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Отзыв 

ведущей организации – ГБОУ ВПО «Воронежский государственный ме-

дицинский университет им. Н.Н. Бурденко» Министерства здравоохра-

нения Российской Федерации о научно-практической значимости дис-

сертации Владислава Сергеевича Горбатенко «Фармакоэкономические 

аспекты применения новых пероральных антикоагулянтов при веноз-

ных тромбоэмболических осложнениях», представленной на соискание 

ученой степени кандидата медицинских наук по специальности 14.03.06. 

Фармакология, клиническая фармакология. 

 

 

Актуальность темы диссертационной работы и её связь с соответ-

ствующими отраслями науки и практики 

Настоящее диссертационное исследование посвящено оптимизации 

фармакотерапии венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО). Тром-

боз венозного русла и легочная эмболия являются важной медико-

социальной проблемой, представляя собой одну из основных причин смерт-

ности и инвалидизации населения в экономически развитых странах.  

В настоящее время антикоагулянтная терапия является основой лече-

ния больных ВТЭО для предотвращения повторных тромбозов, тромбоэмбо-

лий, посттромботического синдрома (ПТФС) и хронической тромбоэмболи-

ческой лёгочной гипертензии (ХТЭЛГ). Частота применения оптимальных 



режимов антикоагулянтной терапии в реальной клинической практике по-

прежнему остается низкой. В течение длительного времени основным препа-

ратом для длительной антикоагулянтной терапии был варфарин, практиче-

ское использование которого сопровождалось развитием геморрагических 

осложнений, частота которых составляет до 10-15%. 

Последнее десятилетие ознаменовалось появлением на фармацевтиче-

ском рынке целого ряда новых антикоагулянтов-селективных ингибиторов 

фактора Xa (ривароксабан, апиксабан, эдоксабан) и прямых ингибиторов IIa 

(тромбина) - дабигатран, которые обеспечили возможность дальнейшего усо-

вершенствования антитромботической терапии. В Российской Федерации за-

регистрированы три новых пероральных антикоагулянта: ривароксабан, 

апиксабан и дабигатран. 

В связи со старением населения и увеличением частоты ВТЭО, расхо-

ды на лечение данной нозологии будут постоянно возрастать.  

Выбор медицинских технологий для лечения ВТЭО в отечественном 

здравоохранении необходимо рассматривать по результатам оценки клини-

ческой и экономической эффективности. Это может быть обеспечено прове-

дением фармакоэкономического анализа, результаты которого могут способ-

ствовать не только оптимальному выбору эффективной терапии, но и адек-

ватному финансированию.  

Поставленная диссертантом цель исследования - оптимизация фарма-

котерапии венозных тромбоэмболических осложнений на основе оценки ре-

зультатов фармакоэкономических исследований позволила сформулировать 

основные задачи. Использование современных фармакоэкономических мето-

дов, в том числе моделирование исходов трех различных схем фармакотера-

пии в условиях практического здравоохранения, открывает возможность по-

лучить новые данные о использовании НОАК.  Учитывая высокую леталь-

ность при ВТЭО, сложность подбора режима дозирования варфарина, дис-

сертационная работа, посвященная новым пероральным антикоагулянтам, 

является актуальной и своевременной. 



Научная новизна проведенного исследования и полученных ре-

зультатов, выводов и рекомендаций 

Впервые в регионе проведено фармакоэпидемиологическое исследова-

ние, которое позволило автору получить данные о структуре врачебных на-

значений лекарственных средств при лечении ВТЭО на стационарном этапе, 

оценить объем потребления лекарственных препаратов у этой группы паци-

ентов. 

В Российской Федерации впервые выполнен мета-анализ эффективно-

сти и безопасности применения новых пероральных антикоагулянтов, а так-

же проведено исследование эффективности и безопасности  применения ан-

тикоагулянтов у лиц старше 75 лет, с нарушенной функцией почек и при он-

кологических процессах.  

При решении поставленных автором задач выполнен сетевой мета-

анализ, в основе которого лежит методология непрямых сравнений. 

В диссертационном исследовании произведена фармакоэкономическая 

оценка применения новых пероральных антикоагулянтов в терапии ВТЭО с 

использованием методов «затраты-эффективность» и «влияния на бюджет». 

Это позволило выделить наиболее предпочтительные схемы лечения данной 

нозологии, использование которых позволит обоснованно расходовать сред-

ства системы здравоохранения с максимальным клинико-экономическим эф-

фектом. Достоверность полученных результатов определена в ходе фармако-

экономического анализа «чувствительности». 

Значимость результатов, полученных в диссертации, для теории и 

практики 

Полученные в работе Горбатенко Владислава Сергеевича данные име-

ют большое научно-практическое значение, предоставляют организаторам 

здравоохранения и практическим врачам сведения о затратах на фармакоте-

рапию ВТЭО с возможностью клинического применения новых пероральных 

антикоагулянтов с позиции доказательной медицины.  



