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В ирусный гепатит С (ВГ С) является одной из глав-
ных растущих проблем здравоохранения в мире. 
Согласно данным Всемирной организации здра-

воохранения (ВОЗ), приблизительно 3% населения мира 
инфицированны вирусом гепатита С (ВГ С) [1, 2], около 
75% которых инфицированы ВГ С 1 генотипа [3]. В связи 
с тем, что ВГ С в большей степени имеет асимптомати-
ческую природу, эпидемиологически данное заболевание 
относится к категории немых заболеваний: большая часть 
зараженных не диагностирована, более того, зараженные 
не подозревают о своем состоянии [1]. Хронический ВГ 
С (ХВГ С) вызывает фиброз, цирроз и рак печени, а также 
является наиболее распространенной причиной транс-
плантации печени [3].

Согласно оценке экспертов ВОЗ, территория Казахстана 
относится к регионам с высокой и частично со средней 
эндемичностью вирусных гепатитов. Заболеваемость ХВГ 
С в 2011 г. в Казахстане составила 1917 пациентов (11,58 
пациента на 100 000 человек населения) [4]. В связи с тем, 
что в РК проводится скрининиг в рамках гарантирован-
ного объема бесплатной медицинской помощи (ГОБМП) 
на выявление вирусных гепатитов, ожидается увеличение 
количества пациентов с диагнозом: гепатит. В 2012 г. рост 
впервые выявленных случаев гепатита С был отмечен в 1,8 
раза против 2011 г. [4]. 

Стандартной международной терапией лечения ХВГ С 
является противовирусная двойная терапия (ДТ) – комби-
нация пегилированного интерферона с рибавирином [5, 6]. 
Следует отметить, что она входит в ГОБМП РК [7]. Однако 
ДТ является эффективной только в 40-60% случаев лечения 
ХВГ С 1 генотипа [8, 9].

На данный момент имеются три ингибитора протеазы 
ВГ С – боцепревир, телапревир и симепревир, которые 
зарегистрированы в Казахстане для тройной терапии (ТТ) 
ХВГ С 1 генотипа (в комбинации с ДТ). Данные препараты 
в составе ТТ показали высокие результаты по достижению 
УВО (устойчивый вирусологический ответ) в сравнении со 
стандартной двойной терапией как у пациентов, проходя-
щих терапию впервые, так и у пациентов, предварительно 
прошедших терапию, с рецидивом, частичным и нулевым 
вирусологическими ответами [10, 11, 12]. Также отмечено, 
что тройная терапия улучшает показатели смертности от 
хронических инфекций [11], несмотря на ряд побочных 
эффектов, которые они могут вызвать. 

Симепревир зарегистрирован в Казахстане в 2015 г. и 
является менее затратным по цене на препарат. Следует 
отметить, что лечение больных хроническим ВГ С – одно 
из самых дорогостоящих, учитывая все дополнительные 
расходы на амбулаторное лечение, сервисы больниц и сами 
препараты [16]. В нескольких странах ТТ рекомендована 
только для пациентов с ХВГ С 1 генотипа, имеющих 
неудачный опыт лечения ДТ в связи с высокой себестои-
мостью [5].

Целью данного исследования является определение 
предполагаемой затрато-эффективности тройной тера-
пии с симепревиром в сравнении с двойной терапией в 
клинической практике Казахстана. Данное исследование 
нацелено на определение затрато-эффективности до-
бавления симепревира в виде тройной терапии лечения 
пациентов c ВГ С с точки зрения Министерства здраво-
охранения и социального развития Республики Казахстан 
(МЗСР РК).
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Анализ «затраты-эффективность» был проведен с 
использованием модели Маркова для расчета предполо-
жительных затрат на лечение с применением различных 
терапевтических стратегий тройной противовирусной те-
рапии (ТТ) при лечении пациентов с хроническим вирусом 
гепатита С (ХВГ С) первого генотипа, которые ранее про-
ходили двойную терапию (ДТ). Данный экономический 
анализ был выполнен в целях максимального отображения 
клинической практики. Исследование было проведено 
с точки зрения МЗСР РК, которое является решающим 
плательщиком за прямые медицинские затраты в рамках 
ГОБМП, в том числе при лечении гепатита С.

