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АННОТАЦИЯ
ОБОСНОВАНИЕ. Аллергический ринит является самым распространённым хроническим аллергическим за-
болеванием во всём мире, а бронхиальная астма ― одним из самых тяжёлых осложнений аллергического рини-
та. Применение сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии, по данным клинических исследова-
ний, позволяет снизить частоту развития бронхиальной астмы у детей и взрослых, однако является достаточно 
дорогостоящим методом лечения и не возмещается за счёт государства.
ЦЕЛЬ ― оценка затратной эффективности сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии у детей 
и взрослых пациентов с аллергическим ринитом и/или аллергическим риноконъюнктивитом.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Гипотеза исследования обоснована результатами работы P. Devillier и со-
авт. (2019), согласно которой частота развития бронхиальной астмы составляла 13,7 и 17,0% в группах 
комбинированной сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии/симптоматической терапии 
и симптоматической терапии в монорежиме (отношение шансов 0,776; 95% доверительный интервал 0,622; 
0,968). Моделирование результатов выполнено с использованием модели древа решений. Перечень уч-
тённых затрат: на сублингвальную аллергенспецифическую иммунотерапию, симптоматическую терапию; 
диагностику и плановые посещения врачей по причине бронхиальной астмы; амбулаторную лекарствен-
ную терапию бронхиальной астмы; госпитализации в связи с бронхиальной астмой. Горизонт моделиро-
вания составил 5 лет, включая 2 года сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии и 3 года 
наблюдения.
РЕЗУЛЬТАТЫ. Затраты на одного пациента при применении сублингвальной аллергенспецифической им-
мунотерапии в комбинации с симптоматической терапией составили 166 711,93 руб., при симптоматической 
терапии ― 101 700,35 руб. Показатель «затраты-эффективность» (cost-effectiveness ratio) для сублингвальной 
аллергенспецифической иммунотерапии в комбинации с симптоматической терапией составил 193 177,20 руб. 
на 1 предотвращённый случай бронхиальной астмы, для симптоматической терапии ― 122 530,55 руб. Та-
ким образом, стоимость 1 предотвращённого случая бронхиальной астмы при применении сублингвальной 
аллергенспецифической иммунотерапии в комбинации с симптоматической терапией на 57,7% больше, чем 
при симптоматической терапии в монорежиме. По результатам инкрементального анализа, показатель сто-
имости «затраты-полезность» (incremental cost-utility ratio) за дополнительный год жизни с поправкой на её 
качество (quality adjusted life years) при проведении сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии 
в комбинации с симптоматической терапией по сравнению с симптоматической терапией в монорежиме 
у детей и взрослых составил 567 365,48 руб., что меньше значения рассчитанного порога готовности платить 
(2 248 898,50 руб.).
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. По результатам сравнения стоимости 1 добавленного года жизни с поправкой на её качество 
с порогом готовности платить можно сделать вывод, что сублингвальная аллергенспецифическая иммунотера-
пия в комбинации с симптоматической терапией по сравнению только с симптоматической терапией потенци-
ально является экономически эффективной у детей и взрослых с аллергическим ринитом.
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AbStRAct
bAcKGROUND: Allergic rhinitis is the most common chronic allergic disease worldwide, and bronchial asthma (BA) 
is one of the most severe complications of allergic rhinitis. Clinical studies reported that sublingual allergen-specific 
immunotherapy can reduce the incidence of bronchial asthma in children and adults. However, allergen-specific 
immunotherapy is rather expensive and is not reimbursed by the state, which transfers the cost of this therapy to patients.
AIMS: To evaluate the cost-effectiveness of allergen-specific immunotherapy in children and adults with allergic rhinitis 
and/or allergic rhinoconjunctivitis
MAtERIALS AND MEtHODS: The study hypothesized based on study results by Devillier P. et al. in 2019, to which 
the incidence of asthma was 13.7% and 17.0% in the sublingual allergen-specific immunotherapy + symptomatic 
therapy and the symptomatic therapy group, respectively (odds ratio: 0.776, 95% confidence interval [0.622; 0.968]). 
Pharmacoeconomic study based on decision tree model. Costs taken into account are the following: allergen-specific 
immunotherapy, symptomatic therapy, diagnostics, and routine follow-up visits due to bronchial asthma, outpatient 
bronchial asthma drug therapy, and hospitalization due to bronchial asthma. The modeling horizon was 5 years, including 
2 years of allergen-specific immunotherapy therapy and 3 years of follow-up.
RESULtS: The cost per patient when using allergen-specific immunotherapy in combination with symptomatic 
therapy was 166,711.93 rubles, whereas with symptomatic therapy was 101,700.35 rubles. The cost-effectiveness ratio 
for allergen-specific immunotherapy in combination with symptomatic therapy was 193,177.20 rubles per 1 prevented case 
of asthma, whereas 122,530.55 rubles for symptomatic therapy for 1 prevented case of bronchial asthma. Thus, the cost of 
1 averted bronchial asthma case when using allergen-specific immunotherapy in combination with symptomatic therapy 
is 57.7% higher than with symptomatic therapy. The cost-benefit analysis result revealed that the incremental cost-utility 
ratio for an additional year of life adjusted for its quality when performing sublingual allergen-specific immunotherapy in 
combination with symptomatic therapy compared with symptomatic therapy alone in children and adults was 567,365.48 
rubles, which is less than the calculated willingness to pay threshold (RUB 2,248,898.50).
cONcLUSIONS: The comparison results of the cost of 1 added quality adjusted life years and willingness to pay threshold 
concluded that sublingual allergen-specific immunotherapy in combination with symptomatic therapy compared to 
symptomatic therapy alone is potentially cost-effective in children and adults with allergic rhinitis.
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Обоснование