На основании полученных данных автором показано, что сегмент 

DU90% объема потребления лекарственных средств полностью соответству-

ет списку ЖНВЛП на момент проведения фармакоэпидемиологического ис-

следования и представлен в основном препаратами для патогенетической те-

рапии. Среди недостатков фармакотерапии выделены низкие показатели на-

значения антагонистов витамина К, в частности варфарина, при расчете 

среднесуточных доз (меньше 1 DDD). 

Итогом выполненного автором мета-анализа эффективности и безопас-

ности антикоагулянтов для профилактики и лечения ВТЭО показано, что 

варфарин и новые пероральные антикоагулянты обладают сопоставимой эф-

фективностью. В то же время анализ безопасности показал снижение риска 

геморрагических осложнений при использовании новых пероральных анти-

коагулянтов, что имеет важное значение на фоне длительного приема препа-

ратов.  

Достоинством работы является субгрупповой мета-анализ эффективно-

сти антикоагулянтов у лиц старше 75 лет. При этом доказана эффективность 

ривароксабана, дабигатрана и апиксабана, которые достоверно снижали час-

тоту ВТЭО у пациентов данной возрастной группы. Одновременно для исхо-

дов, оценивающих эффективность, включая ВТЭО, тромбоз глубоких вен, 

тромбоэмболию легочной артерии статистически достоверных различий ме-

жду тремя новыми антикоагулянтами не выявлено. 

В соответствии с методикой Bucher H.C., автором впервые выполнен 

сетевой мета-анализ непрямых сравнений. Подобный подход дает возмож-

ность представить относительно сопоставимое влияние новых пероральных 

антикоагулянтов на конечные точки эффективности и безопасности при 

ВТЭО. Полученные данные свидетельствуют о преимуществе апиксабана, 

как более безопасного антикоагулянта (по частоте геморрагических ослож-

нений) из зарегистрированных в настоящее время препаратов данной группы. 

В диссертации при выполнении фармакоэкономического исследования 

использована методика моделирования «древо решений». Автором построе-



ны математические модели, проведена оценка расходов при клиническом 

применении пероральных антикоагулянтов. В результате фармакоэкономиче-

ского анализа «стоимость-эффективность» фармакотерапия ВТЭО риварок-

сабаном, дабигатраном и апиксабаном обеспечивает наибольшую эффектив-

ность и наименьшие затраты по сравнению с традиционной терапией. Отме-

ченные особенности обусловливают минимальный коэффициент эффектив-

ности затрат.  

Поскольку схемы терапии с применением НОАК являлись домини-

рующими в проведенном исследовании, автор выполнил анализ «влияния на 

бюджет», который стал логичным дополнением к анализу «затраты-

эффективность». Результаты анализа «влияния на бюджет» демонстрируют 

возможность снижения нагрузки на бюджет при включении НОАК в схемы 

лечения ВТЭО. Возможная экономия ресурсов системы здравоохранения при 

лечении 1000 пациентов составляет около 3 млн рублей по сравнению с тра-

диционной терапией. На эту сумму можно дополнительно пролечить 98 че-

ловек. 

Полученные автором результаты имеют существенное значение для 

практического здравоохранения, поскольку способствуют оптимизации фар-

макотерапии ВТЭО на основе фармакоэкономического анализа, оценки эф-

фективности и безопасности применения новых пероральных антикоагулян-

тов (ривароксабан, дабигатран, апиксабан). 

 

Рекомендации по использованию результатов и выводов диссертации 

Результаты фармакоэкономического исследования по применению 

НОАК при ВТЭО позволяют научно обосновать методические подходы к 

выбору наиболее эффективных, безопасных и  экономически оправданных 

схем лечения ВТЭО. Все это дает возможность для снижения затрат бюджета 

здравоохранения на основе включения инновационных препаратов в пере-

чень ЖНВЛП. 



Результаты работы включены в материалы лекций на кафедре клиниче-

ской фармакологии и интенсивной терапии с курсами клинической фармако-

логии и клинической аллергологии Волгоградского государственного меди-

цинского университета, а также используются на семинарских занятиях для 

практических врачей ФУВ. 

 

Оценка структуры и содержания диссертационной работы 

Диссертация оформлена в соответствии с требованиями, предъявляе-

мыми Министерством образования и науки РФ. Работа изложена на 135 

страницах машинописного текста, включает введение, обзор литературы 

(глава 1), описание материалов и методов исследования (глава 2), три главы 

собственных исследований (главы 3-5), обсуждение (глава 6), выводы, прак-

тические рекомендации, ииллюстрирована 22 таблицами и 23 рисунками. 

Список литературы содержит 192 источника, включая 66 отечественных и 

126 зарубежных авторов.  Основные разделы диссертации полностью согла-

суются с целью и задачами исследования. 

