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Резюме
Введение. Выбор метода хирургического лечения и достижения интраоперационного гемостаза у пациентов с ювенильной 
ангиофибромой носоглотки и основания черепа (ЮАНОЧ) остается важной социально- экономической проблемой. На момент 
публикации данной статьи не было обнаружено научных работ, посвященных комплексному сравнительному фармакоэко-
номическому анализу хирургического лечения ЮАНОЧ в зависимости от степени эмболизации.
Цель исследования. Выполнить сравнительный фармакоэкономический анализ хирургического лечения ЮАНОЧ в зависимо-
сти от степени предоперационной окклюзионной эмболизации фидерных сосудов ювенильной ангиофибромы.
Материалы и методы. Выполнен комплексный сравнительный анализ фармакоэкономической приемлемости хирургическо-
го лечения ЮАНОЧ в  зависимости от  степени эмболизации и  наличия/отсутствия интраоперационной гемотрансфузии 
на примере 139 пациентов с ЮАНОЧ, которым было выполнено трансназальное эндоскопическое хирургическое удаление 
новообразования на базе отделения онкологи и детской хирургии Национального медицинского исследовательского центра 
детской гематологии, онкологии и иммунологии имени Дмитрия Рогачева в период с июля 2013 г. по сентябрь 2021 г.
Результаты и обсуждение. В ходе исследования был проведен сравнительный анализ продолжительности госпитализации 
(LOS), определены прогностические факторы повышения LOS, проведен расчет стоимости койко-дня (CPD), коэффициента 
«затраты- полезность» (CUR), анализ минимизации затрат (CMA), расчет показателя «порог готовности платить» (WTP), в т. ч. 
с учетом паритета покупательской способности (ППС), и анализ «готовности платить». Результаты исследования сравнивались 
с данным, описанными в литературе. Хирургическое трансназальное эндоскопическое лечение ЮАНОЧ в условиях специа-
лизированного центра вне зависимости от степени эмболизации и наличия/отсутствия интраоперационной гемотрансфузии 
является финансово приемлемым для системы здравоохранения РФ. Наиболее фармакоэкономически приемлемым мето-
дом лечения остается отсутствие эмболизации с интраоперационным клипированием фидерных сосудов ЮАНОЧ в условиях 
отсутствия гемотрансфузии, наименее приемлемой является неполная эмболизация вне зависимости от наличия/отсутствия 
гемотрансфузии.
Заключение. Результаты исследования повышают социально- экономическую значимость стандартизации риск-адаптирован-
ного алгоритма показаний к  проведению эндоваскулярной окклюзионной эмболизации ЮАНОЧ в  отсутствие снижения 
радикальности и безопасности проводимого лечения.
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ВВЕДЕНИЕ

Ювенильная ангиофиброма носоглотки и  основания 
черепа (ЮАНОЧ) – редкое доброкачественное новообра-
зование сосудистого генеза [1–4], частота встречаемости 
которого составляет ≤1:150000  [5–7]. ЮАНОЧ относится 
к новообразованиям параменингеальной локализации, их 
объединяет неспецифическая клиническая презентация 
и  агрессивный рост с  разрушением важных 
 ана томо- топографических структур. Существуют единич-
ные описания малигнизации данного новообразова-
ния [8], однако данная нозология рассматривается в каче-

стве новообразования, повышаю щего риск развития син-
дрома предрасположенности к  развитию злокачествен-
ных новообразований (Cancer Predisposition Syndrome) [9]. 
«Золотым стандартом» лечения ЮАНОЧ является трансна-
зальное хирургическое удаление с окклюзионной эмбо-
лизацией фидерных сосудов ювенильной ангиофибромы, 
проводимой за 24 ч до хирургического лечения. Однако 
выполнение эмболизации сопряжено с  рядом рисков 
и, соответственно, подвергается критике [10–18].

За последние годы в медицинской практике большин-
ства стран мира накопился большой объем информации 
в области фармакотерапии (иногда весьма противоречи-
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Abstract
Introduction. Intraoperative control of bleeding during surgical treatment of juvenile nasopharyngeal angiofibroma (JAN) remains 
controversial. There is no consensus as to the  routine use of preoperative embolization, given its high cost and inconsistent 
availability of the procedure in care centers. There were no publications devoted to the comprehensive pharmacoeconomic anal-
ysis of preoperative vascular embolization (PVE) occlusion classes on the surgical treatment of JAN by the time of publication
Aim. To evaluate pharmacoeconomic value of preoperative vascular embolization (PVE) occlusion classes (non-embolized, incom-
plete and complete) on the surgical treatment of JAN.
Materials and methods. A total of 139 patients who underwent JNA surgical resection in 2013–2021 time period were identified. 
All of these patients were treated in National Medical Research Center for Children’s Hematology, Oncology and Immunology 
named after Dmitry Rogachev. We evaluated JNA surgical resection outcomes, length of stay (LOS) with prognostic factors using 
a multiple linear regression (MLR), cost-per-day (CPD), cost-minimization analysis (CMA), cost-utility ratio (CUR), willingness to pay 
(WTP) with purchasing power parity (PWP).
Results and discusion. Surgical transnasal endoscopic treatment of  JAN in the quaternary healthcare center, regardless of the 
degree of  embolization and the presence/absence of  intraoperative blood transfusion, is at the willingness-to-pay threshold 
for the healthcare system of the Russian Federation. The most cost-utility method of treatment remains the absence of emboli-
zation (within clips placed in the larger diameter vessels). and the absence of blood transfusion, the least cost-utility method is 
the incomplete embolization, regardless of the presence/absence of blood transfusion.
Conclusion. The results of the pharmacoeconomic study emphasize the high significance of the rejection of routine preoperative 
vascular embolization of JAN and implementation of standard risk-adapted treatment algorithm for indications of preoperative 
vascular embolization. Which is particularly important for  resource allocations and health policy decision making to increase 
the efficacy and safety of the JNA treatment.
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вой), что затрудняет ее осмысление практическими врача-
ми и  усложняет процессы рационального использования 
финансовых ресурсов, а  также выбора наиболее эффек-
тивных, безопасных и менее затратных методов лечения 
тех или иных заболеваний [19]. В сложившейся ситуации 
возникла необходимость в  адаптации системы медицин-
ской и лекарственной помощи и разработке комплексного 
подхода, позволяющего объективно оценивать не  только 
целесообразность и  стоимость применения конкретных 
медицинских технологий, но  и  стоимость последствий 
(результатов) медицинских вмешательств, что крайне необ-
ходимо для установления фактических затрат, связанных 
с достижением желаемой эффективности, и для их соотно-
шения с имеющимися возможностями.

