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Инъекционные формы длительного действия 
нового поколения за счет достоинств атипичных 
антипсихотиков (АА) и инновационной технологии 
их гарантированного доступа призваны улучшить 
эффективность лечения больных шизофренией (БШ), 
определяемую, в первую очередь, антирецидивным 
эффектом. Палиперидон пальмитат (ПП) – инъекци-
онная форма длительного действия палиперидона 
характеризуется улучшенным соотношением риск 
(безопасность и переносимость)/действенность по 
данным рандомизированных клинических испытаний 
(РКИ) при остром и антирецидивном лечении шизоф-
рении [17]. Оценка соотношения затраты/эффек-
тивность препаратов, применяемых для лечения 
шизофрении, особенно важна в свете социально-
экономических последствий данного заболевания [19, 
24]. Фармакоэкономическое моделирование процесса 
выбора терапии [4, 7, 38] прогнозирует долговре-
менный реальный ресурсосберегающий эффект инно-
вационных лекарственных препаратов (как внедря-
емый на отечественный фармацевтический рынок 
ПП) в повседневной практике ведения столь сложного 
и изменчивого расстройства как шизофрения. Между 
тем, обзор исследований, включающих фармакоэко-
номическое моделирование, в ряде стран с различ-
ными затратами на психиатрическую помощь показал 
клинико-экономическую целесообразность выбора 
ПП [21]. Анализы «затраты-полезность» рассматри-
вают «усредненных» хронических БШ, составля-
ющих выборки РКИ, и когорты больных, леченных 
ПП и альтернативной монотерапией в неизменных 
дозах в течение года. Первый и пока единственный 
отечественный фармакоэкономический анализ [25] 
годичной терапии ПП и рисполептом конста (РК) 
показал преимущество первого за счет лучшей 
приверженности терапии при увеличении интервала 
инъекций. Единичные прогнозы фокусированы на 
особых группах: с высоким риском несоблюдения 
режима лечения без выделения молодых и/или БШ в 
первом эпизоде психоза [21].

ТЕРАПИЯ ПСИХИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ

УДК 616.895.8.003.2(048.8)

ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ДЛИТЕЛЬНОГО 
ЛЕЧЕНИЯ ПАЛИПЕРИДОНОМ ПАЛЬМИТАТОМ 

БОЛЬНЫХ С ПЕРВЫМ ЭПИЗОДОМ ШИЗОФРЕНИИ
Е.Б. Любов¹, М.Ю. Фролов², С.А. Чапурин3, Ю.Ю. Чурилин3

¹ Московский научно-исследовательский институт психиатрии,
² Волгоградский государственный медицинский университет,

 3 Независимый эксперт по фармакоэкономике

Итак, ресурсосберегающий потенциал многолет-
него лечения ПП при дифференцированном подходе 
с выделением группы-мишени БШ [10] требует уточ-
нения с учетом особенностей оказания психиатриче-
ской помощи в РФ, типовых паттернов назначения 
психотропных препаратов и ценовых параметров 
медицинских услуг.
Цель: прогноз ресурсосберегающего потенциала 

длительного (пятилетнего) лечения палиперидоном 
пальмитатом больных в первом эпизоде шизофрении 
(с верифицированным диагнозом не более 5 лет) в 
повседневной психиатрической практике.
Задачи: 1) определение клинической (анти-

рецидивной) и социальной эффективности ПП; 
2) выделение групп-мишеней БШ для клинико-
экономической оптимизации выбора и применения 
ПП; 3) оценка клинических и экономических резуль-
татов долгосрочного лечения ПП с учетом соци-
альных и медицинских выгод и затрат; 4) выделение 
подгруппы-мишени БШ, когда выбор ПП связан с 
наибольшим ресурсосберегающим эффектом.

Материалы и мeтоды 
Когорта больных шизофренией в связи с 

модальным возрастом начала шизофрении представ-
лена молодыми людьми в периоде определения «Я» 
в обществе. Диагноз обычно приходится на критиче-
ский возраст занятости, обучения и обретения семьи. 
Такие БШ отличаются высоким (81,9%) риском реци-
дивов за первые пять лет наблюдения [14, 45], то 
есть склонностью к хронификации, отчасти в связи 
с высоким риском несоблюдения режима лечения 
[43]. Указанный риск рецидивов признан научно 
доказательным [43, 44]. Возможно, доля первично 
заболевших, претерпевших рецидив, выше: не менее 
75% за год без лечения [26]. Ремиссии при после-
дующих рецидивах наступают позже, а терапевти-
ческий эффект снижен [1, 3]. В ходе пятилетнего 
катамнеза [1] показано раннее выделение в когорте 
впервые заболевших БШ подгруппы часто госпита-
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лизируемых, чья доля (10%) соответствует таковой 
в популяции хронических БШ [7, 14].