Аллергический ринит (АР) является самым 
распространённым хроническим аллергическим 
заболеванием во всём мире. АР характеризует-
ся опосредованным иммуноглобулином е (IgE) 
воспалением слизистой оболочки полости носа 
в ответ на воздействие аллергенов и наличием еже-
дневно проявляющихся в течение часа и более хотя 
бы двух из следующих симптомов: заложенность 
(обструкция) носа, выделения из носа (ринорея), 
чихание, зуд в полости носа. АР часто сочетается 
с другими аллергическими заболеваниями, такими 
как аллергический конъюнктивит, атопический 
дерматит, бронхиальная астма (БА) [1]. Бремя АР 
связано не только с его симптомами. Установлено, 
что наличие АР достоверно ассоциировано с по-
вышенным риском развития БА, которая может 
оказывать заметно большее влияние на состояние 
пациента по сравнению с АР [2, 3]. У 15–38% паци-
ентов с АР развивается БА, 55–85% пациентов с БА 
отмечают симптомы АР, при этом риск развития БА 
повышается с увеличением тяжести АР, количества 
аллергенов, к которым сенсибилизирован пациент, 
а также у пациентов с персистирующим течением АР 
в сравнении с интермиттирующим [4–6]. в среднем 
БА развивается спустя 4 года после развития АР, 
при этом с возрастом промежуток времени посте-
пенно увеличивается до 6 лет у пациентов в возрасте 
41–50 лет [5].

Эффективным средством лечения АР является 
аллергенспецифическая иммунотерапия (АсИТ), 
которая способна снизить выраженность симптомов 
АР и потребность в фармакотерапии, обладает спо-
собностью к снижению риска развития БА у взрос-
лых и детей, а также оказывает длительный профи-
лактический эффект [7–10]. АсИТ ― основной ме-
тод патогенетического лечения IgE-опосредованных 
аллергических заболеваний, заключающийся во вве-
дении в организм пациента возрастающих доз ал-
лергена, ответственного за клинические проявления 
заболевания у данного пациента. АсИТ действует 
как на раннюю, так и на позднюю фазу аллергиче-
ского ответа, приводит к торможению не только 
аллергенспецифической реакции, но и к угнетению 
тканевой гиперреактивности. Благодаря АсИТ 
происходит подавление миграции эффекторных 
клеток в зону аллергического воспаления, стиму-
лируется выработка регулирующих Т-лимфоцитов, 
способствующих индукции иммунологической 
толерантности, которая характеризуется подавле-
нием пролиферативного и цитокинового ответа 
в отношении аллергенов. существуют подкожный 
(пАсИТ) и сублингвальный (сАсИТ) методы про-
ведения АсИТ [11]. сравнивая между собой пАсИТ 
и сАсИТ, в качестве преимуществ второго варианта 
можно выделить большее удобство применения, от-

сутствие неприятных ощущений в момент введения, 
возможность амбулаторного лечения, а также более 
благоприятный профиль безопасности.

К настоящему времени сАсИТ не нашла ши-
рокого применения в отечественной клинической 
практике, что может быть связано, в частности, 
с высокой стоимостью лечения в сочетании с от-
сутствием препаратов для сАсИТ в перечнях пре-
паратов, возмещаемых за счёт государства, что пере-
кладывает бремя финансирования сАсИТ на плечи 
пациентов. Анализ литературы выявил наличие ряда 
отечественных клинико-экономических исследова-
ний АсИТ, однако в них либо оценивались пАсИТ 
[12–15], либо не учитывался профилактический эф-
фект сАсИТ в отношении развития БА [16]. Таким 
образом, для обоснования более широкого внедре-
ния сАсИТ существует потребность в проведении 
клинико-экономического исследования, которое 
позволило бы оценить экономические аспекты 
внедрения сАсИТ с учётом профилактического 
эффекта в отношении развития БА. 

Цель ― оценить клинико-экономическую эф-
фективность применения сАсИТ при АР или ал-
лергическом риноконъюнктивите в смешанной по-
пуляции детей и взрослых.

Материал и методы

Обоснование клинической модели 
для экономического анализа
Проведён поиск и отбор исследований по оценке 

клинической эффективности сАсИТ у взрослых 
и детей с АР по критерию «частота развития БА». 
систематический поиск клинических данных про-
водился в четырёх базах данных: Научная электрон-
ная библиотека (eLibrary.ru), Кокрановская библи-
отека, Medline (PubMed) и регистр клинических 
исследований clinicaltrials.gov. временной диапазон 
поиска не имел ограничений. дата проведения по-
иска ― 29.06.2020. 

в ходе поиска на Medline (PubMed) использовал-
ся следующий поисковой запрос: (SLIT) OR (sublin-
gual immunotherapy) OR (Allergen immunotherapy) OR 
(Allergen specific immunotherapy) OR (OIT) OR (oral 
immunotherapy) AND ((administration, oral[MeSH 
Terms]) OR (administration, sublingual[MeSH Terms])) 
AND ((allergic rhinoconjunctivitis) OR (allergic rhinitis) 
OR (Perennial rhinitis) OR (Seasonal rhinitis)). 

Критериями включения являлись изучение 
эффективности сАсИТ в любой лекарственной 
форме по сравнению со стандартной фармакоте-
рапией в смешанной популяции детей и взрослых 
с АР или риноконъюнктивитом. в качестве одного 
из критериев оценки клинической эффективности 
должна была быть использована оценка влияния сА-
сИТ на частоту развития БА. Клиническое исследо-
вание должно было быть сравнительным, при этом 
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тип и язык публикации не являлись критериями 
исключения исследований. строгим критерием 
исключения являлось исходное наличие БА у всех 
или отдельных участников исследования. систе-
матический поиск проводился независимо двумя 
исследователями. Отбор исследований и извлечение 
данных также проводились двумя исследовате-
лями независимо, при этом в случае разногласий 
консенсус достигался путём привлечения третьего 
исследователя.