Анализ зарубежных исследований, проводимых 
в  этом направлении, показал, что для решения столь 
сложных социально- экономических проблем в экономи-
чески развитых странах с успехом применяются сравни-
тельные методы фармакоэкономической оценки показа-
телей эффективности того или иного метода лечения: 
анализ минимизации затрат (cost-minimization analysis – 
CMA), анализ «затраты- эффективность» (cost-effectiveness 
analysis – СЕА), анализ «затраты- полезность» (утилитар-
ность) (cost–utility analysis – CUA) [19, 20].

В методике фармакоэкономического анализа главен-
ствующая роль принадлежит оценке эффективности 
медицинских технологий. Фармакоэкономический ана-
лиз обеспечивает поиск баланса между клинической 
(фармакотерапевтически оправданной) эффективностью 
и стоимостью лечения.

Проведение фармакоэкономического анализа базиру-
ется на использовании 2 основных групп данных: затрат 
и  показателей эффективности. Под затратами понимают 
денежное выражение затрачиваемых ресурсов. Затраты 
классифицируют как прямые (затраты на  медицинскую 
помощь), непрямые (затраты, которые несет общество 
вследствие утраты пациентом трудоспособности) и неося-
заемые (затраты, отражаю щие страдания пациента и  его 
близких). В РФ более чем в 73% исследований учитывают-
ся только прямые затраты, что влияет на конечный резуль-
тат фармакоэкономического исследования [21].

Для оценки эффективности медицинского вмешатель-
ства используются специальные критерии, называемые 
точками клинической эффективности. Различают конеч-
ные и суррогатные точки. Конечные точки (характеристи-
ка выживаемости и качества жизни) являются достовер-
ными индикаторами эффективности медицинского вме-
шательства. Исследования с  применением конечных 
точек в  роли критериев эффективности дают наиболее 
объективные результаты, однако особенности измерения 
конечных точек значительно усложняют проведение 
исследования. Суррогатные точки (прямые клинические 
эффекты и  опосредованные события, такие как частота 
развития осложнений) основаны на биомаркерах и могут 
быть сравнительно легко измерены, они используются 
в качестве замены для конечных точек [22, 23].

Описанная редкость ЮАНОЧ накладывает ограничения 
на размеры выборочных совокупностей, описанных в лите-

ратуре  [13, 24–27]. При этом упоминания фармакоэконо-
мического анализа хирургического лечения, в т. ч. с исполь-
зованием эмболизации, являются единичными  [27,  28]. 
На  момент написания данной статьи не  было выявлено 
ни одной публикации, где рассматривалась бы сравнитель-
ная фармакоэкономическая приемлемость хирургического 
лечения ЮАНОЧ в  зависимости от  степени эмболизации, 
что и определило цель данного исследования.

Цель исследования – выполнить сравнительный фар-
макоэкономический анализ хирургического лечения 
ЮАНОЧ в  зависимости от  степени предоперационной 
окклюзионной эмболизации фидерных сосудов ювениль-
ной ангиофибромы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Данная работа представляет результаты проверяюще-
го выборочного исследования с  неслучайным методом 
включения единиц согласно критериям соответствия. 
Исследование имеет преимущественно ретроспективный 
характер, однако катамнестические данные собирались 
в  ходе динамического проспективного исследования. 
В  исследование включено 139  пациентов с  ЮАНОЧ 
(согласно критериям соответствия), которые перенесли 
хирургическое лечение в объеме трансназального эндо-
скопического удаления ЮАНОЧ в  возрасте от  1  мес. 
до  18  лет в  период с  июля 2013  г. по  сентябрь 2021  г. 
на  базе отделения онкологии и  детской хирургии 
НМИЦ  детской гематологии, онкологии и  иммунологии 
имени Дмитрия Рогачева. Продолжительность периода 
катамнестического наблюдения составила не  менее 
одного календарного месяца. Катамнестические данные 
собирались с помощью анкетирования (согласно анкетам- 
опросникам NOSE и SF-36), телефонных опросов и в ходе 
динамического наблюдения.

Оценка эффективности
Согласно классификации критериев эффективности 

и условий применения различных критериев, был выбран 
интегральный показатель конечной точки IV группы: годы 
жизни с  поправкой на  качество (quality adjusted life-
year  – QALY), являющийся в  настоящее время наиболее 
универсальным показателем для оценки эффективности 
применяемого метода лечения. В  качестве основного 
преимущества QALY перед другими критериями эффек-
тивности стоит отметить возможность учета как количе-
ственной, так и  качественной составляющих жизни 
(в  отличие от  таких критериев, как сохраненные годы 
жизни), что стало одним из  определяющих факторов 
выбора данного критерия. Математически QALY выража-
ется следующим образом: QALY = Ut × T, где QALY показы-
вает год качественной жизни; Ut – значение полезности; 
T – время пребывания пациента в данном состоянии. При 
этом QALY отражает качество жизни пациента и выража-
ется весовым коэффициентом от  0  до  1  (где 1  эквива-
лентно совершенному здоровью, а 0 – смерти).