Структура модели и характеристика состояний 
больных шизофренией

Альтернативы лечения. Согласно задаче иссле-
дования, в анализе «затраты-эффективность» 
сопоставлены долгосрочные (пять лет) клинико-
экономические последствия выбора первой линии 
лечения: 1) ПП в гибких рекомендованных дозах 
и 2) типовой (повседневной) терапии (ТТ), то есть 
лечения БШ в повседневной практике. 
Лечение в когорте ПП. Пациенты получают ПП в 

усредненной поддерживающей дозе 50 мг или 75 мг 
в месяц, что позволяет учитывать возможную необ-
ходимость повышения дозы при «прорыве» психо-
тической симптоматики и ее снижения при дозоза-
висимых нежелательных действиях. В результате, 
ПП в дозе 100 мг/месяц к завершению исследования 
получали 34,9% БШ, в начальной – 39,6%. БШ в 
первом эпизоде обычно рекомендованы меньшие 
дозы антипсихотиков в связи с большим эффектом 
лечения и худшей переносимостью дозозависимых 
нежелательных эффектов, чем среди хронически 
больных [26, 27].
Лечение в когорте ТТ включает «смесь» типичных 

нейролептиков (ТН) и атипичных антипсихотиков 
(АА) (помимо клозапина), а также депонированных 
форм ТН (ДФН) в средних дозах. Паттерны назна-
чения ТТ определены фармакоэкономическими 
анализами [7, 22] и данными о продажах антипси-
хотиков в РФ за 2012 год [13]. Для каждого психо-
тропного препарата и группы препаратов рассчи-
тано потребление в хлорпромазиновом эквиваленте 
средней суточной дозы (300 мг) поддерживающего 
лечения [27]. Включены генерические формы. В 
результате в когорте ТТ 57,64% БШ получали ТН, 
ДФН – 25,08%, АА – 17,28%. Клозапин (азалептин) 
резервирован для терапевтически резистентных 
БШ, представляя четвертую и последнюю линию 
(«Ultimaratio») фармакотерапии. Все линии лечения 
допускают распространенную в повседневной прак-
тике и обычно необходимую полифармакотерапию.
Длительность прогноза лечения и цикла. Высокий 

риск рецидива в первые годы верификации диагноза 
требует лечения БШ не менее года [27], но сохра-
няющийся потенциал приступообразования и его 
клинические и социально-экономические послед-
ствия способствуют пересмотру рекомендаций в 
сторону удлинения срока поддерживающего лечения 
впервые заболевших. В 10 из 11 клинических руко-
водств не рекомендовано прекращение поддер-
живающего лечения до пяти лет [49]. Длитель-
ность гипотетического лечения условно разделена 
на 20 равных трехмесячных циклов. Три месяца 
– достаточный срок для купирования рецидива в 
различных условиях лечения и оценки внеболь-
ничной ремиссии. Все БШ прослежены равное 

время. Обрыв лечения (помимо случаев нонком-
плаенса) не представлен в модели. 
Нежелательные действия терапии. Рассмо-

трено лечение и сопутствующие дополнительные 
затраты в связи с наиболее частым нежелательным 
действием психофармакотерапии: экстрапирамид-
ными расстройствами (ЭПР) [46]. Риск ЭПР пред-
положен неизменным в течение лечения. В среднем 
9% БШ страдают ЭПР в когортах ПП [17] и 19% – ТТ 
[7, 36]. Учтен лишь псевдопаркинсонизм, требу-
ющий назначения корректоров, а именно, наиболее 
распространенного в повседневной практике тригек-
сифенидила (циклодол) в неизменной дозе 6 мг/сут 
в течение всего курса лечения.
Соблюдение лекарственного режима – строгий 

предиктор рецидива (регоспитализации) [29, 38, 
51], особенно при фармакозависимой ремиссии. 
Молодой возраст подавляющей доли впервые забо-
левших [1, 3, 12] – предиктор несоблюдения режима 
лечения [35], ухудшающего долгосрочный клиниче-
ский прогноз [30, 31, 35]. Комплаенс не представ-
ляет собой неизменного во времени дихотомиче-
ского («да» – «нет») феномена [2, 15, 51], но конти-
нуум. Поэтому БШ разделены на «coблюдающих», 
«частично coблюдающих» и «не соблюдающих» 
режим лечения ≥ 80%, 50–80% и <50% времени 
назначения ТН и АА соответственно [34, 52]. При 
лечении ДФН некомплаентные БШ пропускают 
очередной инъекционный визит, частично не соблю-
дающие режим – его откладывают, нарушая дозовый 
режим поддерживающей терапии. Для упрощения 
модели доли указанных групп БШ считаются неиз-
менными в течение всего лечения. Согласно струк-
туре модели, БШ с полным или частичным компла-
енсом получают равный объем лечения. Предпола-
гается 5% улучшения комплаенса на фоне ПП по 
сравнению с РК: 53/43/4% [16, 17] в связи с ежеме-
сячным введением препарата по сравнению с двух-
недельным интервалом.
Состояния больных шизофренией в когортах 

лечения ПП/ТТ и переходы между ними.
Марковская модель описывает динамически 

«клинические сценарии» БШ через дискретные 
состояния «стабилизации» или «рецидива» на 
фоне альтернатив лечения (ПП и ТТ). БШ двух 
когорт в начале первого цикла – в «равных усло-
виях старта»: стабилизированном состоянии после 
второго-третьего рецидивов, требующих длитель-
ного поддерживающего лечения. Каждые три месяца 
(точки оценки) БШ претерпевают рецидив или оста-
ются ремитированными. Стабилизированные БШ 
могут перенести рецидив на прежнем лечении или 
при переходе на новый антипсихотик. Риск рецидива 
связан с выбором лечения и соблюдением режима 
лечения. Рецидив предполагает регоспитализацию 
или интенсификацию внебольничного лечения.
Стабильное состояние БШ означает симптома-

тическую ремиссию («дни без болезни») в течение 
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не менее трех месяцев (цикл модели) с различ-
ным уровнем функционального приспособления. 
Рецидив означает клинически значимое утяжеление 
симптомов, требующее интенсификации психиатри-
ческой помощи, включая госпитализацию [51]. 
Вероятность перехода состояния зависит от 

