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РОССИЙСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

этом доля больных с СД 2 типа составляет 85-90%. Количество больных ди-
абетом в России, по данным Государственного Регистра Российской Феде-
рации на 2012 год, превышает 3,5 миллиона человек, из них более 3,2 млн – 
пациенты с СД 2 типа, однако, по данным эпидемиологических исследований, 
реальное число пациентов с СД 2 типа в нашей стране может быть в 3 - 4 
раза выше. По данным Минздравсоцразвития, смертность от осложнений СД 
составляет 6,7 случаев на 100 000 населения (9 478 случаев); инвалидизация, 
по причине СД наступает в 2,1 случаев на 100 000 населения (24 415 случаев). 
По оценкам IDF, в 2010 году глобальные расходы на лечение и профилактику 
диабета составили более 376 млрд. долларов США. [1,2]
Выработка тактики лечения больных СД 2 типа в настоящее время является 
одной из самых актуальных и сложных задач современной медицины. 
В соответствии с современными рекомендациями, тактика лечения СД 2 типа 
предполагает постепенный переход от диетотерапии и модификации образа 
жизни к медикаментозной терапии сахароснижающими препаратами. 
Тогда как пероральные сахороснижающие средства традиционно использу-
ются в качестве препаратов первой линии у пациентов с СД 2 типа, на опре-
деленной стадии ведения заболевания значительному количеству пациентов 
требуется введение инсулина для достижения оптимального гликемического 
контроля. Тем не менее, добавление инсулина в схему лечения может при-
вести к снижению гибкости в выборе времени приема пищи, увеличению ча-
стоты мониторинга уровня глюкозы крови и повышенному риску прибавки в 
весе и возникновения эпизодов гипогликемии. По данным многочисленных 
клинических исследований, эти показатели могут варьироваться при при-
менении различных аналогов инсулина (короткодействующих, двухфазных, 
базальных). Согласно данным национального обследования состояния здо-
ровья населения, проведенного в США, 28% пациентов с СД 2 типа получают 
инсулинотерапию (16% получают монотерапию препаратами инсулинов, а 
12% - инсулин в комбинации с ПСП) [3] .
В опубликованном Консенсусе AACE и ACE специально оговаривается срав-
нение различных препаратов в виде следующего утверждения: «В настоящее 
время недостаточно данных, чтобы поддержать рекомендацию по какому-то 
конкретному классу сахароснижающих препаратов или их комбинации в 
отношении влияния на предупреждение осложнений. Поэтому справедливо 
судить и сравнивать сахароснижающие агенты, так же, как и их сочетание, в 
первую очередь по их способности снижать и поддерживать уровень HbA1c, 
а также по их безопасности, специфическим побочным эффектам, перено-
симости, удобстве в применении» [6]. Далее в документе подчеркивается 
особая роль инсулина в лечении СД, обосновывая это тем, что: инсулин 
является самым мощным сахароснижающим препаратом; своевременное 
начало инсулинотерапии обеспечивает оптимальный контроль гликемии и, 
соответственно, улучшает прогноз СД 2 типа, замедляя развитие в организ-
ме необратимых изменений; доказано влияние интенсивной инсулинотера-
пии на предупреждение развития сосудистых осложнений при диабете; по 
мере прогрессирования диабета заболеванием труднее управлять, а в этом 
плане инсулин даёт дополнительные преимущества, поскольку его действие 
не зависит от остаточной секреторной активности бета-клеток  [4].

Резюме:
Цель исследования: Определить с точки зрения фармакоэкономического 
анализа преимущественные лекарственные средства, используемые в лече-
нии сахарного диабета 2 типа на основании сравнения соотношения между 
затратами и эффективностью, безопасностью и качеством жизни при лече-
нии сахарного диабета 2 типа современными аналогами инсулина.