Модель Маркова была использована для исследования 
гипотетической когорты пациентов, согласно стратегии 
лечения, и для конвертирования полученных данных в 
экономические расчеты затрат и исходов качества жизни. 
Модель исследования рассматривает две группы прохо-
дивших ранее ДТ пациентов с ВГ С 1 генотипа, которым 
может быть назначена ТТ: первая группа – пациенты с 
частичным ответом на ДТ, и вторая группа – пациенты 
с отсутствующим (нулевым) ответом на ДТ. Модель со-
стоит из двух этапов: 1) период лечения TT (48 недель) 
и 2) последующие годы жизни. Один цикл в первом 
этапе измеряется в неделях, во втором – в годах жизни. 
В течение одного цикла пациент находится на одной 
стадии, по завершении цикла переходит к следующей, в 
зависимости от вероятности перехода. Главным исходом 
эффективности модели был взят УВО, так как он наиболее 
близко отображает излечение ХВГ С, т.е. наиболее при-
ближен к состоянию «здоровый». Вероятности перехода 
от стадии к стадии были взяты из ранее опубликованных 
источников [3, 13-17].

В своей основе в данном анализе исследована и сравнена 
затрато-эффективность двух стратегий лечения ХВГ С, в 
составе одной главным компонентом являются ингибитор 
протеазы ВГ С – симепревир. 

Затраты в данном анализе выражены в тенге (тг.) по 
курсу на 2015 год, выгоды для здоровья были посчитаны в 
QALYs (QualityAdjustedLifeYears – сохраненные годы жизни 
с учетом ее качества). Будущие затраты и исходы были дис-
контированы на 3% за каждый год, согласно рекомендациям 
ВОЗ. Характеристики гипотетической когорты модели осно-
ваны на национальных данных. Средний возраст пациентов 
составил 40 лет, средний вес – 60 кг; временные рамки для 
анализа – продолжительность жизни пациента. 

Основной метод фармакоэкономического анализа, при-
мененный в данной работе, – это расчёт показателя «затра-
ты/эффективность» [21]: 

CER = Cost / Ef ,
где: CER – коэффициент «затраты-эффективность»; Cost –  
затраты на медицинскую технологию, тенге; Ef – показа-
тель эффективности медицинской технологии. Дополни-
тельно проведен инкрементальный анализ, определяющий 
приращение эффективности затрат, рассчитываемый по 
формуле:

ICER = Cost (1) – Cost (2) / Ef (1) – Ef (2),
где: ICER – инкрементальный коэффициент «затраты-
эффективность»; Cost (1), Cost (2) – затраты на анализи-
руемую и стандартную медицинские технологии, тенге; Ef 
(1), Ef (2) – показатели эффективности анализируемой и 
стандартной медицинских технологий.

Цель терапии – улучшение качества жизни пациентов 
с ХВГ С. Реакция на лечение является определяемым фак-
тором эффективности в данной модели. Эффективность 
противовирусной терапии ВГ С, в том числе ТТ при лече-
нии пациентов с ХВГ С, определяется достижением УВО. 
Данные по эффективности ТТ у ранее проходивших лече-
ние пацентов (табл. 1), использованные в данном анализе, 
получены из ранее опубликованных источников [5, 19, 22, 
23, 24], включая два опубликованных рандомизированных 
клинических исследования (REALIZE) [19, 20]. 

Таблица 1 – Эффективность лечения ТТ

Группа пациентов 
по типу 
вирусологического 
ответа на ранее 
проведенную ДТ

УВО, %  
(95% доверительный  

интервал)

ТТ с симепревиром ДТ

Общий УВО 85% 55%
Частичный ответ 75% 9%
Нулевой ответ 51% 19%

Терапевтическая дозировка симепревира составляет  
150 мг в день, пегилированного интерферона α2а – 180 мкг 
1 раз в неделю подкожно, пегилированного интерферона α2b 
– 1,5 мкг/кг массы тела пациента 1 раз в неделю подкожно, 
рибавирина – 15 мг/кг массы тела пациента ежедневно в 
два приема [3, 5, 6, 17].

Таблица 2 – Прямые медицинские затраты на раз-
личные стратегии лечения ХВГ С с применением ТТ

Недисконтированные затраты
Затраты (тенге)

ТТ с симепревиром 
На препарат на курс лечения 7 755395
На мониторинг 269 878
На побочные эффекты 40 314

Следует отметить, что были учтены только прямые 
затраты, выраженные в тенге (тг.) по курсу на 2015 год, 
так как данное исследование представляет точку зрения 
МЗСР РК. Расходы на лечение ХВГ С были посчитаны, 
основываясь на данных в соответствии с действующими 
протоколами и методиками расчета расходов МЗ РК [6]. 
В частности, затраты на лечение тройной терапией (табл. 
2) и затраты, связанные с прогрессированием болезни 
(такие как диагностические тесты, прием специалистов, 
госпитализация и прочие), с учетом проявления побоч-
ных эффектов (табл. 3). Цены на препараты были взяты 
с официального прайс-листа Единого Дистрибьютора 
(СК-Фармация) на 2015 год. Затраты, связанные с про-
грессированием болезни, были рассчитаны согласно 
официальной государственной методике расчета тарифов 
[25]. В связи с тем, что имеется ряд вариантов препаратов 
для ДТ (Пегасис, ПегИнтрон), была рассчитана средняя 
стоимость для того, чтобы получить единый расчетный 
показатель по ДТ для анализа – 54 749 тг. Будущие затраты 
и годы жизни были дисконтированы на 3% за каждый год, 
согласно рекомендациям ВОЗ [26].