в результате систематического поиска были вы-
явлены 4 публикации по результатам 4 исследований 
(рис. 1). все отобранные исследования являлись 
ретроспективными когортными и представляли со-
бой анализ реестров выписанных рецептов [7, 9, 10] 
или реестров случаев оказания медицинской помо-
щи [8]. Работы J. Schmitt и соавт. (2015) [8] и U. Wahn 
и соавт. (2019) [10] не отвечали требованиям клини-
ко-экономического анализа (КЭИ), так как в них 
анализ эффективности сАсИТ проводился на со-
вокупности препаратов для проведения сАсИТ, 
часть из которых не зарегистрирована в Россий-
ской Федерации. Из оставшихся источников [7, 9] 
в основу КЭИ была положена работа P. Devillier 
и соавт. (2019) [9] благодаря наличию в ней данных 
о структуре назначений симптоматической терапии 
в сравниваемых группах, что позволяло провести 
более точные расчёты и учесть изменение структуры 

назначения симптоматической терапии. Так, по ре-
зультатам ретроспективного когортного исследова-
ния P. Devillier и соавт. (2019) [9], частота развития 
БА в течение приблизительно 5 лет в группе сАсИТ 
оказалась статистически значимо ниже, чем в группе 
симптоматической терапии ― 13,7 против 17,0% 
(отношение шансов 0,776; 95% доверительный ин-
тервал 0,622; 0,968).

На основании результатов исследования 
P. Devillier и соавт. (2019) [9] в рамках КЭИ ис-
пользованы методы «затраты-эффективность» 
и «затраты-полезность». для проведения клинико-
экономического моделирования разработана модель 
древа решения (рис. 2).

Клинико-экономическое моделирование
После применения одной из двух сравниваемых 

альтернатив, с определённой вероятностью у части 
пациентов произойдёт, у остальных ― не произой-
дёт развитие БА. Каждая ветвь древа решений, выхо-
дящая из узлов, представляет собой возможные пути 
течения АР у взрослых и детей после применения 
сАсИТ в комбинации с симптоматической терапи-
ей (альтернатива 1) или только симптоматической 
терапии (альтернатива 2). Модель древа решений 
была разработана на базе Microsoft Excel.

 с каждой ветвью древа решений ассоциированы 
затраты на течение АР по конкретному сценарию. 

•	 335	работ	из	базы	данных	Medline
•	 2617	работ	из	Кокрановской	библиотеки
•	 636	записей	в	регистре	клинических	

исследований clinicaltrials.gov 
•	 286	работ	из	базы	данных	eLibrary	

4 работы из базы данных Medline

•	 Публикации	на	языке,	отличном	
от русского и английского (n=34)

•	 Публикации,	не	относящиеся	к	проблеме	
оценки сравнительной эффективности 
сублингвальной аллергенспецифической 
иммунотерапии и отсутствия 
иммунотерапии/плацебо у пациентов 
с аллергическим ринитом в отношении 
частоты развития бронхиальной астмы 
или её симптомов (n=3684)

•	 Публикации	исследований,	в	которые	
были включены только дети или только 
взрослые пациенты (n=5)

•	 Публикации	об	одних	и	тех	же	
исследованиях, найденные в разных базах 
данных (n=147)

всего было исключено 2622 работы 
из Кокрановской библиотеки, 331 ― 
из базы данных Medline, 636 ― из регистра 
клинических исследований clinicaltrials.gov 
и 286 ― из базы данных eLibrary

Рис. 1. диаграмма отбора клинических исследований по оценке сравнительной эффективности и/или безопасности 
сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии по сравнению с плацебо и/или стандартной терапией у взрослых 
и детей с аллергическим ринитом в отношении частоты развития бронхиальной астмы или её симптомов.
Fig. 1. Selection chart of clinical trials evaluating the comparative efficacy and/or safety of sublingual immunotherapy versus placebo 
and/or standard therapy in adults and children with allergic rhinitis in relation to the incidence of bronchial asthma or its symptoms.
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Затраты пути равны сумме затрат на терапию АР 
(сравниваемые альтернативы: сАсИТ в комбина-
ции с симптоматической терапией или симпто-
матическая терапия) и при наличии БА ― затрат 
на оказание медицинской помощи в условиях ста-
ционара и на амбулаторном этапе с применением 
лекарственной терапии БА. Ожидаемые затраты 
на сАсИТ в комбинации с симптоматической те-
рапией и на симптоматическую терапию рассчиты-
вались путём взвешивания стоимости каждой ветви 
относительно соответствующей вероятности ветви.

для проведения клинико-экономической оцен-
ки сАсИТ были определены показатели эффек-
тивности (для анализа «затраты-эффективность») 
и показатели полезности (для анализа «затраты-по-
лезность»). Показатели эффективности (5-летняя 
вероятность развития БА) были извлечены из ретро-
спективного когортного исследования P. Devillier 
и соавт. (2019) [9], в котором наличие БА как исхода 
определялось по имеющимся в базе данных запи-
сям о выписке двух и более противоастматических 
препаратов в течение одного года или двух лет под-
ряд. временной горизонт оценки эффективности 
в исследовании составил 5 лет (2 года применения 
сАсИТ и 3 года наблюдения). При этом необходимо 
отметить, что 2 года применения сАсИТ и 3 года на-
блюдения являются допущением, так как, согласно 
данным публикации исследования, оценка эффек-
тивности сАсИТ проводилась в течение не менее 
2 лет активного лечения и до 2,92 лет (35 мес) на-
блюдения. Таким образом, 5-летняя вероятность 
развития БА на фоне сАсИТ в комбинации с сим-

птоматической терапией, по данным ретроспектив-
ного когортного исследования P. Devillier и соавт. 
(2019) [9], составила 13,7% (p на рис. 2), 5-летняя 
вероятность развития БА на фоне симптоматиче-
ской терапии ― 17,0% (q на рис. 2).