Оценка качества жизни пациентов происходила при 
помощи анкетирования согласно опроснику SF-36, кото-
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рое преимущественно проводилось за 2 дня до хирурги-
ческого лечения и  через 1  мес. после лечения. Однако 
в связи с тем, что результаты опросника SF-36 напрямую 
не могут быть использованы для выполнения фармакоэко-
номической оценки, а  также по  причине того, что 
SF-36  является невалидированным к  QALY опросником, 
было произведено мапирование (конвертирование) полу-
ченных значений шкал и показателей SF-36 в переменные, 
валидированным к QALY шкале оценки здоровья – EQ-5D.

Анализ «затрат»
В связи с тем, что в исследование включались пациен-

ты, перенесшие хирургическое лечение только на уровне 
одного стационара, учитывались следующие прямые 
затраты:

 ■ расходы на содержание пациента в лечебном учреж-
дении;

 ■ стоимость профессиональных медицинских услуг (пла-
та за врачебные консультации, оплата рабочего времени 
врачей или медицинских сестер);

 ■ стоимость лекарственных препаратов и изделий меди-
цинского назначения;

 ■ стоимость лабораторного и инструментального обсле-
дования;

 ■ стоимость медицинских процедур и  профилактиче-
ских программ (хирургические операции и  санитарно- 
противоэпидемические мероприятия по  борьбе с  кон-
кретными нозологиями);

 ■ плата за использование медицинского оборудования, 
площадей и средств.

Стоимость прямых затрат рассчитывалась на  основе 
фиксированных затрат по статьям сметы расходов, установ-
ленных для НМИЦ детской гематологии, онкологии и имму-
нологии имени Дмитрия Рогачева в год лечения пациента.

Из непрямых затрат учитывалась оплата больничного 
листа нетрудоспособности по уходу за ребенком. При этом 
если законный представитель пациента, находящийся 
в отпуске по уходу за ребенком, не мог предоставить выпи-
ску об  оплате больничного листа, стоимость его оплаты 
вычислялась из уровня МРОТ и времени нахождения в ста-
ционаре в год прохождения терапии.

Анализ «затраты- эффективность»
Частным случаем показателя СЕА является показатель 

CUA, при котором в  качестве критерия эффективности 
используется QALY. В свою очередь, коэффициент «затраты- 
полезность» (cost-utility ratio – CUR) является результирую-
щим коэффициентом фармакоэкономического CUA, кото-
рый численно описывает общие затраты на  проведенное 
лечение и достигнутую эффективность. В случае отсутствия 
продолженного роста он может быть интерпретирован как 
вся стоимость хирургического лечения ЮАНОЧ. CUR был 
рассчитан по следующей формуле: CUR = Cost ÷ Ef, где CUR 
показывает стоимость единицы полезности; Соst  – общие 
затраты (прямые и непрямые) на сравниваемую схему лече-
ния, руб.; Ef обозначает клиническую эффективность метода 
лечения, выраженную в соответствующих единицах (в каче-
стве Ef использовался показатель QALY).

Анализ минимизации затрат
В случае отсутствия статистически значимых различий 

эффективности сравниваемых методов лечения было 
запланировано применение CMA, который рассчитывался 
по формуле CMA = DC1 – DC2, где СМА обозначает разницу 
затрат сравниваемых методов лечения; DC1  – затраты 
при 1-м методе лечения; DC2 – затраты при 2-м методе 
лечения.

Расчет «порог готовности платить» (ПГП) (willingness-
to-pay threshold  – WTP) представляет собой вспомога-
тельный инструмент фармакоэкономического анализа, 
позволяющий определить финансовую приемлемость 
изучаемого метода лечения для конкретной системы 
здравоохранения, т. е. для условий здравоохранения РФ 
в рамках данного исследования. Данный показатель рас-
считывается согласно формуле WTP  = 3  × GDPpc, где 
WTP  – «порог готовности платить», руб.; GDPpc (gross 
domestic product per capita)  – ВВП на  душу населения, 
руб., выраженный с  помощью паритета покупательской 
способности (ППС).

Анализ «готовности платить» (willingness-to-pay 
analysis) проводится с целью оценки результатов фарма-
коэкономического анализа на  основе ранее рассчитан-
ного ПГП. При этом ПГП, выраженный с  помощью ППС, 
является более объективным инструментом принятия 
решений, т. к. отражает не спекулятивный курс валют, а их 
реальное соотношение.

Статистические методы анализа данных
При проведении исследования применялся статистиче-

ский пакет SPSS IBM Statistic v26. За традиционный уро-
вень значимости исследования было принято значение 
0,05, при сравнении трех и более групп – 0,017 (по пока-
заниям применялась поправка Бонферрони). Для опреде-
ления адекватных статистических критериев во всех слу-
чаях проводилась комплексная проверка типа распреде-
ления и  соблюдения необходимых условий применения 
критериев. По  показаниям применялись критерии 
Краскела- Уоллиса, Манна- Уитни, χ2  Пирсона с  поправкой 
на  правдоподобие, одно- и  многофакторный линейный 
регрессионный анализ, критерии Фридмана и Вилкоксона.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Блок-схема дизайна исследования представлена на рис. 1.
Все пациенты, завершившие исследование (n = 139), 

были распределены по группам в зависимости от степени 
предоперационной эмболизации:

 ■ в группе А (отсутствие эмболизации) исследование за-
вершили 30 пациентов (рис. 1), из них первичными были 
73,3% пациентов (n = 22). Пациенты, имеющие в анамнезе 
заболевания нерадикалькую попытку удаления ювениль-
ной ангиофибромы (n  = 8) включались в  группу А  толь-
ко в отсутствие эмболизации на предшествующем этапе 
лечения. Диагностическая ангиография была выполнена 
6,7% (n = 2) пациентов. Всем пациентам проводилось эн-
доскопическое клипирование крупных сосудов, питаю-
щих новообразование.
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 Таблица 1. Результаты сравнительного анализа безопасности и эффективности проводимого хирургического лечения 
ЮАНОЧ в зависимости от степени эмболизации