Для анализа была построена модель Маркова для про-
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ектирования исходов, связанных с состоянием здоровья, а 
также для расчета предполагаемых затрат и дополнительных 
лет жизни (LYG) и QALY. Структура модели основана на 
ранее опубликованных экономических моделях заболевания 
ХВГ С [11, 27, 28]. Следует отметить, что модель данного 
анализа имеет существенное отличие от ранее опубликован-
ных альтернатив: в ней отсутствует стадия «трансплантация 
печени» и «пост-трансплантация печени» соответственно, 
в связи с тем, что в Казахстане крайне редко проводится 
пересадка печени.

Модель состоит из двух фаз, где первая фаза пред-
ставляет собой период лечения различными стратегиями, 
а вторая фаза представляет собой период жизни после 
лечения, включая естественное протекание ХВГ С у вы-
лечившихся и невылечившихся пациентов (рис. 2). Циклы 
продолжительности в первой фазе измеряются в неделях, 
во второй – в годах жизни. 

Таким образом, каждый пациент, завершивший один 
цикл после ТТ в любой стадии, кроме смерти, получает 
один дополнительный год жизни (LYG). В данном исследо-
вании LYG является главным 
показателем эффективности, 
а QALY – второстепенным, 
так как существуют отно-
сительные различия между 
странами в показателях QALY 
у пациентов с ХВГ С. Опреде-
ленные значения утилиты 
(QALY) были ассоциированы 
с каждым состоянием здоровья 
для расчета качества жизни 
(табл. 3). В связи с тем, что 
для казахстанского пациента 
таких расчетов значений каче-
ства жизни еще не проводили, 
в данном исследовании ис-
пользовались данные из ранее 
опубликованных исследований 
зарубежных авторов [11, 18, 
27, 30]. Для расчета качества 
жизни пациента во время про-
хождения тройной терапии 
был взят декремент в размере 
– 0,165 в год [11].

Вероятности перехода от 
одной стадии к другой в про-
цессе прогрессирования бо-
лезни были взяты из ранее 
опубликованных источников 
(табл. 4). Как отображено 
на модели, пациент может 
умереть на любой стадии за-
болевания, вероятность такой 
смерти была рассчитана с уче-
том официального показателя 
смертности по РК [4]. Смерт-
ность, связанная с печенью, 
была также взята из ранее 
опубликованных источников.

Кумулятивные результа-
ты исследования основаны на 

стимуляци гипотетической когорты за тридцатилетний 
период и показали, что тройная терапия с симепревиром 
улучшает показатели здоровья у пациентов с ХВГ С, 
имеющих неудачный опыт в лечении двойной терапией. 
Следует отметить, что при любой стратегии, рассмо-
тренной в данном исследовании, ТТ с симепревиром 
является затрато-эффективной относительно отсутствия 
лечения либо повторной двойной терапией. Таким об-
разом, за 30 лет стимуляции модели ТТ с симепревиром 
показала затраты в 6,81 млн тг. и 24,2053 QALY на одного 
пациента. 

При лечении пациентов с ХВГ С 1 генотипа, имеющих 
неудачный опыт лечения ДТ, ТТ значительно улучшает 
показатели здоровья и качества жизни, так как для таких 
пациентов повторное лечение ДТ не рекомендуется [5, 6, 
29]. Более того, ТТ с симепревиром – это рациональное 
использование ресурсов: ICER показатели не пересекают 
рубеж затрато-эффективности, несмотря на увеличение 
общих расходов в сравнении с ДТ, экономия в 4,17 млн. тг. 
на каждого пациента в сравнении с ТТ с другими ИП. 