Показатели полезности, в частности число лет 
жизни с учётом её качества (англ. quality adjusted 
life years, QALy), были рассчитаны по следующей 
формуле:

QALY = ЧЛЖ × кжсАСИТ,СТ × pБА- +
+ pБА+ × 2,5 × кжсАСИТ,СТ + 2,5 × кжАРиБА,

где ЧлЖ ― число лет жизни, равное продол-
жительности горизонта моделирования (5 лет); 
кжсАсИТ,сТ ― качество жизни пациентов с АР 
на терапии сАсИТ или качество жизни пациентов 
с АР на симптоматической терапии; pБА- ― вероят-
ность отсутствия БА; pБА+ ― вероятность развития 
БА; 2,5 ― время до начала БА равное 2,5 годам (до-
пущение); кжАРиБА ― качество жизни пациентов 
с АР и БА.

Значения качества жизни (utility) для пациентов 
с АР, получающих сАсИТ и симптоматическую 
терапию, были извлечены из публикации C.D. Poole 
и соавт. (2014) [17], а для пациентов с АР и БА ― 
из публикации P.W. Sullivan и соавт. (2020) [18].

стоимость сравниваемых альтернативных под-
ходов к терапии АР учитывала следующие затраты: 
затраты на препараты для сАсИТ (группа сАсИТ); 
затраты на симптоматическую терапию АР и рино-
конъюнктивита (группа сАсИТ и группа симптома-
тической терапии); затраты на терапию БА, которые 

Рис. 2. Модель древа решений.
Примечание.  p, q ― коэффициенты, отражающие вероятность развития бронхиальной астмы в соответствующей группе. 
сАсИТ ― сублингвальная аллергенспецифическая иммунотерапия.
Fig. 2. Decision tree model.
Note.  p, q ― probability of patient getting into the symptomatic therapy group or the sublingual immunotherapy + symptomatic 
therapy group. сАсИТ — sublingual allergen-specific immunotherapy.
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включали затраты на лекарственную терапию в ам-
булаторных условиях, затраты на госпитализацию 
при обострениях БА и затраты на амбулаторные 
посещения в связи с БА (группа сАсИТ и группа 
симптоматической терапии).

в качестве сАсИТ рассматривалась вся сово-
купность препаратов для проведения сАсИТ с учё-
том их доли в структуре оборота с 2017 по 2020 г. 
в Российской Федерации [17]. доля каждой группы 
препаратов складывалась из суммы упаковок всех 
препаратов группы, предназначенных для вводного 
курса, и числа курсов поддерживающей терапии. 
Курс поддерживающей терапии рассчитывался 
как общее число упаковок или единиц дозирования, 
требуемых для проведения среднего по длительно-
сти и интенсивности дозирования курса лечения 
за год (круглогодичный курс или предсезонно-се-
зонный). Расчёт стоимости сАсИТ основывался 
на схемах приёма препаратов для проведения 
сАсИТ, приведённых в их инструкциях по меди-
цинскому применению.

Расчёт затрат на симптоматическую терапию 
АР выполнен на основании данных исследования 
P. Devillier и соавт. (2019) [9] и результатов собствен-
ного экспертного опроса (методология эксперт-
ного опроса представлена далее). в исследовании 
P. Devillier и соавт. (2019) [9] была представлена 
информация только о классах препаратов симпто-
матической терапии, принимаемых пациентами 
с АР. в связи с этим данные о назначаемых в оте-
чественной практике МНН (международное непа-
тентованное наименование лекарственных средств) 
и структуре их назначения были получены в ходе 
экспертного опроса. По данным исследования был 
произведён пересчёт числа рецептов на одного па-
циента на год для каждого класса препаратов. Полу-
ченное значение затем использовалось для коррек-
тировки частоты назначения конкретного МНН. 
в набор препаратов для симптоматической тера-
пии АР по результатам экспертного опроса вошли 
антигистаминные средства (цетиризин, лоратадин, 
дезлоратадин, левоцетиризин, фексофенадин, эба-
стин, биластин), назальные глюкокортикостероиды 
(беклометазон, будесонид, флутиказон, мометазон), 
назальные противоаллергические препараты (азе-
ластин, кромоглициевая кислота, левокабастин), 
комбинация глюкокортикостероида и антибиотика 
для офтальмологического применения (дексаме-
тазон + тобрамицин) и глюкокортикостероиды 
для офтальмологического применения (дексамета-
зон, гидрокортизон). Расчёт стоимости суток тера-
пии конкретным препаратом проводился с учётом 
средневзвешенной по количеству выпущенных 

в оборот упаковок препарата стоимости упаковки 
препарата за первое полугодие 2020 г. или за 2019 г. 
при отсутствии данных по стоимости в 2020 г. 
по данным базы Клифар [19]. в расчётах учитыва-
лись возрастные особенности приёма препаратов ― 
режимы дозирования для детей и взрослых (при со-
отношении детей и взрослых 50/50), а при наличии 
нескольких лекарственных форм и форм выпуска 
проводилось усреднение их режимов дозирования 
и стоимости упаковки.

При расчёте затрат на оказание медицинской по-
мощи при БА учитывались медицинские процедуры 
в соответствии с клиническими рекомендациями 
по лечению БА [20]. в расчётах затрат на оказание 
медицинской помощи при БА учитывались следую-
щие виды затрат: затраты на госпитализации в кру-
глосуточный стационар (клинико-статистическая 
группа (КсГ) st23.005 «Бронхиальная астма, взрос-
лые», КсГ st23.006 «Бронхиальная астма, дети»), 
затраты на амбулаторно-поликлиническую помощь 
и затраты на лекарственную терапию с учётом сте-
пени тяжести заболевания (лёгкая, среднетяжёлая 
и тяжёлая БА). При расчёте итоговой стоимости слу-
чая госпитализации применялся коэффициент 0,65, 
отражающий минимальный размер базовой ставки, 
устанавливаемый субъектами Российской Федера-
ции относительно базовой ставки, прописанной 
в федеральной Программе государственных гаран-
тий бесплатного оказания гражданам медицинской 
помощи [21].