 Table 1. Comparative safety and effectiveness of surgical management of JNA considering preoperative vascular embolization (PVE) 
occlusion classes (non-embolized, incomplete and complete)

Изучаемый признак в группах исследования
Группы исследования

Результаты статистического анализа
Группа А (n = 30) Группа Б (n = 54) Группа В (n = 55)

Объем интраоперационной кровопотери, % ОЦК 
Me (Q1; Q3)

16,6
(10,6; 55,6)

21,9
(11,2; 40,4)

14,3
(7,6; 32,1) H(2) = 5,292, p = 0,071

Выполнение гемотрансфузии, n (%) 17 (56,7) 38 (70,4) 31 (56,4) χ2
(2) = 2,747, p = 0,253

Общий объем гемотрансфузии*, мл
Me (Q1; Q3) 300 (0; 820) 420 (0; 908) 310 (0; 620) H(2) = 1,564, p = 0,336

Продолжительность госпитализации (LOS), сутки
Me (Q1; Q3) 7 (5; 8) 8 (6; 10) 9 (7; 13)

H(2) = 11,311, p = 0,003
U(А–Б) = 554,5, p = 0,016
U(А–В) = 471,0, p = 0,001
U(Б–В) =1281,5, p = 0,215

До операции

Затрудненное дыхание**, n (%) 4 (13,3) 8 (14,8) 5 (9,1) χ2(2) = 0,775
p = 0,679Отсутствие носового дыхания**, n (%) 26 (86,7) 46 (85,2) 51 (90,9)

PCS, в баллах M (SD) 44,97 (1,91) 44,31 (1,12) 45,32 (1,49) F2;138= 0,263, p = 0,769

MCS, в баллах M (SD) 40,56 (1,71) 45,82 (1,37) 43,35 (1,46) F2;138 = 1,235, p = 0,294

Через 1 мес. после операции

Комфортное дыхание**, n (%) 29 (96,7) 52 (96,3) 53 (96,4) χ2(2) = 1,131,
p = 0,568Затрудненное дыхание**, n (%) 1 (3,3) 2 (3,7) 2 (3,6)

PCS, в баллах M (SD) 48,46 (1,33) 47,76 (1,05) 47,36 (1,09) F2;138 = 0,234, p = 0,792

MCS, в баллах M (SD) 46,64 (1,79) 45,82 (2,12) 43,35 (2,36) F2;138 = 2,422, p = 0,093

Группа А – отсутствие эмболизации; группа Б – неполная эмболизация; группа В – полная эмболизация
Physical component score (PSC) – физический компонент здоровья; Mental component score (MCS) – психологический компонент здоровья; ОЦК – объем 
циркулирующей крови
* Общий объем гемотрансфузии рассчитывался с учетом объема переливания свежезамороженной плазмы, эритроцитарной массы, тромбоцитарной 
массы, аутогемотрансфузии.
** Согласно рекомендациям AAO-HNS 26–50 баллов по шкале NOSE – затрудненное носовое дыхание, 51–100 баллов NOSE – отсутствие носового 
дыхания.
Для оценки уровня значимости отличий применялись следующие критерии: H(df) – H-критерий Kruskal-Wallis с указанием количества степеней свободы; 
U-test – U-критерий Манна-Уитни применялся для проведения апостериорного сравнения; 0,017 – достоверный уровень значимости с учетом поправки 
Бонферрони (использовался в случае попарного сравнения 3 изучаемых групп)

 Рисунок 1. Блок-схема дизайна исследования
 Figure 1. Flowchart of the study design

Потенциально включаемые случаи
(N = 154)

Закончили исследование
(n = 30)

Выбыли из исследования (n = 1)
Данные отсутствуют по ключевым исходам (n = 1)

Закончили исследование
(n = 54)

Выбыли из исследования (n = 2)
Данные отсутствуют по ключевым исходам (n = 2)

Закончили исследование
(n = 55)

Выбыли из исследования (n = 2)
Данные отсутствуют по ключевым исходам (n = 1)
Отказ от участия в исследовании (n = 1)

Включено в исследование (N = 144)

Группа А
пациенты без эмболизации (n = 31)

Группа Б
пациенты с неполной эмболизацией (n = 56)

Группа В
пациенты с полной эмболизацией (n = 57)

Не выявлены критерии включения (n = 10)
Соответствуют критериям включения (n = 144)
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 ■ в группе Б (неполная эмболизация) завершили иссле-
дование 54  пациента, у  которых при выполнении кон-
трольной ангиографии после эмболизации было выявле-
но наличие остаточного кровоснабжения ангиофибромы. 
Из них первичными были 90,7% (n = 49) пациентов.

 ■ в  группе В  (полная эмболизация) отмечалось отсут-
ствие контрастирования сосудистой сети ангиофибромы. 
Завершили исследование 55 пациентов, из них первич-
ными были 81,8% (n = 45) пациентов.

Медиана (Q1; Q3) возраста пациентов, выраженного 
в  годах, составила 13,5  (11,0;14,3) лет, 14  (12,0;15,0) лет 
и  14,0  (12,0;16,0) лет для групп А–В соответственно, при 
этом при распределении пациентов по группам отсутство-
вали клинически и  статистически значимые различия 
(H-test = 1,583, p = 0,453). Кумулятивные результаты срав-
нительной оценки безопасности хирургического лечения 
и качества жизни и носового дыхания пациентов с ЮАНОЧ 
на  пред- и  послеоперационном этапах представлены 
в табл. 1.

Согласно данным, представленным в табл. 1, степень 
эмболизации не  влияла на  объем интраоперационной 
кровопотери (H(2) = 5,292, p = 0,071), частоту необходимо-
сти выполнения гемотрансфузии (χ2

(2) = 2,747, p = 0,253), 
общий объем гемотрансфузии (H(2)  = 1,564, p  = 0,336) 
и на суммарные показатели физического (PCS) и психо-
логического (MCS) компонентов качества жизни  
(F2;138 = 0,234, p = 0,792 для PCS и F2;138 = 2,422, p = 0,093 
для MCS) пациентов. Однако стоит отметить, что при 
неполной эмболизации (группа Б) объем кровопотери 
и, соответственно, частота и объем выполнения гемотранс-
фузии были клинически значимо выше, нежели при пол-
ной эмболизации (группа В) и при ее отсутствии (группа А).