выбора лечения, соблюдения режима лечения, изме-
нения терапии. Вероятность рецидива связана с лече-
нием и комплаенсом.
Риск рецидивов в течение года – результирующая 

начального риска рецидивов для когорты с коррек-
цией на эффект лечения и последствия частичного 
и полного несоблюдения режима лечения. Исполь-
зованы усредненные данные [31, 36, 39, 41, 44]. 44% 
риск рецидивов БШ (без лечения) приравнен к полу-
чающим плацебо за год [39].
Психиатрическая помощь при купировании реци-

дивов определена, исходя из материалов современ-
ного отечественного стоимостного анализа шизоф-
рении [24]. При очередном рецидиве 60% БШ госпи-
тализированы, по 20% лечатся в дневном стационаре 
(ДС) и амбулаторно соответственно. Усредненная 

доля БШ, требующих регоспитализации, получена из 
отечественных катамнезов больных в первом эпизоде 
шизофрении [1, 3, 26] и соответствует таковой в 
популяции БШ в целом [9, 50]. 
Длительность амбулаторного купирования 37 дней 

(более трети цикла модели), число дополнительных 
визитов – три. Длительность лечения в ДС – 45 дней, 
эпизода лечения в ПБ – 83 койко-дня [9] и дополни-
тельных два амбулаторных визита (перед направ-
лением и по выписке из ДС). Не предусмотрены 
лечение без выписки, перевод в ДС. При рецидивах 
пациенту когорт ПП или ТТ назначен равный объем 
внебольничной или стационарной помощи. 
Вероятность изменения терапии связана с состоя-

нием БШ (табл. 1, 2). Учтены потеря эффективности 
(адаптация к антипсихотику: рецидив на фоне неиз-
менного лечения в течение цикла при соблюдении 
режима лечения) и риск рецидива в связи с несо-
блюдением режима лечения [36]. Полностью или 
частично соблюдающие терапию БШ из когорты ПП 
в связи с рецидивом в последующем получали дозу 
ПП до 100 мг/месяц, а не соблюдающим терапию 

Таблица 1

Терапия ПП: состояния, их характеристика и возможные переходы [1, 3, 7, 22, 26, 36, 44]

Состояние Возможные 
переходы Характеристика Начальная 

доля БШ 

Частота
рецидивов
за цикл

ПП (соблюдающие тера-
пию) ПП

Начальная доза ПП (средняя между 50 мг и 75 мг); паци-
енты получают 0,95 (0,80-1,10) назначенных доз; 3 амбу-
латорные визита за цикл; 5% пациентов имеют инвалид-
ность; доля получающих корректоры ЭПР 9%

0,549 0,036

ПП (частично 
соблюдающие терапию) ПП

Начальная доза ПП (средняя между 50 мг и 75 мг); 
пациенты получают 0,65 (0,5–0,79) назначенных доз; 3 
амбулаторных визита за цикл; у 5% пациентов инвалид-
ность; доля получающих корректоры ЭПР 9%

0,422 0,065

ПП (не соблюдающие 
терапию) ДФН

Начальная доза ПП (средняя между 50 мг и 75 мг); паци-
енты получают 0,25 назначенных доз; 3 амбулаторных 
визита за цикл; доля получающих корректоры ЭПР 9%

0,029 0,093

ПП (соблюдающие 
терапию)

ТТ
Клозапин

Повышенная доза ПП (100 мг); пациенты получают 0,95 
(0,80-1,10) назначенных доз; 3 амбулаторных визита за 
цикл; доля получающих корректоры ЭПР 9%

0 0,036

ПП (частично 
соблюдающие терапию)

ТТ
Клозапин

Повышенная доза ПП (100 мг); пациенты получают 0,65 
(0,5–79) назначенных доз; 3 амбулаторных визита за 
цикл; у 5% БШ инвалидность; доля получающих кор-
ректоры ЭПР 9%

0 0,065

ДФН ТТ ДФН; 6,48 амбулаторных визита за цикл; у 5% БШ инва-
лидность; доля получающих корректоры ЭПР 26% 0 0,104

ТТ (полностью или 
частично соблюдающие 
терапию после второго 
рецидива)

Клозапин
ТТ; 2,74 амбулаторных визита за цикл; 60% пациен-
тов имеют инвалидность; доля получающих коррек-
торы ЭПР 0%

0 0,065

ТТ (не соблюдающие 
терапию)

Стандартная терапия; пациенты получают 0,35 назна-
ченных доз; 1,5 амбулаторных визита за цикл; у 60% 
пациентов инвалидность; доля получающих коррек-
торы ЭПР 19,29%

0 0,203

Клозапин Терапия резистентного течения клозапином 600 мг в 
сутки; 1,5 амбулаторных визита за цикл; ЭПР 0% 0 0,123

Примечания: ПП – палиперидон пальмитат; ТТ – типовая (повседневная) терапия; ДФН – депонированные формы типичных нейролептиков.
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назначены ДФН как более дешевые препараты. При 
следующем рецидиве на фоне ПП (100 мг) поло-
вина комплаентных пациентов переведена на ТТ, 
вторая – на клозапин [1, 3]. При рецидиве полно-
стью или частично соблюдающих режим лечения ТТ 
50% БШ переведена на клозапин, а другая – продол-
жала ТТ. Половине БШ после третьего рецидива 
на фоне терапии ПП или ТТ в максимально допу-
стимых дозах назначен клозапин. Терапия клоза-
пином рассмотрена накопительным состоянием для 
стратегий ПП и ТТ, то есть при очередном рецидиве 
пациенты продолжали получать тот же препарат в 
максимально допустимой в РФ лечебной дозе 600 мг/
сут. В конце пятилетнего наблюдения клозапин полу-
чали 13,7% БШ, что соответствует данным о больных 
в первом эпизоде психоза [3].