ввиду отсутствия данных о скорости развития БА 
на фоне АР было сделано допущение, что в течение 
всего срока моделирования БА возникала постепен-
но и равномерно, что привело к тому, что в модели 
средняя продолжительность БА и сопутствующие 
затраты на её лечение составили 2,5 года в течение 
5-летнего горизонта моделирования.

Частота госпитализаций была определена 
по результатам экспертного опроса отдельно 
для каждой степени тяжести БА, в связи с чем 
затраты для каждой степени тяжести БА рассчи-
тывались отдельно. 

Расчёт затрат на амбулаторные обращения по по-
воду БА проводился с учётом среднего норматива 
финансовых затрат на 1 случай обращения по поводу 
заболевания в соответствии с Программой государ-
ственных гарантий бесплатного оказания гражданам 
медицинской помощи за 2020 год1. По результатам 
экспертного опроса, частота амбулаторных обраще-
ний различается в зависимости от степени тяжести 
заболевания, поэтому затраты на амбулаторные 
обращения также рассчитывались отдельно для лёг-
кой, среднетяжёлой и тяжёлой БА. 

1 Постановление Правительства Российской Федерации от 7 декабря 2019 г. N 1610 «О Программе государственных гарантий бесплатно-
го оказания гражданам медицинской помощи на 2020 год и на плановый период 2021 и 2022 годов». Режим доступа: http://publication.
pravo.gov.ru/Document/View/0001201912180001. дата обращения: 06.11.2021.
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Расчёт затрат на лекарственную терапию обостре-
ний БА, возникшей на фоне АР, включал только пре-
параты для амбулаторного применения. в перечень 
препаратов для терапии обострений БА по резуль-
татам экспертного опроса вошли короткодействую-
щие агонисты β2-адренорецепторов  (сальбутамол, 
фенотерол), длительнодействующие агонисты β2-
адренорецепторов (формотерол), м-холинолитики 
(ипратропия бромид, аклидиния бромид, тиотропия 
бромид, гликопиррония бромид), антагонисты лей-
котриеновых рецепторов (монтелукаст), аденози-
нергические средства (аминофиллин, теофиллин), 
ингаляционные глюкокортикостероиды (будесо-
нид, флутиказон, беклометазона дипропионат, 
циклесонид), пероральные глюкокортикостероиды 
(преднизолон, метилпреднизолон, дексаметазон), 
фиксированные комбинации м-холиноблокаторов 
и агонистов β2-адренорецепторов (ипратропия 
бромид + фенотерол, умеклидиния бромид + ви-
лантерол, тиотропия бромид + олодатерол), фик-
сированные комбинации ингаляционных глюко-
кортикостероидов и быстродействующих агонистов 
β2-адренорецепторов (беклометазон + сальбута-
мол), фиксированные комбинации ингаляционных 
глюкокортикостероидов и длительнодействую-
щих агонистов β2-адренорецепторов  (флутика-
зон + сальметерол, будесонид + формотерол, бекло-
метазон + формотерол, флутиказон + вилантерол). 
Расчёт стоимости суток терапии конкретным пре-
паратом проводился с учётом средневзвешенной 
по количеству выпущенных в оборот упаковок пре-
парата стоимости упаковки препарата за первое по-
лугодие 2020 г. или за 2019 г. при отсутствии данных 
по стоимости в 2020 г. по данным базы Клифар [19]. 
в расчётах учитывались возрастные особенности 
приёма препаратов ― режимы дозирования для де-
тей и взрослых (при соотношении детей и взрослых 
50/50), а при наличии нескольких лекарственных 
форм и форм выпуска проводилось усреднение их 
режимов дозирования и стоимости упаковки.

Основным результатом анализа «затраты-эффек-
тивность» был расчёт стоимости одного предотвра-
щённого случая БА ― показателя «затраты-эффек-
тивность» (англ. cost-effectiveness ratio, CER). Кроме 
того, в рамках данного исследования был проведён 
анализ «затраты-полезность», в частности расчёт 
стоимости одного дополнительного QALy ― ин-
крементального показателя «затраты-полезность» 
(англ. incremental cost-utility ratio, ICUR).

с целью проверки устойчивости полученных 
результатов анализа «затраты-эффективность» 
к изменению ключевых параметров модели был 
проведён однофакторный анализ чувствительности, 
в рамках которого оценивалось влияние изменения 
основных параметров модели (стоимость сАсИТ, 
эффективность сАсИТ и симптоматической тера-
пии, показателей качества жизни, периода времени 

до развития БА на фоне АР) на показатель ICUR 
для сАсИТ и симптоматической терапии.

Методология экспертного опроса 
Экспертный опрос проводился с целью опреде-

ления ключевых параметров модели, информация 
о которых отсутствовала в публикациях клини-
ческих исследований. в опросе приняли участие 
12 врачей аллергологов-иммунологов. в формате 
удалённого заполнения анкеты были опрошены 
11 экспертов, и ещё 1 эксперт был опрошен устно. 
Группу из 11 экспертов просили самостоятельно 
заполнить анкету, состоящую из 2 частей и включа-
ющую 10 вопросов. в первой части экспертов про-
сили дать ответ о перечне препаратов, применяемых 
для лечения АР в смешанной популяции пациентов, 
и вероятностях их назначения. во второй части 
экспертов просили сообщить о диагностических 
процедурах, необходимых для установления диа-
гноза БА; частоте госпитализаций пациента в год 
в зависимости от тяжести БА (отдельно для детей 
и взрослых); частоте амбулаторных посещений 
врача-пульмонолога в год в зависимости от тяжести 
БА (отдельно для детей и взрослых); перечне препа-
ратов для лечения БА в зависимости от тяжести БА 
(для объединённой популяции детей и взрослых). 
в модели использовались усреднённые значения 
ответов экспертов. Отдельно опрошенный эксперт 
предоставил сведения о средней частоте обострений 
БА в зависимости от её тяжести (для объединённой 
популяции детей и взрослых) и средней длитель-
ности обострения. 