При сравнении с предоперационными данными после 
операции качество жизни пациентов клинически и стати-
стически значимо улучшалось (Friedman test: χ2 = 14,113, 
p < 0,001 для PCS и χ2 = 20,833, p < 0,001 для MCS) вне 
зависимости от  степени эмболизации (Wilcoxon test: 
p = 0,013, p = 0,001, p = 0,038 для PCS и p = 0,031, p = 0,001, 
p = 0,004 для MCS групп А–В соответственно) и в резуль-
тате достигло показателей, сопоставимых со  здоровыми 
подростками мужского пола той  же возрастной груп-
пы [29]. Более подробное описание сравнительного ана-
лиза показателей качества жизни представлено на рис. 2.

Касательно субъективной оценки носового дыхания, 
представленной в табл. 1, на послеоперационном этапе 
преимущественно у  всех пациентов (n  = 134) в  96,4% 
отмечалось комфортное носовое дыхание согласно реко-
мендациям AAO-HNS по  интерпретации данных NOSE 
через 1 мес. после операции, в то время как на предопе-
рационном этапе не  было ни  одного пациента с  ком-
фортным дыханием, а 87,8% пациентов (n = 122) отмеча-
ли отсутствие носового дыхания. При этом степень эмбо-
лизации не  влияла на  качество носового дыхания 
в послеоперационном периоде (χ2

(2) = 0,775, p = 0,679).
Стоит отметить, что отсутствие эмболизации клиниче-

ски и  статистически значимо снижало показатель LOS 
(H(2)= 11,311, p = 0,003, UА–Б = 554,5, p = 0,016, UА–В = 471,0, 
p = 0,001), что также отражено в табл. 1. Прогностические 

модели повышения LOS в зависимости от кривой обуче-
ния хирурга- оператора и  медицинского учреждения, 
а также топографо- анатомических особенностей ЮАНОЧ 
представлены в табл. 2, 3.

Как представлено в  табл.  2, такие переменные, как 
«наличие/отсутствие эмболизации», «степень эмболиза-
ции», «стадия Fisch- Andrews IIIa» согласно критерию шаго-
вого отбора исключения из модели были удалены из про-
гностической модели при значении вероятности перемен-
ной ≤0,01. Порог кривой обучаемости хирурга- оператора 
<10 операций за предшествующий год в качестве хирурга- 
оператора при удалении ЮАНОЧ Fisch- Andrews >IIIa был 
также исключен из  прогностический модели, а  значит, 
порог кривой обучаемости для данных новообразований 
должен быть повышен. Таким образом, переменные «опыт 
хирурга <10 операций за предшествующий год» и «стадия 
Fisch- Andrews >IIIa» повышают LOS на 2–5 суток, перемен-
ные «год операции» и «стадия Fisch- Andrews <IIIa» снижа-
ют LOS на 3 и более суток. Прогностическая модель, пред-
ставленная в табл. 3, может быть рекомендована к приме-
нению в рутинной клинической практике.

Графическое представление влияния прогностических 
факторов и  степени эмболизации на  показатель LOS 
отражено на рис. 3.

Согласно данным, представленным на рис. 3, наблюда-
ется повышение LOS в случае наличия таких прогности-
ческих факторов, как «кривая обучения хирурга- 
оператора (опыт <10  операций в  качестве хирурга- 
оператора при удалении ЮАНОЧ)», а также «стадия Fisch- 
Andrews ≥IIIa» и при отсутствии прогностического влия-
ния степени эмболизации, что также отражено в табл. 2., 
при этом графики, описывающие влияние степени эмбо-
лизации и стадии Fisch-Andrews схожи, что представлено 
на рис. 3.

 Рисунок 2. Показатели качества жизни до и после опера-
ции пациентов с ЮАНОЧ и здоровых подростков той же 
возрастной группы согласно опроснику SF-36

 Figure 2. Assessment of quality of life of patients with JNA 
in the preand postoperative periods and healthy children 
of the same age group according to the SF-36 questionnaire

20

40

60

80

100Жизнеспо-
собность (VT)

Социальное
функциони-

рование (SF)

Эмоциональное
функциони-

рование (RE) Психологическое
здоровье(MH)

Интенсивность
боли (BP)

Ролевое
функциони-
рование (RP)

Физическое
функциони-
рование (PF)

Общее здоровье (GH)

0

5

10

15

20

25

30

2021202020192018201720162013–
2015

0

5

10

15

20

25

30

2021202020192018201720162013–
2015

0

5

10

15

20

25

30

2021202020192018201720162013–
2015

0

5

10

15

20

25

30

2021202020192018201720162013–
2015

0

10000

20000

30000

40000

50000

60000

70000

80000

2021202020192018201720162013–2015

0

20000

40000

60000

80000

100000

120000

2021202020192018201720162013–2015

-250000

-200000

-150000

-100000

-50000

0

50000

100000

150000

200000

250000

Группа В
с гемотрансфузией

Группа В
без гемотрансфузии

Группа Б
с гемотрансфузией

Группа Б
без гемотрансфузии

Группа А
с гемотрансфузией

Группа А
без гемотрансфузии

 ЮАНОЧ (до операции)
 ЮАНОЧ (через 1 месяц после операции)
 Здоровые дети (мальчики), Мардиян М.А., 2016



166 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2022;16(12):160–172

Ш
ко

ла
 п

ед
иа

тр
а

Результаты сравнительного анализа показателей LOS 
и стоимости койко-дня (cost-per-day – CPD) в зависимости 
от степени эмболизации, наличия/отсутствия гемотрансфу-
зии и календарного года выполнения операции представ-
лены на рис. 4, 5. При расчете общих затрат на проведение 
лечения учитывались прямые и непрямые затраты (табл. 4).