Стоимостной анализ: составные части
Модель оценивает суммарные и детализированные 

затраты психиатрической службы и социальные 
издержки. Относительная затратная эффективность 
альтернативных терапевтических подходов опреде-
лена инкрементальным анализом (затраты на преду-
прежденный рецидив и «день без болезни»). 
Медицинские затраты включили визиты к врачу 

амбулаторного БШ (включая инъекционный визит), 
лечение в ДС и ПБ; отдельно – обеспечение амбу-
латорной психофармакотерапией и купирование 
ее нежелательных действий (ЭПР). Нормативы 
финансовых затрат на единицу объема медицин-
ской помощи рассчитаны, исходя из расходов на 
ее оказание (табл. 3). При расчете стоимости меди-
цинских услуг базовые тарифы умножены на усред-
ненный по численности населения субъектов РФ 
региональный коэффициент удорожания условной 
единицы бюджетной услуги по субъектам РФ на 
2006 год и коэффициенты по профилю заболевания 

(«Психиатрия») для каждого типа услуг: госпитали-
зация, ДС, амбулаторный визит. Затраты на амбула-
торную психофармакотерапию определены усред-
ненными дозами и ценами на основе базы данных 
«Розничный аудит ГЛС в РФ» компании IMS (RMBC) 
за 2012 год. Для каждого международного непа-
тентованного наименования (МНН) по данным о 
полном объеме продаж в РФ рассчитана средняя 
цена 1 мг активного вещества и по данным о средней 
терапевтической дозе, доля данного МНН среди 
всех лекарственных средств данной фармакологиче-
ской группы в сегментах ОНЛС и аптечных продаж. 
Цена на различные формы выпуска ПП в сегменте 
ОНЛС: ПП 100 мг №1 – 21 768 рублей, ПП 75 мг 
№1 – 17 515 рублей, ПП 50 мг №1 –12 429 рублей. 
Затраты на насыщающие дозы ПП не учитывались 
в связи с их незначительной долей в массиве затрат 
на поддерживающее лечение ПП. Инъекционный 
визит рассматривается как плановый (для динами-
ческого наблюдения) амбулаторного БШ, а затраты 
на препарат также включают затраты на проведение 
инъекции (в том числе и труд медсестры).
Социальные затраты и потери. Социальные 

затраты включают выплату пенсий по инвалид-
ности БШ трудоспособного возраста, ежемесячные 
денежные выплаты, оплату набора социальных услуг, 
выплаты в связи с временной нетрудоспособностью. 
Учтены «региональный коэффициент удорожания 
условной единицы бюджетной услуги по субъектам 
РФ на 2006 год» и ежегодное увеличение данных 
параметров согласно росту индекса потребитель-
ских цен. 
Социальные потери (подход «человеческого 

капитала») определены не произведенным ВВП. 
Указаны и потери доходов пациента и его семьи 
из-за преждевременной нетрудоспособности. Оценка 
потерь вследствие инвалидности и временной потери 

Таблица 2

Терапия ТТ: состояния, их характеристика и возможные переходы [1, 3, 22, 36, 44]

Состояние Возможные 
переходы Характеристика Исходная 

доля БШ
Частота реци-
дивов за цикл

ТТ(полностью или частично 
соблюдающие терапию до 1 
рецидива)

ТТ
ТТ; 2,74 амбулаторных визита за цикл; у 5% 
пациентов инвалидность; доля получающих 
корректоры ЭПР 19,29%

0,662 0,065

ТТ (полностью или частично 
соблюдающие терапию от 1 до 
2 рецидива)

ТТ
ТТ; 2,74 амбулаторных визита за цикл; 5% 
пациентов имеют инвалидность; доля получа-
ющих корректоры ЭПР 19,29%

0 0,065

ТТ (полностью или частично 
соблюдающие терапию после 2 
рецидива)

Клозапин
ТТ; 2,74 амбулаторных визита за цикл; у 60% 
пациентов инвалидность; доля получающих 
корректоры ЭПР 19,29%

0 0,065

ТТ (не соблюдающие терапию)

ТТ; пациенты получают не более 0,35 назна-
ченных доз; 1,5 амбулаторных визита за цикл; 
у 60% пациентов инвалидность; доля получа-
ющих корректоры ЭПР 9%

0,338 0,203

Клозапин

Терапия резистентного течения клозапином 
600 мг в сутки; 1,5 амбулаторных визита за 
цикл; у 60% пациентов инвалидность; доля 
получающих корректоры ЭПР 0%

0 0,123

Е.Б. Любов и соавт.
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трудоспособности в связи с рецидивами работа-
ющих БШ проведена с учетом занятости населения 
возрастных групп 20–39 лет (усредненный возраст 
когорты БШ) для каждого субъекта и по РФ в целом 
(76,59%) [11]. Учтено, что ВВП создан, преиму-
щественно, экономически активной частью насе-
ления за вычетом безработных. Для оценки соци-
альных потерь использованы значения макроэконо-
мических параметров, опубликованных в «Прогнозе 
социально-экономического развития Российской 
Федерации на 2014 г. и на плановый период 2015 и 
2016 гг.», Минэкономразвития, сентябрь 2013 [http://
www.economy.gov.ru], на интернет-сайтах ПФ РФ 
[http://www.pfrf.ru], данные Федеральной службы 
статистики www.gks.ru, данные Росстата [11], сред-
негодовая численность занятого населения, прогноз 
динамики ВВП, среднемесячная номинальная начис-
ленная заработная плата работника в период с 2011 
по 2016 годы. 
Доля БШ на инвалидности до третьего рецидива – 