Материалы и методы: Дизайн исследования – ретроспективный, моделирование. 
Методы фармакоэкономического анализа - «затраты-эффективность», «затра-
ты-полезность». Сравниваемые альтернативы – инсулин аспарт (НовоРапид®), 
инсулин лизпро (Хумалог®), инсулин глулизин (Апидра®), двухфазный инсулин 
аспарт 30/70 (НовоМикс® 30), двухфазный инсулин лизпро 25/75 (Хумало-
гМикс® 25), инсулином детемир (Левемир®) и инсулин гларгин (Лантус®). 

Источники данных: об эффективности – анализ публикаций о проведенных 
клинических исследованиях; о ценах ЛС – реестр зарегистрированных цен 
на ЖНВЛП; о стоимости ресурсов здравоохранения - стандарт оказания ам-
булаторно-поликлинической службы.

Результаты исследования: Среди короткодействующих аналогов инсулина, 
значение коэффициента CER составило 1091,84 руб.; 1133,55 руб. и 1175,27 
руб. для инсулинов НовоРапид®, Хумалог® и Апидра®, соответственно. Сре-
ди двухфазных аналогов инсулина, значение коэффициента CER составило 
1418,47 руб. для НовоМикс® 30 и 1512,08 руб. для ХумалогМикс® 25. Сре-
ди базальных аналогов инсулина, значение коэффициента CER составило 
2084,39 руб. для инсулинов Левемир® и 2471,23 руб. - для Лантус®.

В ходе анализ «затраты-полезность» для препаратов НовоРапид®, Хума-
лог®, Апидра®, НовоМикс® 30, ХумалогМикс® 25, Левемир® и Лантус® уста-
новленное значение коэффициента CUR составило 84463,04 руб., 87689,69 
руб.,  90917,35 руб.,  99573,21 руб.,  106144,38 руб.,  79269,45 руб. и 93981,16  
руб. за 1 QALY, соответственно. Таким образом, с позиции анализа «затраты-
полезность» при добавлении к терапии ПСП инсулинов, предпочтительным 
является использование инсулина НовоРапид®, обладающего наиболее низ-
ким значением коэффициента CUR. Среди двухфазных и базальных аналогов 
инсулина предпочтительным является использование препаратов НовоМикс® 
30 и Левемир®, как обладающих наименьшим значением коэффициента CUR 
в своей группе.

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, HbA1c(%), QALY, CER, CUR, ана-
лиз «затраты-эффективность», анализ «затраты-полезность», аналоги ин-
сулина, метформин