Согласно представленным данным, в случае наличия 
гемотрансфузии показатели LOS оказывались клинически 

значимо выше, а  показатели CPD, соответственно, ниже 
(рис. 4, 5). При этом с повышением опыта медицинского 
учреждения показатель LOS снижался, что также находит 
подтверждение в  прогностической модели (табл.  3). 
Сокращение LOS значимо снижает общую стоимость 
лечения пациента. Так, согласно данным, представленным 
на рис. 4, 5, наиболее неблагоприятными фармакоэконо-
мическими характеристиками обладает метод неполной 

 Таблица 2. Прогностические модели повышения длительности пребывания пациента в стационаре в зависимости от ста-
дии Fisch-Andrews

 Table 2. Prognostic models for  length of stay (LOS) increase prediction considering Fisch-Andrews staging system

Изучаемая переменная b
95% ДИ для b

Β (стандарт. b) p
нижний показатель верхний показатель

Стадия Fisch-Andrews <IIIa

Константа (b0) 13,907 10,921 16,893 – <0,001

Год операции –0,974 –1,470 –0,479 –0,344 <0,001

Опыт хирурга <10 операций за предшествующий год 2,059 0,305 3,814 0,204 0,022

Стадия Fisch-Andrews <IIIa –2,828 –4,288 –1,369 –0,280 <0,001

R2 (коэффициент детерминации) = 0,288 для блока 1 (p < 0,001), для 2-го блока ΔR2 = –0,001 (p = 0,658); adjusted R2 (скорректированное значение коэф-
фициента детерминации согласно формуле Стейна) для 1-го блока = 0,239, для 2-го блока = 0,250; метод ввода переменных – Backward, переменная 
«степень эмболизации» исключена во 2-м блоке

Стадия Fisch-Andrews IIIa

Константа (b0) 12,232 9,234 15,230 – <0,001

Год операции –0,888 –1,406 –0,371 –0,313 0,001

Опыт хирурга <10 операций за предшествующий год 2,025 0,184 3,865 0,201 0,031

R2 = 0,212 для блока 1 (p < 0,001), для 2-го блока ΔR2= –0,000 (p = 0,858), для 3-го блока ΔR2 = -0,003 (p = 0,494); adjusted R2 для 1-го блока = 0,158, для 
2-го блока = 0,158, для 3-го блока = 0,155; метод ввода переменных – Backward, переменные «стадия Fisch-Andrews IIIa» и «степень эмболизации» 
исключены во 2-м и 3-м блоках соответственно

Стадия Fisch-Andrews >IIIa

Константа (b0) 14,204 12,265 16,143 – <0,001

Год операции –1,304 –1,704 –0,904 –0,460 <0,001

Стадия Fisch-Andrews >IIIa 4,862 2,987 6,738 0,366 <0,001

R2 = 0,335 для блока 1 (p < 0,001), для 2-го блока ΔR2= –0,008 (p = 0,200), для 3-го блока ΔR2= –0,012 (p = 0,117); adjusted R2 для 1-го блока = 0,290, для 
2-го блока = 0,292, для 3-го блока = 0,289; метод ввода переменных – Backward, переменные «степень эмболизации» и «опыт хирурга <10 операций за 
предшествующий год» исключены во 2-м и 3-м блоках соответственно

 Таблица 3. Прогностическая модель изменения показателя продолжительности пребывания пациента с ЮАНОЧ в стационаре
 Table 3. Prognostic model for length of stay (LOS) increase prediction in JNA patients

Изучаемая переменная b
95% ДИ для b

Β (стандарт. b) p
нижний показатель верхний показатель

Константа (b0) 8,948 5,925 11,971 – <0,001

Год операции –1,067 –1,547 –0,588 –0,376 <0,001

Опыт хирурга <10 операций за предшествующий год 1,708 0,016 3,400 0,169 0,048

Стадия Fisch-Andrews 2,475 1,528 3,421 0,365 <0,001

Переменная «стадия Fisch-Andrews» рассматривает 3 категории (<IIIa; IIIa; >IIIa).
R2 = 0,353 для блока 1 (p < 0,001), для 2-го блока ΔR2= –0,004 (p = 0,355), для 3-го блока ΔR2= -0,009 (p = 0,185); adjusted R2 для 1-го блока = 0,298, для 
2-го блока = 0,303, для 3-го блока = 0,305; метод ввода переменных – Backward, переменные «степень эмболизации» и «выполнение гемотрансфузии» 
исключены во 2-м и 3-м блоках соответственно
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 Рисунок 3. Продолжительность пребывания пациентов с ЮАНОЧ в условиях стационара в зависимости от факторов риска
 Figure 3. Length of stay (LOS) in patients with JNA according to prognostic factors
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 Figure 4. Length of stay (LOS) and cost-per-day (CPD) considering of the PVE occlusion class and the year of surgery in theab-
sence of blood transfusion
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эмболизации вне зависимости от наличия или отсутствия 
гемотрансфузии.

В  связи с  выявленным влиянием степени эмболиза-
ции и  наличия гемотрансфузии на  стоимость лечения 
и продолжительность госпитализации (рис. 4, 5), а  также 
с целью проведения адекватного дальнейшего фармако-
экономического анализа все пациенты были разделены 
на  6  подгрупп в  зависимости от  степени эмболизации 
опухоли на  предоперационном этапе и  наличия/отсут-
ствия интраоперационной гемотрансфузии:

 ■ без эмболизации (группа А) и без интраоперационной 
гемотрансфузии;

 ■ с неполной эмболизацией (группа Б) и без интраопе-
рационной гемотрансфузии;

 ■ с полной эмболизацией (группа В) и без интраопера-
ционной гемотрансфузии;

 ■ без эмболизации (группа А), с интраоперационной ге-
мотрансфузией;

 ■ с неполной эмболизацией (группа Б), с интраопераци-
онной гемотрансфузией;

 ■ с полной эмболизацией (группа В), с интраоперацион-
ной гемотрансфузией.