Рисунок 2 – Схематическая диаграмма модели ТТ и прогрессирования ХВГ С.  
ТТ – тройная терапия, УВО – устойчивый вирусологический ответ, F0, F1, F2, F3,  
F4 – степени фиброза по шкале METAVIR, ДЦ – декомпенсированный цирроз,  

ГЦК – гепатоцеллюлярная карцинома, Смерть св. с печ. – смерть, связанная с печенью

Таблица 3 – Прямые медицинские затраты, связанные с прогрессированием 
ХВГ С и QALY. УВО – устойчивый вирусологический ответ, F0, F1, F2, F3, F4 
– степени фиброза по шкале METAVIR, ДЦ – декомпенсированный цирроз, 
ГЦК – гепатоцеллюлярная карцинома

Стадия ХВГ С
Затраты (тенге) QALY

(мин.-макс.)недисконтированные дисконтированные
УВО, F0-F3 3 939,07 2 223,68 1 
УВО, F4 12 264,91 6923,763331 0,95
ХВГ С F0-F2 65 334,69 36882,61315 0.93 
ХВГ С F3 76 054,84 42934,33155 0,815 (0,66-0,93)
ХВГ С F4 131 404,68 74180,31644 0,755 (0,55-0,9)
ХВГ С ДЦ 240 372,42 135694,5748 0,655 (0,45-0,8)
ХВГ С ГЦК 388 232,20 219164,0925 0,5525 (0,25-0,79)
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Изначальные стадии фиброза не рассматривались в 
данном исследовании для определения стратегии лечения 
ТТ. Ранее опубликованные источники [11] сообщают о 
чувствительности затрато-эффективности к стадии фи-
броза во время инициации ТТ: ТТ является более затрато-
эффективной для более поздних стадий фиброза, чем для 
более легких стадий фиброза. 

Фармакоэкономический анализ, проведенный в на-
стоящем исследовании, показал, что с точки зрения за-
трат системы здравоохранения применение симепреви-
ра для лечения пациентов с ХВГ С 1 генотипа, имеющих 
неудачный опыт лечения ДТ в Казахстане, целесообразно 
по показателям затрато-эффективности, в сравнении 
с ДТ. Дальнейшие исследования необходимы в данном 
направлении для изучения затрато-эффективности по 
прочим показателям.
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Т Ұ Ж Ы Р Ы М
К.Р. БеКТҰР, Т.С. НҰРғоЖиН
Өмір туралы Ғылымдар Орталығы, Назарбаев 
Университеті, Астана қ.
CиМепРевиРді пегилиРлеНгеН иНТеРфеРоН 

ЖәНе РиБавиРиНМеН БіРіКТіРіліМде СозЫлМалЫ С 
гепаТиТі БаР еМделушілеРде қолдаНудЫ қоСаРлЫ 
еММеН СалЫСТЫРғаНдағЫ фаРМаКоэКоНоМиКалЫқ 
БағалаНуЫ

С гепатитінің вирусы (СГВ) денсаулық сақтаудың әлемде 
көбейіп келе жатқан мәселесі болып табылады. Осы зерттеудің 
мақсаты СГВ-ге шалдыққан пациенттерге арналған Қос тера-
пиямен салыстырғанда, симепревирі бар Үштік терапияның 
(ҮТ) экономикалық тиімділігін бағалау және денсаулық сақтау 
жүйесінің көзқарасы бойынша Қазақстанның клиникалық 
тәжірибесіндегі қос терапиямен салыстырғанда симепревирі бар 
үштік терапияның болжамды шығындылық-тиімділігін анықтау 
болып табылады. 

Жүргізілген фармакологиялық-экономикалық үлгілеуге 
сәйкес, бастапқы вирусқа қарсы қос терапияға қайтарған жауабы 
нөлдік немесе жартылай болған СГВ-ге шалдыққан пациенттерге 
қос терапиямен бірге симепревирді қолдану, денсаулық сақтау 
жүйесінің шығындары көзқарасы бойынша экономикалық тиімді 
болып табылады. 

Негiзгi сөздер: симепревир, фармакологиялық-экономи ка-
лық талдау, үштік терапия, тиімділік.
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PhaRmaCoeCoNomiC aNalySiS of tRiPle theRPay 

with SimePReviR iN ComBiNatioN with Pegylated 
iNteRfeRoN aNd RiBaviRiN iN ComPaRiSoN with douBle 
theRaPy foR hCv PatieNtS 

Hepatitis C virus (HCV) is a rising healthcare problem in the 
world.The purpose of this study is to research the estimated cost-
effectiveness of the triple therapy with simeprevir in comparison with 
double therapy for HCV patients in Kazakhstan and to determinate 
cost-effectiveness of simeprevir addition in the form of a triple 
therapy of treatment of patients with HCV from the point of view of 
the Ministry of Health and Social Development of the Republic of 
Kazakhstan (MHSD RK).

Triple Therapy with imeprevir in combination with Double Therapy 
for HCV, who had null or partial responseto the previousdouble 
therapy according to the conductedpharmacoeconomic modelling, 
is economically efficient from the point of view of theMHSD RKin 
comparison with the current double therapy. 

Key words: simeprevir, pharmacoeconomic analysis, triple 
therapy, efficiency.
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