Введение
Сахарный  диабет (СД) – неинфекционная эпидемия, которая является одним 
из опаснейших вызовов всему человечеству в XXI веке. По данным Между-
народной федерации диабета (IDF) в 2012 году в мире насчитывалось около 
371 млн. человек страдающих СД, а  по прогнозам ВОЗ к 2030 году это число 
возрастет до 552 млн. человек. Осложнения СД, включая сердечнососудистые 
заболевания, послужили причиной 4,8 миллионов смертей в 2012 году. При 
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короткого действия (RR 0.72 (0.64, 0.80)). Также в трёх исследованиях было 
показано статистически значимое уменьшение частоты эпизодов ночной ги-
погликемии при сравнении инсулина лизпро и человеческого инсулина (RR 
0.58 (0.48, 0.70)). 
По данным мета-анализов, проведенных George Dailey et. al. и Swinnen S.G. 
et. al. [8, 9] между группами, принимавшими аналоги инсулина длительного 
действия (детемир и гларгин), не обнаружено статистически достоверных 
отличий в уровне HbA1c, а также в частоте эпизодов гипогликемии, однако 
при применении инсулина детемир требовалось использование больших су-
точных доз, чем при применении инсулина гларгин.
Таким образом, на основе проведенного информационного поиска было 
принято допущение, что с позиций контроля гликемического профиля и 
снижения уровня гликированного гемоглобина короткодействующие (ас-
парт, лизпро), двухфазные (аспарт 30/70, лизпро 25/75) и базальные (де-
темир, гларгин) аналоги инсулина  имеют сопоставимую терапевтическую 
эффективность внутри каждой из представленных групп. Ввиду отсутствия 
обширной доказательной базы для инсулина глулизина, было принято допу-
щение считать его применение равно эффективным с применением других, 
рассматриваемых в настоящем анализе, короткодействующих инсулинов.
Однако, в результате информационного поиска, для оценки эффективности 
сравниваемых схем терапии было выделено одно исследование, в котором 
производилось сравнение использования в терапии СД 2 типа аналогов инсу-
лина короткого действия с базальными и двухфазными аналогами инсулина.
В открытом, контролируемом, мультицентровом исследовании, проведен-
ном Rury R. Holman et.al. [10], 708 пациентам с субоптимальным средним 
уровнем гликированного гемоглобина HbА1с = 8,5, получавшим максималь-
но переносимые дозы метформина и сульфонилмочевины, была добавле-
на терапия двухфазным инсулином аспарт (НовоМикс® 30) 2 раза в день, 
инсулином аспарт короткого действия (НовоРапид®) 3 раза в день, или ба-
зальным инсулином детемир (Левемир®) 1 или, при необходимости, 2 раза в 
день. Конечными точками после 1 года исследования были средний уровень 
гликированного гемоглобина, количество пациентов с уровнями гликиро-
ванного гемоглобина ниже 7.0% и 6.5%, частота гипогликемии и увеличение 
массы тела. Доля пациентов с уровнем HbA1c < 7% составила 48,7%, 41,7% 
и 27,8%, а общая частота эпизодов гипогликемии 12; 5,7 и 2,3 события на 
пациенто-год для инсулина аспарт короткого действия (НовоРапид®), двух-
фазного инсулина аспарт (НовоМикс® 30) и базального инсулина детемир 
(Левемир®), соответственно. Ввиду того, что в приведенном исследовании 
не отмечено достоверных данных о частоте эпизодов тяжёлой гипогликемии, 
в настоящем анализе использованы значения этого показателя из ряда ото-
бранных исследований по каждой из сравниваемых альтернатив (таблица 1).

Материалы и методы
Дизайн исследования – ретроспективный, моделирование. Методы фарма-
коэкономического анализа - «затраты-эффективность», «затраты-полез-
ность». Горизонт моделирования – 1 год. Сравниваемые альтернативы – ин-
сулин аспарт (НовоРапид®), инсулин лизпро (Хумалог®), инсулин глулизин 
(Апидра®), двухфазный инсулин аспарт 30/70 (НовоМикс® 30), двухфазный 
инсулин лизпро 25/75 (ХумалогМикс® 25), инсулин детемир (Левемир®) и 
инсулин гларгин (Лантус®). В настоящем исследовании компараторами яв-
лялись оригинальные препараты, т.к. они использовались в РКИ по которым 
проводился анализ эффективности.

Анализ эффективности
В ходе информационного поиска для оценки эффективности сравниваемых 
схем терапии, был отобран ряд исследований, в которых проводилось срав-
нение аналогов инсулина  по их способности снижать уровень гликирован-
ного гемоглобина и безопасности, связанной, главным образом, с частотой 
развития гипогликемических состояний, специфическими побочными эф-
фектами, а также по влиянию на массу тела пациента.
В исследованиях, проведенных Niskanen et al. и Hermansen et al. [5, 6], про-
водилось сравнение двухфазных аналогов инсулинов: аспарт 30/70 и лизпро 
25/75. В исследовании Niskanen et al. дозы инсулинов титровались до дости-
жения оптимальных значений уровней глюкозы в крови. Средняя суточная 
доза инсулина не отличалась в обеих группах. В результате исследования 
не было отмечено статистически значимых различий в уменьшении уровня 
HbA1c. В исследовании  Hermansen et al. использовали одинаковые дозы 
инсулинов, основанные на массе тела пациента, однако в нём оценивался 
только показатель послеобеденного уровня глюкозы, в понижении которого 
не было отмечено статистически достоверных различий между сравнива-
емыми группами. Количество эпизодов гипогликемии и изменение массы 
тела пациентов также были схожими  для препаратов сравнения в обоих 
исследованиях.
В мета-анализе, проведенном Canadian Agency for Drugs and Technologies in 
Health [7], аналоги инсулина короткого действия (аспарт и лизпро) сравни-
вались с человеческим инсулином. Для сравнения человеческого инсулина 
и инсулина аспарт было отобрано 6 РКИ, в которых суммарно участвовал 
1031 пациент. В случае инсулина лизпро и человеческого инсулина было 
проанализировано 11 исследований, в которых приняли участие 3031 чело-
век.  Не было отмечено статистически значимых различий между группами 
в уменьшении уровня HbA1c, частоте эпизодов тяжёлой гипогликемии, из-
менении массы тела пациентов. В двух включенных в мета-анализ исследо-
ваниях было отмечено уменьшение общей частоты эпизодов гипогликемии 
при сравнении инсулина аспарт (НовоРапид®) и человеческого инсулина 