Для каждого пациента был проведен расчет прямых 
и непрямых затрат, показателя общих затрат (стоимость, 
руб.) на проведенное лечение, также было произведено 
мапирование результатов субъективной оценки пациен-
тами качества жизни согласно опроснику SF-36 в показа-
тели, характеризующие эффективность лечения (EQ-5D) 
по группам пациентов в зависимости от степени эмболи-
зации опухоли на  предоперационном этапе и  наличия/
отсутствия интраоперационной гемотрансфузии. Данные 
вычисления позволили определить CUR для каждой груп-
пы пациентов. В связи с громоздкостью вычислений были 
представлены кумулятивные результаты проведенных 
расчетов стоимости лечения, оценок эффективности про-
веденного лечения и показателей CUR (табл. 4).

Согласно данным, представленным в  табл.  4, наи-
меньшим значением CUR, а значит, и наилучшей фарма-
коэкономической приемлемостью обладал метод эндо-
скопического клипирования в  отсутствие эмболизации 

 Таблица 4. Кумулятивные результаты оценки стоимости и эффективности, коэффициента «затраты-полезность» лечения 
ЮАНОЧ в зависимости от степени эмболизации и наличия/отсутствия интраоперационной гемотрансфузии

 Table 4. Cumulative results of the value, EQ-5D and CUR of JNA treatment considering the PVE occlusion class

Изучаемая 
группа

Наличие 
гемотрансфузий

Стоимость, руб.
Me (Q1; Q3)

Оценка эффективности
(EQ-5D) Me (Q1; Q3)

Коэффициент «затраты-полезность»
Me (Q1; Q3)

Группа А
Нет 263 844 (239169; 272531) 0,938 (0,898; 0,960) 281283 (293920; 278808)

Да 351 020 (321728; 382492) 0,942 (0,907; 0,962) 372632 (380364; 366294)

Группа Б
Нет 354 379 (343573; 396225) 0,935 (0,882; 0,961) 379014 (389338; 370510

Да 489 260 (476244; 498016) 0,922 (0,873; 0,956) 530650 (520094; 490418)

Группа В
Нет 331 519 (324416; 340381) 0,921 (0,876; 0,954) 359955 (550484; 503985)

Да 460 329 (448038; 475394) 0,909 (0,798; 0,949) 506412 (409135; 344240)

Группа А – отсутствие эмболизации; группа Б – неполная эмболизация; группа В – полная эмболизация

 Рисунок 5. Продолжительность госпитализации (LOS) и стоимость койко-дня (CPD) в зависимости от степени эмболизации 
и календарного года лечения в случае наличия гемотрансфузии

 Figure 5. Length of stay (LOS) and cost-per-day (CPD) considering of the PVE occlusion class and year of surgery in thepresence 
of blood transfusion
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и  интраоперационной гемотрансфузии (281  283 против 
379 014 и 359 955 для групп А–В в отсутствие гемотранс-
фузии). В случае наличия интраоперационной гемотранс-
фузии метод эндоскопического клипирования в  отсут-
ствие эмболизации также оказался наиболее фармако-
экономически приемлемым методом лечения (372  632 
против 530 650 и 506 412 для групп А–В в случае нали-
чия гемотрансфузии). Наиболее высоким показателем 
CUR вне зависимости от  наличия/отсутствия гемотранс-
фузии обладал метод неполной эмболизации, что демон-
стрирует клинически значимые недостатки неполной 
эмболизации с  точки зрения фармакоэкономической 
оценки (табл. 4).

С учетом того, что эффективность сравниваемых мето-
дов лечения не  отличалась в  зависимости от  степени 
эмболизации и  наличия/отсутствия гемотрансфузии 
(табл. 1), инкрементальный фармакоэкономический ана-
лиз не  проводился. Был проведен расчет показателей 
CMA (рис.  6), а  также оценка на  основе рекомендаций 
Международного общества фармакоэкономических 
исследований (ISPOR) (табл. 5).

Согласно результатам проведенного СМА (рис.  6), 
можно сделать следующий вывод: проведение эмболиза-
ции преимущественно повышает стоимость лечения. Так, 
метод лечения ювенильной ангиофибромы, представлен-
ный в  группе А  (отсутствие эмболизации), при котором 
проводится эндоскопическое клипирование крупных 
фидерных сосудов ЮАНОЧ в отсутствие интраоперацион-
ной гемотрансфузии, является строго предпочтительным 
по  сравнению с  остальными сравниваемыми методами 
лечения (согласно данным, представленным в табл. 4 и 5, 
а также на рис. 6). При этом снижение затрат в группе Б 
(неполная эмболизация) представлено только в  случае 
сравнения неполной эмболизации в  отсутствие гемо-

трансфузии с наличием гемотрансфузии (медиана сниже-
ния затрат составляет 134  881  руб.), а  также в  случае 
сравнения неполной эмболизации в  отсутствие гемо-
трансфузии с  полной эмболизацией при наличии гемо-
трансфузии (медиана снижения затрат составляет 
105 950 руб.). Снижение затрат в случае наличия эмболи-
зации (медиана составляет 19 501 руб.) возможно только 
в  случае сравнения полной эмболизации в  отсутствие 
гемотрансфузии при наличии гемотрансфузии в  отсут-
ствие эмболизации. Результаты расчета ПГП приведены 
в табл. 5.