В первой главе «Обзор литературы» (стр. 13-44) освещены вопросы за-

болеваемости и распространённости ВТЭО, подробно рассматриваются зару-

бежные эпидемиологические исследования. Диссертантом отмечено, что в 

Российской Федерации отсутствуют фармакоэпидемиологические исследо-

вания по данному направлению. Значительный объем главы посвящен эф-

фективности и безопасности антикоагулянтной терапии. Достаточно подроб-

но рассматривается значение оценки медицинских технологий в современной 

системе здравоохранения. На основании имеющихся литературных данных 

соискателем обоснована необходимость выполнения фармакоэкономических 

исследований применения апиксабана, ривароксабана и дабигатрана в усло-

вия отечественного здравоохранения. 

Во второй главе представлено описание материалов и методов (стр. 44-

62). Приведены исчерпывающие данные о применённых автором методах ис-

следования. На каждом этапе четко сформулированы критерии включения/ 



исключения.  Детально рассмотрена методология проведения мета-анализа и 

непрямых сравнений. Представлены основные инструменты для отбора, 

оценки полученных данных, расчета результатов. Очень подробно, в соответ-

ствии с правилами и условиями проведения фармакоэкономического иссле-

дования, описаны все этапы работы.  

Третья глава посвящена результатам одномоментного ретроспективно-

го фармакоэпидемиологического исследования. Это позволило автору оце-

нить стереотипы лечения ВТЭО в условиях стационара.  

Четвертая глава содержит результаты мета-анализа эффективности и 

безопасности НОАК (ривароксабан, дабигатран, апиксабан) в сравнении со 

стандартной терапией ВТЭО.  

В пятой главе представлены результаты фармакоэкономического ана-

лиза применения новых пероральных антикоагулянтов при ВТЭО. Экономи-

ческая оценка проведена с позиции системы здравоохранения Российской 

Федерации.  

В шестой главе автором представлен критический анализ результатов, 

полученных в ходе исследования.  

Выводы и практические рекомендации диссертационного исследования 

резюмируют полученные сведения, являются обоснованными и достоверны-

ми, соответствуют поставленным в работе задачам.   

 

Соответствие автореферата основным положениям диссертации 

Автореферат отражает содержание диссертации. Материал изложен в 

логичной последовательности соответственно главам диссертации. Авторе-

ферат иллюстрирован 14 рисунками и включает 8 таблиц для облегчения 

восприятия фактических данных.  

Материалы диссертации опубликованы в 17 печатных работах, из них 9 

– в изданиях, рекомендованных Высшей аттестационной комиссией Россий-

ской Федерации для публикаций основных научных результатов диссертации 

на соискание ученой степени кандидата медицинских наук.  



Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

Научные положения и результаты проведенного диссертационного ис-

следования соответствует паспорту специальности 14.03.06 Фармакология, 

клиническая фармакология (медицинские науки): п.12 «Проведение метаана-

лиза и систематического анализа», п.16 «Изучение структуры назначения ле-

карственных средств при профилактике и лечении различных заболеваний 

путем проведения ретроспективных и проспективных фармакоэпидемиоло-

гических исследований», п.17 «Фармакоэкономические исследования стои-

мости различных лечебных и профилактических режимов назначения лекар-

ственных средств». 

 

Замечания по диссертационной работе 

Принципиальных замечаний по диссертации нет. В процессе знакомст-

ва с диссертацией возникли следующие вопросы:  

1. В результате исследования получены научно обоснованные данные, 

позволившие обосновать методические  подходы к выбору наиболее эффек-

тивных и экономически оправданных схем лечения ВТЭО. Каким образом 

автор планирует дальнейшее внедрение результатов работы в практическое 

здравоохранение ?    

2. Какие методы фармакоэкономического анализа наиболее целесооб-

разно внедрять в клиническую практику для оценки новых медицинских тех-

нологий ?  

3. Фармакотерапия каким пероральным антикоагулянтом является эко-

номически наиболее целесообразной для расхода средств бюджета здраво-

охранения ? 

 

Заключение 

Диссертация Горбатенко Владислава Сергеевича «Фармакоэкономиче-

ские аспекты применения новых пероральных антикоагулянтов при венозных 

тромбоэмболических осложнениях» является законченной научно-



квалификационной работой, которая по актуальности, научной новизне, ис-

пользованным методам и полученным результатам, отвечает требованиям 

требованиям п.9 «Положения о порядке присуждения ученых степеней» (По-

становление Правительства РФ № 842 от 24.09.2013г.), предъявляемым к 

кандидатским диссертациям, а диссертант заслуживает присуждения степени 

кандидата медицинских наук по специальности 14.03.06. Фармакология, кли-

ническая фармакология. 

Отзыв обсужден и утвержден на заседании кафедры клинической фар-

макологии ГБОУ ВПО «Воронежского государственного медицинского уни-

верситета имени Н.Н. Бурденко» Министерства здравоохранения Российской 

Федерации (Протокол № 10 от 31 мая 2016 г). 
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