Таблица 1. Результаты анализа эффективности

Инсулин короткого действия
(НовоРапид)

Двухфазный инсулин
(НовоМикс 30)

Базальный инсулин
(Левемир)

Hba1 < 7 (% пациентов)a 48,70 41,70 27,80

Частота умеренной гипогликемии 
(событие на пациенто-год)a 12,00 5,70 2,30

Частота тяжелой гипогликемии 
(событие на пациенто-год) 0,05b 0,01c 0,003c

Увеличение массы тела (кг)a 4,7 5,7 1,9

Частота ишемических расстройств 
(событие на пациенто-год)a 0,017 0,013 0,013

Частота ЖКТ симптомов (событие 
на пациенто-год)a 0 0,017 0

a
 – по данным исследования, проведенного Rury R. Holman et.al. [10]

b
 –  по данным исследования, проведенного George Dailey et.al. [11]

c
 –  по данным исследования, проведенного John B. Buse et.al. [12]
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Анализ затрат
Данные о стоимости сравниваемых лекарственных средств были получены 
из Государственного реестра предельных отпускных цен производителей и 
предельных розничных цен на препараты, включенные в Перечень жизненно 
необходимых и важнейших лекарственных препаратов (по состоянию на 01 
сентября 2013 г.) [17], при этом использовались предельные розничные цены 
с учетом НДС. Используемая по умолчанию информация о схемах дозиро-
вания препаратов и данные о количестве и стоимости ресурсов здравоохра-
нения получена согласно стандарту оказания медицинской помощи больным 
сахарным диабетом [18]. Стоимость медицинских услуг взята из прейскуранта 
ФГБУ ЭНЦ на платные медицинские услуги (по состоянию на 2013 г.) [19].
Анализ затрат на заболевание был представлен расчетом прямых затрат 
на терапию СД 2 типа для каждого из сравниваемых ЛС и включал в себя 
затраты на терапию препаратами сравнения и затраты, связанные с меди-
цинскими манипуляциями. В таблице 3 отображены затраты на терапию 
препаратами, входящими в состав сравниваемых схем.

Таблица 3. Результаты анализа затрат для препаратов сравнения на одного пациента в год, руб.

ЛП
Затраты на 

инсулинотерапию
Общие затраты

НовоРапид® 11916,57 53172,60

Хумалог® 13947,87 55203,90

Апидра® 15979,80 57235,83

НовоМикс® 30 17894,27 59150,30

ХумалогМикс® 25 21797,80 63053,83

Левемир® 16689,94 57945,97

Лантус® 27444,20 68700,23

Результаты по затратам, эффективности и полезности
На следующем этапе данного исследования проводили анализ «затраты – 
эффективность».
В настоящем исследовании в качестве критерия эффективности для про-
ведения анализа «затраты-эффективность» был использован показатель, 
отражающий долю пациентов с уровнем HbA1c<7%.
Показатель «затраты-эффективность» был рассчитан по формуле:

CER= Cost/Eff, где

CER – показатель «затраты-эффективность»
Соst - общие затраты на сравниваемую схему терапии (руб.) ;
Еff – показатель эффективности, представленный, в данном случае, процен-
том пациентов с уровнем HbA1c<7%
Результат анализа «затраты-эффективность» показал, что наименьший уро-
вень показателя CER приходиться на применение инсулина НовоРапид®, а 
наибольший на использование инсулина Лантус® (рисунок 1).