5%, затем – 60% [1, 3, 12]. Ряд БШ фактически инва-
лидизированы в связи с многолетним периодом неле-
ченой болезни (психоза) в момент установления 
диагноза, и затем происходит накопление доли инва-
лидов в течение пятилетнего катамнеза, большей 
частью среди нестабилизированных БШ.
Учет индекса потребительских цен и дисконти-

низация эффекта и стоимости.
Согласно руководству по экономической оценке 

новых лекарств [7], применено дисконтирование 
затрат: норма дисконта (ставка процента), пред-
ставляя доходность по безрисковым активам страны, 
обеспеченные денежными поступлениями в заранее 
обусловленном размере позволяет стандартизиро-
вать их во времени. Использовано значение нормы 
дисконта 7,4% [МинФин РФ, облигации федераль-
ного займа с постоянным купонным доходом, доку-
ментарные именные, выпуск 25080 №25080RMFS 
от 17.04.2012, Минфин – регистрация. Дата 
начала размещения – 25.04.2012, дата погашения – 
19.04.2017, размер купона – 7,4% годовых]. Прове-
дено дисконтирование цен на лекарства и медицин-
ские услуги без дифференцированной оценки стои-
мости фармакотерапии в зависимости от источника 
ее оплаты.
Перспективы экономического анализа: 1. Меди-

цинская перспектива определена большой ресурсо-
емкостью БШ. 2. Перспектива БШ и их близких. 3. 
Социальная перспектива привлечена в свете высо-
кого социального бремени шизофрении [19, 24].

Источники информации для модели
В модель затратной эффективности ПП введены 

данные РКИ (при отсутствии систематизированных 
данных из повседневной практики, касающихся, 
в первую очередь, безопасности и эффективности 
длительного применения ПП), а именно, данные 
длительных ретроспективных и проспективных 

Таблица 3

Экономические параметры модели

Параметры

Усредненные затраты на типовую психиатрическую помощь1

Лечение в ПБ (койко-день)
Лечение в ДС (день)
Амбулаторный (инъекционный) визит

1 712, 97
542,00
313,76

Затраты на психофармакотерапию (руб. в сутки)

ТТ 34,38

Терапия ЭПР 2,48

Экономические показатели: социальные затраты2

ВВП в расчете на работающего 921 004
Номинально начисленная среднемесячная 
заработная плата на одного работника в месяц 26 629

Пенсия по инвалидности 6 106,30

Размер ежемесячных денежных выплат (ЕДВ) 1 917,33

1 На основании тарифов, утвержденных Правительством РФ (в 
ред. Постановления Правительства РФ от 21.10.2011 N 856 (ред. от 
04.09.2012) “О Программе государственных гарантий оказания гражда-
нам Российской Федерации бесплатной медицинской помощи на 2012 
год”; Информационного письма Минздравсоцразвития РФ от 22.12.2011 
N 20-2/10/1-8234 “О формировании и экономическом обосновании тер-
риториальной программы государственных гарантий оказания гражда-
нам Российской Федерации бесплатной медицинской помощи на 2012 
год”; Письма Минздрава России от 25.12.2012 N 11-9/10/2-5718 “О фор-
мировании и экономическом обосновании территориальной программы 
государственных гарантий бесплатного оказания гражданам медицин-
ской помощи на 2013 год и на плановый период 2014 и 2015 годов” 
(вместе с “Методикой оценки эффективности деятельности медицин-
ских организаций, оказывающих медицинскую помощь в амбулатор-
ных и стационарных условиях”); Постановления Правительства РФ от 
18.10.2013 N 932 “О программе государственных гарантий бесплатного 
оказания гражданам медицинской помощи на 2014 год и на плановый 
период 2015 и 2016 годов” с учетом методических рекомендаций (в ред. 
Письма МЗиСР РФ от 06.08.2007 N 5922-ВС «О формировании и эконо-
мическом обосновании территориальной программы государственных 
гарантий оказания гражданам Российской Федерации бесплатной меди-
цинской помощи на 2008 год») в ред. Письма МЗиСР РФ от 22.08.2007 
N 4076-ВС «О формировании и экономическом обосновании террито-
риальной программы государственных гарантий оказания гражданам 
Российской Федерации бесплатной медицинской помощи на 2006 год».

2 Федеральная служба статистики (http://www.gks.ru/dbscripts/cbsd/):  
http://www.pfrf.ru).

натуралистических исследований, фармакоэпиде-
миологических (стоимостных) и фармакоэкономи-
ческих анализов, а также отечественные медико-
статистические данные, позволяющие приблизить 
модель к условиям реального психиатрического 
лечения. Экономические параметры модели указаны 
в табл. 3.
Клинический эффект и медицинские затраты 

приведены в табл. 4.
Таблица 4

Результаты моделирования
Параметр (на пациента 

за пять лет) ПП ТТ Раз-
ность

Отношение 
ПП/ТТ

Число «дней без 
болезни» 1 748,33 1 660, 37 87,97 1,05

Среднее число 
госпитализаций 1,07 2,29 1,23 0,47

Доля ремиттирован-
ных БШ (%) 39,58 18,46 21,22 2,14
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Медицинские затраты в когорте ПП выше на 
523 763 рубля, чем при ТТ, хотя доля госпитали-
заций на фоне ПП составит менее половины по 
сравнению с получающими ТТ, а доля стабилизиро-
ванных на лечении пациентов больше вдвое. Приме-
нение ПП увеличит почти на три месяца число «дней 
без болезни» (ремиссии). 
Инкрементальный анализ «затраты-эффек-