Результаты

Результаты расчёта затрат на препараты для про-
ведения сАсИТ представлены в табл. 1. в расчётах 
учитывалось, что, исходя из дизайна исследования 
P. Devillier и соавт. (2019) [9], длительность курса 
сАсИТ составит 2 года. в оставшиеся 3 года на-
блюдения пациенты будут получать только тера-
пию в связи с АР и БА. Представленные затраты 
на каждый из рассмотренных МНН учитывают долю 
данного МНН в структуре обращения на рынке 
Российской Федерации.

Затраты на симптоматическую терапию АР 
и риноконъюнктивита учитывали перечень при-
меняемых групп препаратов и частоту их приёма 
по данным P. Devillier и соавт. (2019) [9]. Перечень 
МНН, входящих в классы, был определён в ходе 
экспертного опроса. Итоговая величина затрат 
на 1 год и 5 лет терапии АР на 1 пациента представ-
лены в табл. 2.

Расчёты затрат на терапию БА учитывали струк-
туру степеней тяжести БА для детей и взрослых 
по результатам экспертного опроса (табл. 3).

Результаты расчёта затрат на амбулаторные посе-
щения в связи с БА, на госпитализации по причине 
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БА и стоимость лекарственной терапии приведены 
в табл. 4–6 соответственно.

За 5-летний период моделирования затраты 
на одного пациента при применении сАсИТ в ком-
бинации с симптоматической терапией составили 
166 711,93 руб., при симптоматической терапии ― 
101 700,35 руб. Показатель CER сАсИТ в ком-
бинации с симптоматической терапией составил 
193 177,20 руб. на 1 предотвращённый случай БА, 
а для симптоматической терапии ― 122 530,55 руб. 
на 1 предотвращённый случай БА. Таким образом, 
стоимость 1 предотвращённого случая БА при при-
менении сАсИТ в комбинации с симптоматической 
терапией на 57,7% больше, чем при симптомати-
ческой терапии. данный результат обоснован, так 
как технология сАсИТ является более эффектив-
ной и более затратной, однако невозможно сделать 
однозначный вывод о том, насколько экономически 
целесообразным является увеличение затрат в связи 
с её применением. 

Основным результатом анализа «затраты-полез-
ность» является показатель ICUR, который составил 

567 365,48 руб. за 1 дополнительный QALy при про-
ведении сАсИТ в комбинации с симптоматической 
терапией по сравнению только с симптоматической 
терапией у детей и взрослых. Полученное значение 
567 365,48 руб. за 1 дополнительный QALy меньше 
значения рассчитанного показателя порога готов-
ности платить (3-кратный ввП на душу населения) 
2 248 898,50 руб. в связи с этим можно сделать вывод, 
что рассматриваемая технология сАсИТ в комби-
нации с симптоматической терапией по сравнению 
только с симптоматической терапией потенциаль-
но является экономически эффективной у детей 
и взрослых с АР. 

согласно результатам анализа чувствительности, 
значительное влияние на итоговые показатели CER 
оказывает не только стоимость сАсИТ, но и пока-
затели её эффективности, в частности частота раз-
вития БА, которые оказывают наибольшее влияние 
на итоговые результаты. Так, изменение стоимости 
проведения сАсИТ в диапазоне от -15 до +15% вы-
зывало изменение значения CER в пределах ±8,45%, 
а изменение эффективности ― в пределах от -6,87 

Таблица 1. Результаты расчёта затрат на проведение курса сублингвальной аллергенспецифической иммунотерапии 
для одного пациента в течение 2 лет
table 1. Sublingual immunotherapy costs for 1 patient over 2 years

МНН доля МНН, % Затраты, руб.
Аллергены трав пыльцевые 10,66 10 812,15
Аллергены бытовые 7,96 7629,70
Аллергены деревьев пыльцевые 69,87 44 883,10
Аллергоиды трав пыльцевые 3,55 3059,30
Аллергоиды бытовые 7,96 13 486,75
Усреднённая стоимость курса лечения препаратом для сАсИТ 79 871,00

П р и м е ч а н и е .  МНН ― международное непатентованное наименование лекарственных средств; сАсИТ ― 
сублингвальная аллергенспецифическая иммунотерапия. 
N o t e . МНН ― international nonproprietary name of medicines; сАсИТ ― sublingual allergen-specific immunotherapy.

Таблица 2. Результаты расчёта затрат на лечение аллергического ринита на одного пациента
table 2. total costs of allergic rhinitis treatment per patient

Параметр Группа сАсИТ + 
симптоматическая терапия Группа симптоматической терапии

Затраты за 1 год, руб. 5006,39 15 098,41
Затраты за 5 лет, руб. 25 031,96 75 492,04

П р и м е ч а н и е .  сАсИТ ― сублингвальная аллергенспецифическая иммунотерапия. 
N o t e . сАсИТ ― sublingual allergen-specific immunotherapy.

Таблица 3. Распределение случаев бронхиальной астмы по степени тяжести по данным экспертного опроса
table 3. Distribution of asthma in population by severity according to expert survey

степень тяжести 
Распространённость бронхиальной астмы, %

у детей у взрослых в смешанной популяции
лёгкая 45 36 41
среднетяжёлая 44 35 39
Тяжёлая 11 29 20
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до +7,2%. влияние изменения показателя «время 
до развития БА» вызывало колебания значения CER 
для сАсИТ в диапазоне ±4,65%. Оценка изменения 
значения показателя CER для симптоматической 
терапии, в свою очередь, показала, что значитель-
ное влияние на его значение оказывает изменение 
значений показателей эффективности симптома-
тической терапии и времени до начала БА. Так, 
изменение вероятности развития БА от -15 до +15% 
вызывало изменение значения CER в диапазоне 
от -13,93 до + 14,82%, времени до начала БА ― в диа-
пазоне ±11,29%. 