Оценка «полезности»
В анализе «затраты-полезность» использовался интегральный показатель QALY. 
Для расчёта суммарного QALY на весь период моделирования  были исполь-
зованы показатели полезности для каждого из состояний, в котором прибы-
вает пациент в течение определённого периода.  Существование различного 
уровня полезности обусловлено  возникновением у пациента побочных эф-
фектов, гипогликемических состояний и увеличения массы тела.
Для оценки общего качества жизни пациента с СД 2 типа, а также влияния 
на него ишемических расстройств и увеличения массы тела, применялись 
значения полезности из расчёта на год терапии.
Для таких состояний, как умеренная и тяжёлая гипогликемии и желудочно-
кишечная боль, у которых есть свойство возникать на определённый период 
времени, использовался показатель QALD, полученный по формуле:

QALD’S(State) = R%* n*Utility, где

QALD’S(State) – число QALD’S, полученных за счёт пребывания в состоянии;
R% - частота возникновения состояния;
n – продолжительность состояния в днях;
Utility – полезность, сопряжённая с пребыванием в этом состоянии.

После подсчета QALD’S для каждого из состояний, эти показатели скла-
дываются. Итоговый показатель QALD’S при делении на количество дней 
терапии образует показатель QALY. В таблице 2 отображены показатели по-
лезности для всех состояний.

Таблица 2. Значения полезности в модели

Состояние Полезность

СД 2 типа 0,8a

увеличение массы тела на 1 кг -0,036b

ишемические расстройства 
коронарных артерий -0,037с

тяжелая гипогликемия -0,549a

умеренная и легкая гипогликемия -0,0017a

желудочно-кишечная боль -0,0036d

a - по данным ФЭ исследования, проведенного Chris G. Cameron et.al. [13]. Следует отме-
тить, что для расчета значения полезности эпизода умеренной гипогликемии был произ-
веден пересчет данных, т.к. в рассматриваемом исследовании указано, что возникновение 
эпизода ведёт к уменьшению значения полезности на 0,167 на период равный 15 минутам, 
что составляет  0,0017 единиц за сутки. 
b – в исследовании, проведенном Hoerger TJ et.al. [14] было отмечено увеличение показа-
теля полезности на 0.0899 при уменьшении ИМТ на 1. Исходя из базовых характеристик 
пациентов исследования Rury R. Holman et.al. [10] (средняя масса тела – 85,8 кг, ИМТ 
– 29,8), на результатах которого основан анализ эффективности, было вычислено, что 
увеличение ИМТ на 1 связано, в среднем, с  увеличением массы тела на 2,5 кг. Таким 
образом, уменьшение значения полезности, при увеличении массы тела на 1 кг составило 
0,036.

с - данные по качеству жизни были взяты из исследования, проведенного Oddvar Solli 
et.al., в котором использовался опросник EuroQoL (EQ-5D) [15].

d – использованы данные из исследования, проведенного R. A. Elliott et.al. [16], при этом 
указаны данные о полезности за весь 10-дневный период побочного действия.

Рисунок 1. Результаты анализа «затраты-эффективность»
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В проведенном анализе «затраты-полезность», наименьший уровень пока-
зателя CUR связан с применением инсулина НовоРапид®, а наибольший - с 
применением инсулина Лантус® (рисунок 2).

Результаты анализов «затраты-эффективность» и «затраты-полезность» 
показаны в таблице 4.

