечение  (p  <0,05),  и  анемия 
имеет очень высокий факторный вес (0,153) влияния 
на прогрессирование (p <0,05) [48]. В недавно опубли-
кованном исследовании было показано, что снижение 
уровня гемоглобина ниже 12 г / дл приводит к увеличе-
нию частоты отсрочки курса – на 28,7 %, а редукции 
дозы – на 16,9 % [49]. В других многочисленных ис-
следованиях  с  помощью  многофакторного  анализа 
также подтверждена связь низких показателей гемо-
глобина и / или гипоксии опухолевой ткани с ухудше-
нием  прогноза  и  общей  выживаемости  при  многих 
типах опухолей [9]. Наибольшее число гемотрансфу-
зий по литературным данным, проводится при анемии 
3-й  степени  [47,  48].  Заместительный  эффект  гемо-
трансфузий  является  нестойким  и  требует  в  данной 
ситуации повторных переливаний. Если учесть, что ге-
мотрансфузии могут негативно влиять на общую вы-
живаемость онкологических больных, что было дока-
зано в 2 крупных исследованиях, Dahanca 5 и Dahanca 
7,  этот  метод  лечения  анемии,  индуцированной 
химиотерапией, требует серьезных ограничений [15].

Современная стратегия лечения анемии не должна 
определяться только восполнением уровня гемогло-
бина при достижении его критических концентраций 
(2–3–4-я степень анемии), а должна рассматриваться 
как активная профилактика снижения уровня гемо-
глобина. Применение рекомбинантных форм челове-

ческого эритропоэтина и внутривенных форм препа-
ратов железа должны быть наиболее востребованными 
методами коррекции в повседневной практике. Наи-
большую эффективность от применения рчЭПО мож-
но ожидать при 2-й степени анемии, учитывая высо-
кую частоту гипопродукции эндоЭПО. Однако вопрос 
рациональности назначения и эффективности рчЭПО 
для анемий 1-й и 3-й степени остается открытым и ак-
тивно изучается в литературе. Необходимо использо-
вание  различных  моделей,  которые  предсказывают 
развитие  тяжелой  степени  анемии,  что  позволяет 
планировать  схему  и  режим  лечения  в  каждом  кон-
кретном случае, а также выделять группу риска, угро-
жаемую по развитию анемии тяжелой степени у онко-
логических больных [50].

Высокая стоимость комплексной терапии анемии, 
социальная значимость онкологических заболеваний 
обусловливают  необходимость  фармакоэкономиче-
ского анализа применения зарегистрированных в Рос-
сии  ЭСП  и  оптимизации  имеющихся  схем  лечения 
анемии у пациентов со злокачественными новообра-
зованиями с целью снижения затрат бюджета здраво-
охранения. В настоящем исследовании было проведе-
но  сравнение  применения  биологического  аналога 
эпоэтина альфа отечественного производства (Эраль-
фон®) и дарбэпоэтина альфа (Аранесп®).

Результаты проведенного анализа эффективности 
и безопасности показали, что есть данные, свидетель-
ствующие о большей скорости прироста уровня гемо-
глобина  у  пациентов,  получающих  эпоэтин  альфа 
в дозе 40 000 МЕ 1 раз в неделю по сравнению с дарб-
эпоэтином альфа в дозе 500 мкг 1 раз в 3 нед. Также 
были сделаны выводы о равной клинической эффек-
тивности и безопасности применения эпоэтина альфа 
12 000 МЕ 3 раза в неделю и 40 000 МЕ 1 раз в неделю. 
Собранные  данные  по  реальной  практике  ведения 
онкологических  пациентов  с  анемией  в  Российской 
Федерации  показали,  что  с  учетом  необходимости 
корректировки  получаемой  дозы  ЭСП  с  коротким 
периодом действия (Эральфон 12 000 МЕ 3 раза в не-
делю) с клинической точки зрения более удобен, так 
как позволяет добиться максимального эффекта с раз-
витием минимального количества НЯ. При этом об-
щие затраты на терапию 1 онкологического пациента 
с анемией меньше при применении эпоэтина альфа 
(Эральфон®).

Вывод
С  точки  зрения  фармакоэкономического  анализа, 

лечение анемии препаратом отечественного производст-
ва эпоэтин альфа (Эральфон®) предпочтительно по срав-
нению  с  препаратом  дарбэпоэтин  альфа  (Аранесп®) 
у взрослых онкологических больных с немиелоидными 
злокачественными новообразованиями в условиях реаль-
ной клинической практики на территории Российской 
Федерации, так как позволяет повысить число пролечен-
ных пациентов при снижении затрат.
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