тивность» указывает затраты на сбереженные лече-
нием «дни без болезни» (в стабильном состоянии): 
5 954 рублей и на предотвращение эпизода госпита-
лизации – 427 504 рублей. Дополнительные затраты 
на одного ремиттированного в течение 5 лет БШ 
составят 2 479 960 рублей.
Структура медицинских затрат (рис. 1) при выборе 

ПП характерно меняется: большая часть расходов 
приходится на обеспечение систематического амбу-
латорного лечения, но не на содержание пациента 
в ПБ.

Рис. 1. Структура медицинских затрат в когортах ПП и ТТ

Таблица 5

Результаты моделирования

Параметры оценки
Суммарные медицинские и социальные затраты и потери (руб. 2012г.)

ПП ТТ Разность

ВВП 431 891 1 170 997

Медицинские затраты 884 917 361 154

Социальные затраты 195 518 371 069

Суммарные издержки 1 512 326 1 903 219 -390 893

Структура затрат

Медицинские затраты

Психофармакотерапия 725 552 48 878

Амбулаторные визиты 32 234 40 609

Купирование рецидивов 127 131 271 667

Суммарные издержки 884 917 361 154 523 763

Социальные затраты и потери 

Социальные затраты

Пенсия по инвалидности 53 658 146 355

Объем ежемесячных денежных выплат 14 873 40 894

Потери по временной нетрудоспособности 126 988 183 819

Суммарные издержки 195 518 371 069 -175 551

Результаты моделирования: 
социальные затраты и потери

К окончанию моделирования не инвалидов в 
когорте ПП будет вдвое меньше (18,6 и 36,4% соот-
ветственно), чем среди получающих ТТ. Стаби-
лизация состояния способствует уменьшению 
риска инвалидности [1, 3, 12]. Стоимость предот-
вращения случая инвалидности за 5 лет составит 
2 933 100 рублей.
В табл. 5 указаны результаты моделирования 

пятилетнего процесса лечения ПП и ТТ БШ в виде 
суммарных и детализированных медицинских и 
социальных (согласно перспективам исследования) 
затрат и потерь.
За счет сохранения при длительной симпто-

матической стабилизации социально-трудового 
функционирования БШ затраты по временной 
нетрудоспособности снизятся на 56 800 рублей, 
затраты на пенсии по инвалидности и ЕДВ – на 
92 700 рублей и 26 000 рублей соответственно, 
потери ВВП – на 739 100 рублей на больного за 5 
лет терапии. Социальные издержки (в основном 
в связи с длительной потерей трудоспособности) 
в когорте ПП составили более 70% суммарных 
потерь за пять лет. 

Анализ чувствительности
Изменение ключевых параметров, при неиз-

менных основных (вводимых в модель), опреде-
лило устойчивость результатов и границы затратной 
эффективности ПП. Ряд одновариантных анализов 
определил «вклад» введенного параметра и уточнил 
параметры процесса принятия решения в различных 
условиях лечения. Данные модели устойчивы вне 
связи с риском регоспитализации (в том числе в 
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связи с некомплаентностью БШ) и длительностью 
стационирования. При этом результаты моделиро-
вания чувствительны к цене обеспечения ПП и соот-
ношению последней с затратами на больничное 
лечение (рис. 2). 
При доле инвалидов >30% суммарные издержки 

(медицинские затраты+социальные затраты+потери 
ВВП) при выборе ПП окажутся меньше, чем в когорте 
ТТ (рис. 3).

Обсуждение
Регоспитализации определяют почти половину 

затрат на эпизоды больничного лечения или 30% (16 
млрд. руб.) суммарных медицинских затрат на БШ в 
РФ [24]. Поэтому стратегическая клиническая цель 
поддерживающего лечения БШ – снижение риска 
рецидивов или обострений (далее – рецидивов) – 
сопряжена с ресурсосберегающим эффектом. До трети 
БШ требует пожизненного лекарственного лечения 
при минимальной длительности антирецидивной 
терапии – до пяти лет [27]. Несоблюдение лекарствен-
ного режима БШ – основной фактор риска рецидивов 
и ухудшения долгосрочного прогноза шизофрении 
при росте медицинских затрат [2, 15, 47]. 
Научно доказательные клинические (снижение 

риска рецидивов и последующих регоспитализаций, 
симптоматическая стабилизация) и социальные 
(восстановление функционирования, предотвра-
щение инвалидности БШ) преимущества длитель-
ного лечения позволяют рассматривать выбор ПП 
как ресурсосберегающую альтернативу ТТ в особой 
группе-мишени пациентов с сочетанными клинико-
социальными проблемами [3, 10]. Выбор ПП показан 
в группе часто госпитализируемых в выборке БШ 
с верифицированным диагнозом не более пяти лет 
[1] с учетом высокого риска несоблюдения режима 
лечения в этой ресурсоемкой группе [17]. 
Облегчение нагрузки на больничное звено особо 

актуально в контексте функционирования отече-
ственной психиатрической службы: в свете сокра-
щения коечного фонда без адекватного компенсиру-
ющего развития стационарзамещающих учреждений 