Оценка изменения значения показателя ICUR 
показала, что наибольшее влияние оказывают 
качество жизни пациентов с АР при приёме сим-
птоматической терапии (от -84,55 до -221,26%), 
качество жизни пациентов при приёме сАсИТ (от 
-65,59 до -121,19%), качество жизни пациентов с АР 
и БА (от -8,69 до +6,76%), стоимость проведения 
сАсИТ (±18,43%), эффективность сАсИТ (от -16,41 

до 17,28%), эффективность симптоматической 
терапии (от -19,19 до +19,93%) и время до начала 
развития БА (от -12,57 до +18,2%).

Обсуждение

Резюме основного результата исследования
Настоящее КЭИ является первым отечествен-

ным исследованием, в котором учтено влияние 
сАсИТ на вероятность развития БА, поэтому в ито-
говых результатах учтено влияние терапии не только 
на течение АР, но и профилактический эффект 
в отношении БА. важно также отметить, что в на-
стоящей работе рассматривался не отдельный пре-
парат для проведения сАсИТ, а вся совокупность 
препаратов на рынке Российской Федерации.

Ограничения исследования
Настоящее исследование имеет ряд ограниче-

ний, которые необходимо учитывать при интер-
претации полученных результатов. в частности, 

Таблица 4. Затраты на амбулаторные обращения по поводу бронхиальной астмы
table 4. costs for outpatient visits for bronchial asthma

Параметр
Тяжесть бронхиальной астмы

лёгкая среднетяжёлая Тяжёлая

Частота амбулаторных обращений, случаев в год 
на 1 человека (экспертный опрос) 0,53 1,28 2,7

стоимость амбулаторного обращения по поводу 
заболевания [21], руб. 1414,4

Затраты в течение 1 года 742,56 1803,36 3818,88
Затраты в течение 5 лет 1856,4 4508,4 9547,2

Таблица 5. Затраты на стационарное лечение бронхиальной астмы 
table 5. costs of inpatient treatment of bronchial asthma

Параметр
Тяжесть бронхиальной астмы

лёгкая среднетяжёлая Тяжёлая

Частота госпитализаций, случаев в год на 1 человека 
(экспертный опрос) 0,39 2,16 3,57

стоимость законченного случая госпитализации [21], руб. 28 204,88
Затраты в течение 1 года 10 897,34 60 896,9 100 640,14
Затраты в течение 5 лет 27 243,35 152 242,26 251 600,36

Таблица 6. Результаты расчёта средних затрат на лекарственную терапию бронхиальной астмы
table 6. Average costs of drug therapy for bronchial asthma

Параметры
Тяжесть бронхиальной астмы

лёгкая среднетяжёлая Тяжёлая
стоимость суток терапии, руб. 55,23 107,40 89,95
стоимость 1 года терапии, руб. 303,78 1772,15 2473,68
стоимость 2,5 лет терапии (5-летний горизонт 
моделирования) с учётом распределения по степени 
тяжести бронхиальной астмы, руб.

308,52 1750,00 1229,11

Итого, руб. 3287,63
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ограничения связаны с данными, которые были 
использованы при создании модели. Так, клини-
ческое исследование, из которого было извлече-
но значение показателя эффективности сАсИТ 
в комбинации с симптоматической терапией, 
имеет ряд ограничений. в первую очередь, иссле-
дование P. Devillier и соавт. (2019) [9] не является 
отечественным ― проведено во Франции, то есть 
в условиях, которые отличаются от российских 
по спектру аллергенов, длительности и интенсив-
ности сезона пыления, а также спектру сенсиби-
лизации участников. Помимо этого, в публикации 
не представлено достаточного количества данных 
о составе и схемах терапии АР и БА, которые по-
тенциально могут оказывать влияние на частоту 
развития и выраженность БА, в связи с чем в рамках 
данного КЭИ для восполнения отсутствия данных 
для некоторых показателей модели были использо-
ваны результаты экспертного опроса. Экспертный 
опрос как метод имеет свои недостатки, связанные 
в том числе с уровнем достоверности получаемых 
данных и объёмом выборки, что также может при-
вести к смещению результатов. 

Исследование P. Devillier и соавт. (2019) [9] явля-
ется ретроспективным когортным, поэтому уровень 
достоверности его результатов ниже в сравнении 
с результатами рандомизированных контроли-
руемых испытаний. Более того, оценка частоты 
развития БА в работе P. Devillier и соавт. (2019) [9] 
основана на суррогатном исходе ― частоте выписки 
рецептов для лечения БА, что является менее точ-
ным способом оценки истинной частоты развития 
БА по сравнению с клиническим осмотром.

Период наблюдения 5 лет (2 года лечения и 3 года 
наблюдения) не является идеальным в рамках 
оценки пролонгированного профилактического 
эффекта. в мировой практике АсИТ проводится 
в течение 3–5 лет ― до уменьшения интенсив-
ности симптомов или полного их исчезновения, 
уменьшения потребности в симптоматической те-
рапии и самое главное ― достижения длительной 
ремиссии по окончании лечения, в среднем в тече-
ние 5–7 лет с целью профилактики развития более 
тяжёлых форм заболевания и расширения спектра 
сенсибилизации. Так, по результатам проспек-
тивного исследования M. Marogna и соавт. (2010) 
[21], в котором оценивался долгосрочный эффект 
сАсИТ, полученный после лечения в течение 3; 
4 или 5 лет, ремиссия сохранялась в течение 7–8 лет. 
в исследовании принимали участие пациенты с ре-
спираторной аллергией, которые были моносенси-
билизированы к пылевым клещам; длительность 
наблюдения составила 15 лет. Испытуемые были 
разделены на 4 группы: первая группа получала 
симптоматическую медикаментозную терапию, три 
другие ― сАсИТ в течение 3; 4 или 5 лет. Клини-
ческий эффект (оценка симптомов и потребления 