Среди базальных аналогов инсулина, значение коэффициента CER соста-
вило 2084,39 руб. для инсулинов Левемир® и 2471,23 руб. -  для Лантус®.
Таким образом, с точки зрения анализа «затраты-эффективность», при до-
бавлении к терапии ПСП короткодействующих, двухфазных или базальных 
аналогов инсулина, предпочтительным является использование инсулина 
НовоРапид®, НовоМикс® 30 и Левемир®, соответственно.
Анализы затрат и «затрат-эффективности» показали преимущество корот-
кодействующих и двухфазных аналогов инсулина над базальными, однако, 
при достижении целевых значений HbA1c при использовании базальных 
аналогов инсулина, их применение предпочтительно, что было показано в 
анализе «затраты-полезность».
Для препаратов НовоРапид®, Хумалог®, Апидра®, НовоМикс® 30, ХумалогМикс® 
25, Левемир® и Лантус® значение коэффициента CUR составило 84463,04 руб., 
87689,69 руб.,  90917,35 руб.,  99573,21 руб.,  106144,38 руб.,  79269,45 руб. и 
93981,16 руб. за 1 QALY, соответственно. 
Самое низкое значение коэффициента CUR соответствовало применению 
инсулина НовоРапид®. Таким образом, с позиции анализа «затраты-полез-
ность» при добавлении к терапии ПСП инсулинов, предпочтительным явля-
ется использование инсулина НовоРапид®. Среди двухфазных и базальных 
аналогов инсулина предпочтительным является использование препаратов 
НовоМикс® 30 и Левемир®, как обладающих наименьшим значением коэф-
фициента CUR в своей группе.

Показатель «затраты-полезность» был рассчитан по формуле:

CUR= Cost/QALY, где:

CUR – показатель «затраты-полезность»
Соst - общие затраты на сравниваемую схему терапии (руб.) ;
QALY – инкрементальный показатель полезности, отображающий число со-
храненных лет качественной жизни

Выводы
Анализ затрат показал, что при добавлении к терапии ПСП, среди аналогов инсу-
лина наименьшая стоимость приходиться на применения инсулина НовоРапид® 
(53172,60 руб.), а наибольшая - на применение Лантус® (68700,23 руб.), что об-
условлено высокой стоимостью препарата.
Согласно результатам проведенного анализа «затраты-эффективность», 
наименьший уровень показателя CER характерен для применения инсулина 
НовоРапид® (1091,84 руб.), а наибольший - для применения Лантус® 
(2471,23  руб.). Однако, при интерпретации результатов анализа «затраты-
эффективность», следует учесть тот факт, эффективность, выраженная в ко-
личестве пациентов, достигших целевого уровня гликированного гемоглобина 
(HbA1c < 7%), не отличается внутри каждой из групп препаратов (аналоги 
инсулина короткого действия, двухфазные и базальные инсулины). Также об-
ращая внимание на стандарты лечения, согласно которым, предпочтительно 
применение препаратов каждой из групп при отсутствии достижения различ-
ных целевых уровней HbA1c, целесообразно рассматривать результаты анали-
за «затраты-эффективность» отдельно внутри каждой из групп.
Среди аналогов инсулина короткого действия, значение коэффициента CER со-
ставило 1091,84 руб.; 1133,55 руб. и 1175,27 руб. для инсулинов НовоРапид®, 
Хумалог® и Апидра®, соответственно.
Среди двухфазных аналогов инсулина, значение коэффициента CER соста-
вило 1418,47 руб. для НовоМикс® 30 и 1512,08 руб.  - для ХумалогМикс® 25.

Рисунок 2. Результаты анализа «затраты-полезность»

Таблица 4. Результаты анализов «затраты-эффективность» и «затраты-полезность»

ЛП Общие затраты, руб. HbA1c < 7% QALY CER (руб.) CUR (руб.)

НовоРапид® 53172,60 48.7 0,6295 1091,84 84463,04

Хумалог® 55203,90 48.7 0,6295 1133,55 87689,69

Апидра® 57235,83 48.7 0,6295 1175,27 90917,35

НовоМикс® 30 59150,30 41.7 0,5940 1418,47 99573,21

ХумалогМикс® 25 63053,83 41.7 0,5940 1512,08 106144,38

Левемир® 57945,97 27.8 0,7310 2084,39 79269,45

Лантус® 68700,23 27.8 0,7310 2471,23 93981,16
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