Рис. 3. Доля инвалидов в когортах лечения и социальные затраты

[6]. Вместе с тем затраты на содержание больничной 
койки в последние годы выросли многократно [24], 
в основном за счет увеличения капитальных затрат.
Вместе с тем, в связи с диспропорционально 

низкими затратами на типовые психиатрические 
услуги по сравнению с таковыми на обеспечение 
лечения психотропными препаратами нового поко-
ления [7, 19], результаты отечественных фармакоэ-
кономических исследований отличны от таковых за 
рубежом. Так, последние как альтернативу лечения 
ПП рассматривают дорогостоящие опции пролонги-
рованных форм АА, тогда как типовая психофармако-
терапия в РФ большей частью относительно дешева 
[7, 22], что дополнительно стигматизирует психиа-
трию и ее пациентов.
В немецкой модели [52] затраты на госпитали-

зацию при пересчете на паритет покупательной 
способности многократно превышают заложенные 
в нашу модель даже при меньшей длительности 
эпизода лечения. Для сравнения, в сходной по 
cтруктуре и клиническим переменным шведской 
модели A.Mehnertetal [цит. по 22] они составляют 
менее 50% – в связи с многократно более дорогой 
медицинской помощью при сопоставимых затратах 
(привязанных к евро) на ПП.
Не удивительно, что в анализе чувствительности 

экономические результаты моделирования мало 
зависят от клинических достоинств ПП (снижение 
риска рецидивов и регоспитализаций), но весьма – от 
отпускной цены ПП, как в упомянутой выше отече-
ственной модели [25].
Однако здравоохранение априорно не может быть 

самоокупаемой системой, так как ее стратегические 
цели (улучшение социального функционирования 
и качества жизни пациента, облегчение бремени 
болезни на его семью) реализуются вне ее жестких 
матричных рамок [7]. Более того, «эластичные» 
потребности реабилитируемого пациента приводят 
к дальнейшему росту медицинских затрат, но не 
ресурсоемкого больничного звена и реабилитаци-
онных учреждений [19], что необходимо учитывать 
при разумной реструктуризации «всегда недоста-

Рис. 2. Связь медицинских затрат с отпускными ценами ПП 
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точного» (тезис ВОЗ) бюджета здравоохранения и 
психиатрического – в частности – на фоне хрони-
ческого дефицита ресурсов. Более того, растущие 
многообразные потребности пациентов и/или их 
близких можно решить лишь при межведомственном 
взаимодействии.
При более широкой (социальной) перспективе, 

определяющей качество фармакоэкономического 
анализа [4, 7], ПП доминирует над ТТ. Применение 
ПП позволит снизить суммарное бремя шизофрении 
в группе-мишени более чем на 400 тысяч рублей в 
расчете на пациента. При учете 12 000 впервые заре-
гистрированных БШ [9], что составляет более трети 
заболевших психозами за год, и возможного охвата 
половины пациентов, ПП экономия достигнет 2,4 
млрд. рублей.
Продолжение лечения становится залогом лич-

ностно-социального восстановления стабилизиро-
ванного БШ [8]. Для ряда субъектов РФ, относящихся 
к регионам-донорам, прогностические оценки могут 
быть лучшими, чем при усредненной (на уровне 
страны) оценке. Для ряда субъектов РФ с неблагопо-
лучной социально-экономической ситуацией, приме-
нение ПП существенно снижает нагрузку на боль-
ничное звено местной психиатрической службы и 
службы социального обеспечения.
Выбор и долговременное применение ПП в выде-

ленной ресурсоемкой группе БШ с относительно 
высоким потенциалом социального восстановления 
обоснованы научно доказательными данными о 
ресурсосберегающем потенциале такого подхода с 
позиций психиатрических служб (снижение нагрузки 
на ресурсоемкое больничное звено) и социальной 
перспективы (предотвращение инвалидности).
Структура модели позволяет, с определенными 

допущениями, экстраполировать данные на группу 
и хронических БШ. 

Ограничения исследования
Ограничения исследования определяются из 

техники моделирования. Так, вероятность переходов 
состояний зависит лишь от настоящего состояния 
(рецидив, стабильное состояние), то есть модель 
«лишена памяти». Длительность рецидивов и 
ремиссий отличаются высокими групповыми и инди-
видуальными различиями, как неоднородны течение 
и исходы самого процесса, что не отрицал в свое 
время и Э.Kрепелин [40]. Предположена терапевти-
ческая (антирецидивная) эквивалентность ПП и РК 
[17, 18] при лучшем комплаенсе в первом случае. Хотя 
такое допущение сделано в большинстве моделей 

ПП, преимущество ПП требует изучения в реальной 
практике. Так, частота контактов с врачом (членами 
полипрофессиональной бригады) способствует 
оперативному выявлению несоблюдения режима 
при пропуске инъекционного визита, но и удоро-
жает амбулаторную помощь. Ежемесячное введение, 
сопряженное с амбулаторным визитом, видимо, пока-
зано для длительно стабилизированных (работа-
ющих) комплаентных БШ при должном контроле 
мотивации к продолжению лечения и обучению 
выявлению ранних признаков рецидива. 
Авторы предпочли консервативный подход и 

минимизацию предположений. Не все клинические 
переменные, влияющие на результаты повседневной 
практики, включены в модель, как и элементы стои-
мостного анализа (потери неформальных опекунов, 
преждевременная смертность, лечение метаболи-
ческих нежелательных действий и поздней диски-
незии). В повседневной практике иные, нежели ЭПР, 
нежелательные действия обычно просматриваются 
или игнорируются, но их влияние косвенно учтено 
при оценке риска несоблюдения лекарственного 
режима. Смертность по различным причинам, в том 
числе, вследствие суицида, предположена сопоста-
вимой в когортах, хотя систематическое лечение – 
один из немногих доказательных антисуицидальных 
факторов для БШ [23]. 
Вариант обрыва лечения вследствие несоблюдения 