симптоматической терапии) считался сохраняю-
щимся до тех пор, пока клинические показатели 
оставались на уровне ниже 50% от исходного зна-
чения, затем пациенты проходили ещё один курс 
лечения. У пациентов, получавших сАсИТ в течение 
3 лет, клиническая польза сохранялась в течение 
7 лет. У тех, кто получал иммунотерапию в тече-
ние 4 или 5 лет, клиническая польза сохранялась 
в течение 8 лет. Появление новой сенсибилизации 
в течение 15 лет наблюдалось у 100% контрольных 
пациентов и менее чем у 1/4 пациентов, получавших 
сАсИТ (21; 12 и 11% соответственно). второй курс 
сАсИТ принёс пользу быстрее, чем первый. данное 
исследование является самым продолжительным 
по периоду наблюдения. 

в другом долгосрочном исследовании U. Wahn 
и соавт. (2019) [10] оценивалась эффективность 
АсИТ (сАсИТ и пАсИТ) в дополнение к симпто-
матической терапии по сравнению только с сим-
птоматической терапией. Источником данных 
послужил ретроспективный анализ медицинской 
базы данных в Германии. Период наблюдения 
составил 6 лет по окончании лечения. в течение 
исследуемого периода более половины участни-
ков (64,5%), получавших АсИТ, не применяли 
симптоматическую терапию, в сравнении с 47,4% 
пациентов, которые использовали только симпто-
матическую терапию; 49,1% участников группы 
АсИТ не принимали противоастматическую тера-
пию в сравнении с 35,1% участников контрольной 
группы. АсИТ позволила достичь ремиссии вплоть 
до 6 лет после прекращения лечения, в течение 
которых значительно снижалось потребление 
симптоматической терапии астмы и ринита, а так-
же заметно снижался риск начала приёма новых 
противоастматических средств. Таким образом, 
опираясь на результаты данных исследований, 
можно предположить, что экономическая эффек-
тивность в длительной перспективе наблюдения 
будет значительно выше, чем показанная в данном 
исследовании. Установление клинико-экономи-
ческой эффективности АсИТ в течение периода, 
превышающего 5 лет, является перспективной 
задачей для дальнейших клинико-экономических 
исследований.

При интерпретации результатов расчёта стоимо-
сти лекарственной терапии БА следует учитывать, 
что в расчётах учтена стоимость терапии только 
в период обострений БА, в то время как стоимость 
базисной терапии не была учтена. Отказ от учё-
та базисной терапии обусловлен объективными 
сложностями в сборе надёжных данных о реаль-
ной клинической практике. Расчёт стоимости 
базисной терапии без учёта снижения привержен-
ности лечению сопряжён с рисками переоценки 
действительных затрат на базисную терапию БА. 
Текущий вариант расчётов следует рассматри-
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вать как консервативный сценарий, при котором 
клинико-экономическая эффективность сАсИТ 
занижена. Учёт корректной стоимости базисной 
терапии можно рассматривать как актуальную 
задачу при проведении последующих клинико-
экономических исследований АсИТ. 

дополнительным ограничением являлось 
то, что значения качества жизни, используемые 
для расчётов QALy, были получены не на россий-
ской популяции и не учитывали предпочтений 
российской популяции. При отсутствии нацио-
нальных тарифов для определения качества жизни, 
связанного со здоровьем, использование зарубеж-
ных тарифов является одним из подходов к опре-
делению качества жизни, связанного со здоровьем. 
данный подход является не самым оптимальным, 
так как различные популяции по-разному оценива-
ют качество жизни, связанное со здоровьем, и ис-
пользование зарубежных тарифов может приводить 
к смещённой оценке.

Заключение

Проведённое КЭИ позволило рассчитать эконо-
мические последствия применения сАсИТ у детей 
и взрослых с учётом того, что сАсИТ будет влиять 
не только на течение АР (в модели учитывалось 
постепенное снижение потребления симптома-
тической терапии в группе сАсИТ, что косвенно 
указывает на снижение выраженности симптомов 
АР), но и снижать риск развития БА. Таким об-
разом, в процессе исследования была определена 
стоимость 1 предотвращённого случая БА при при-
менении сАсИТ в комбинации с симптоматической 
терапией, которая оказалась на 57,7% больше, чем 
при симптоматической терапии. данный результат 
обоснован тем, что рассматриваемая технология 
сАсИТ является более эффективной и более за-
тратной. Основным результатом анализа «затраты-
полезность» является показатель ICUR, который 
составил 567 365,48 руб. за 1 дополнительный QALy 
при проведении сАсИТ в комбинации с симптома-
тической терапией по сравнению только с симпто-
матической терапией у детей и взрослых. Получен-
ное значение 567 365,48 руб. за 1 дополнительный 
QALy значительно меньше значения рассчитанного 
показателя порога готовности платить, который 
составляет 2 248 898,50 руб. в связи с этим можно 
сделать вывод, что рассматриваемая технология 
сАсИТ в комбинации с симптоматической терапией 
по сравнению только с симптоматической терапией 
потенциально является экономически эффектив-
ной у детей и взрослых с АР в период наблюдения 
5 лет. Учитывая данные зарубежных исследований 
по эффективности АсИТ с более длительным пе-
риодом наблюдения, чем в публикации, по которой 
проводилось КЭИ, можно прогнозировать боль-
шую экономическую выгоду в более долгосрочной 

перспективе. Подтверждение данных прогнозов 
требует проведения новых клинико-экономических 
исследований с оценкой более длительного периода 
наблюдения.
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