режима лечения предполагает непременный переход 
на другую линию терапии. Не учтена возможность 
перехода на иной препарат при желании БШ и/или 
его близких. Перевод на клозапин в клинических 
рекомендациях рекомендован как можно ранее, но не 
решен вопрос ведения некомплаентных БШ в связи с 
отсутствием инъекционной формы клозапина. 
Не учтены дисконтирование терапевтического 

эффекта, а также затраты на психосоциальную 
работу (в том числе с некомплаентными пациен-
тами), услуги реабилитационных отделений, усили-
вающие результаты психофармакотерапии. В повсед-
невной практике меньшая часть БШ охвачена такой 
работой, обычно в специализированных клиниках, 
что снижает социальную эффективность фармако-
терапии. Возможность трудоустройства симптома-
тически стабилизированного БШ приравнена к тако-
вой у здорового гражданина [28].
Эффект препарата с улучшенным соотношением 

риск/польза терапии, как, например, ПП, был бы 
более объективизирован с привлечением модели 
«затраты-полезность» и субъективными оценками 
пациентов и их близких.
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Methods: A Markov decision analytic model was developed to evaluate 
the cost effectiveness of paliperidone palmitate (PP) as maintenance treatment 
vs. routine (i.e., typical) treatment (ТТ) for two cohorts of multi-episode (two 
or more relapses) patients with recently diagnosed schizophrenia from the 
perspective of the Russia healthcare system. Treatment effi cacy from clinical 
trial data has been adjusted in the model based on level of compliance to 
refl ect real-world effectiveness. All direct medical costs of the management 
of schizophrenia are included. In addition, given the high societal burden 
of schizophrenia, indirect costs including unemployment and productivity 
had be evaluated. Probability of relapse, level of adherence, side-effects 
(i.e., extrapyramidal symptoms) and treatment switch were derived from 

long-term observational data when feasible. In the model, the patients may 
be in a relapse state or in a stable state. Outcomes will be generated for 
the duration in each health state. Incremental cost-effectiveness outcomes, 
discounted at 7,4% annually, included cost per additional remission day and 
cost per relapse avoided (expressed in 2013 Rubl.). 

Results: the long-term PP is cost saving (economically dominant): more 
effective (less relapses) treatment option compared with ТТ over a 5-year 
time horizon but results in higher costs in base-case scenario from a Russian 
medical but not societal perspective. The result is very sensitive to cost PP.

Key words: long-acting injectable, Paliperidone palmitate, A Markov 
decision analytic model.

ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ДЛИТЕЛЬНОГО ЛЕЧЕНИЯ ПАЛИПЕРИДОНОМ 
ПАЛЬМИТАТОМ БОЛЬНЫХ С ПЕРВЫМ ЭПИЗОДОМ ШИЗОФРЕНИИ

Е.Б. Любов, М.Ю. Фролов, С.А. Чапурин, Ю.Ю. Чурилин
Фармакоэкономическое математическое (марковское) моделиро-

вание «затраты/эффект» процесса принятия решения выбора палипе-
ридона пальмитата (ПП) или типовой (наиболее распространенной в 
повседневной практике) терапии (ТТ) с временным горизонтом 5 лет 
проведено в гипотетических когортах больных с верифицированным 
диагнозом не более пяти лет и c высоким риском рецидива. 

Результаты. Медицинские затраты в когорте ПП выше на 523 763 
рублей, чем при ТТ, хотя доля госпитализаций на фоне ПП составит 
менее ½ по сравнению с получающими ТТ, а доля стабилизированных 
на лечении пациентов больше вдвое. Применение ПП увеличит почти 
на 3 месяца число «дней без болезни» (ремиссии). Затраты на сбере-
женные лечением дни стабильного состояния: 5 954 рублей и на пре-
дотвращение эпизода регоспитализации – 427 504 рублей. Дополни-
тельные затраты на одного ремиттированного в течение 5 лет БШ соста-
вят 2 479 960 рублей. Структура медицинских затрат при выборе ПП 
характерно меняется: большая часть расходов приходится на обеспе-
чение систематического амбулаторного лечения, но не на содержание 

пациента в ПБ. К окончанию моделирования не инвалидов в когорте 
ПП будет вдвое меньше (18,6 и 36,4% соответственно), чем среди полу-
чающих ТТ. Стоимость предотвращения случая инвалидности за 5 лет 
составит 2 933 100 рублей. За счет сохранения при длительной сим-
птоматической стабилизации социально-трудового функционирова-
ния БШ затраты по временной нетрудоспособности снизятся на 56 800 
рублей, затраты на пенсии по инвалидности – на 92 700 рублей, потери 
ВВП – на 739 100 рублей на больного за 5 лет терапии. 

Заключение. Выбор и долговременное применение ПП на ранних 
этапах шизофрении обосновано научно доказательными данными о 
ресурсосберегающем потенциале препарата с позиций психиатриче-
ских служб (снижение нагрузки на ресурсоемкое больничное звено) и 
широкой социальной (предотвращение инвалидности) перспективой. 
Структура модели позволяет (с определенными допущениями) экстра-
полировать данные на группу хронически БШ. 

Ключевые слова: инъекционные препараты длительного дей-
ствия, палиперидон пальмитат, марковская модель принятия решения.
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