Согласно данным, представленным в табл. 5, 4, общая 
стоимость всех сравниваемых методов лечения 
(263 844–489 260 руб.), а также CUR (281 283–530 650) 
не  превышала рассчитанного ПГП с  учетом ППС 
(2 007 192 руб.) в условиях системы здравоохранения РФ 
на момент окончания 2021 г. – начала 2022 г. Так, соглас-
но результатам анализа «готовности платить» полная 

 Таблица 5. Результаты расчета порога готовности платить 
с учетом паритета покупательской способности и без него 
при лечении ЮАНОЧ

 Table 5. Willingness to pay (WTP) with purchasing power-
parity (PWP) for the management of JNA

Степень учета 
паритета 

покупательной 
способности 

(ППС)

ВВП на 
душу 

населения, 
руб.

ВВП на душу 
населения по 

данным 
всемирного банка 

на 2019 г., USD

ПГП,
руб.

ПГП,
USD

без учета ППС* 794 971 11273 2 384 915 33 819

с учетом ППС** 669 064 28053 2 007 192 84 159

* В номинальном выражении 1 USD = 70,52 руб. (по курсу на 30.10.2021 г.).
** 1 USD = 23,85 руб. (с учетом ППС, рассчитанной по индексу Биг Мака)

 Рисунок 6. Результаты анализа минимизации затрат хирургического лечения ювенильной ангиофибромы в зависимости от 
степени эмболизации и наличия/отсутствия гемотрансфузии

 Figure 6. Cost-minimization analysis (CMA) of JNA treatment considering of PVE occlussion class and absence/presence ofblood 
transfusion
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и  неполная эмболизация являются затратно- 
эффективными методами лечения, однако строго пред-
почтительным методом лечения является эндоскопиче-
ское клипирование крупных фидерных сосудов ЮАНОЧ 
в отсутствие эмболизации.

ОБСУЖДЕНИЕ

Сравнительный анализ результатов проведенного 
комплексного исследования с  данными, описанными 
в литературе, затрудняет отсутствие адекватного фарма-
коэкономического анализа (согласно проведенному 
обзору литературы) методов лечения ЮАНОЧ с  учетом 
степени эмболизации ЮАНОЧ и  наличия/отсутствия 
интраоперационной гемотрансфузии. Так, в  ста-
тьях  [27,  28], затрагиваю щих фармакоэкономический 
анализ хирургического лечения ЮАНОЧ, рассматрива-
ются такие показатели, как «продолжительность госпи-
тализации» (LOS) и «стоимость койко-дня» (CPD), а также 
общая стоимость лечения, при этом учитываются только 
прямые затраты. На  момент написания данной статьи 
не было выявлено исследований, в  которых проводил-
ся  бы анализ «затраты- эффективности» (CEA) (в  т.  ч. 
коэффициента «затраты- полезность» (CUR)), тем более 
сравнительный анализ, характеризующий соотношение 
затрат и  эффективности при трансназальном эндоско-
пическом удалении ЮАНОЧ в  зависимости от  степени 
эмболизации.

В ходе комплексного сравнительного фармакоэконо-
мического анализа хирургического лечения ЮАНОЧ было 
выявлено, что фармакоэкономическая приемлемость 
метода не только зависит от степени эмболизации, прово-
димой на  предоперационном этапе, но  и  от  наличия/
отсутствия гемотрансфузии. Также в  ходе проведенного 
исследования были выявлены прогностические факторы 
повышения значений LOS: «опыт хирурга <10  операций 
за  предшествующий год» и  «стадия Fisch- Andrews >IIIa» 
повышают LOS на 2–5 суток, переменные «год операции» 
и «стадия Fisch- Andrews <IIIa» снижают LOS на 3 и более 
суток. При сравнительном анализе результатов данного 
исследования и зарубежного опыта, описанного в литера-
туре, важно отметить, что согласно проведенному много-
факторному регрессионному анализу каждый год опыта 
специализированного медицинского учреждения снижает 
LOS на 1 сутки, в то время как по данным J.S. Choi et al., 
опубликованным в 2020 г., – на 0,14 суток [28]. Это может 
быть объяснено не  только стремительным ростом опыта 
хирургической бригады и  стационара (139  пациентов 
в условиях одного учреждения за 8,5 лет против 614 паци-
ентов в 4 000 госпиталей за 19 лет), но и становлением 
и  укреплением систем «быстрый путь в  хирургии» (fast 
track surgery – FTS) и «ускоренное восстановление после 
хирургических операций» (enhanced recovery after 
surgery  – ERAS) в  условиях отделения онкологии и  дет-
ской хирургии НМИЦ детской гематологии, онкологии 
и  иммунологии имени Дмитрия Рогачева в  частности 
и  в  системе здравоохранения РФ в  целом. При этом 
не  менее важно отметить, что согласно полученным 

в  ходе исследования данным, степень эмболизации, 
несмотря на  наличие клинически значимых различий 
(медиана 7 суток против 8–9 суток для групп А–В), не явля-
ется прогностическим фактором изменения показателя 
LOS, уступая место топографо- анатомическим особенно-
стям новообразования и  опыту хирургической бригады 
и  стационара. В  то  время как по  данным J.S. Choi et  al. 
наличие эмболизации не  только является прогностиче-
ским фактором изменения LOS, но и снижает, а не повы-
шает, LOS на 1 сутки (p = 0,038) [27]. Это может быть объ-
яснено тем, что J.S. Choi et al. при проведении регрессион-
ного анализа вовсе не  учитывали клинически значимые 
 анатомо- топографические особенности ЮАНОЧ и  опыт 
хирурга- оператора, а  опыт госпиталей был значительно 
ниже (473 пациента в 4 000 госпиталей за 19 лет против 
139 пациентов в условиях одного учреждения за 8,5 лет). 
Однако можно сделать вывод о том, что ПГП и общая сто-
имость лечения ЮАНОЧ в США и РФ не сопоставимы:

 ■ ПГП с  поправкой на  ППС для США в  период 
с  1997  по  2016  г. составлял до  174  063  долларов США 
по данным Всемирного банка, для РФ в  течение 2013–
2021 гг. – до 84 159 долл. США (по курсу на 30.10.2021 г.);

 ■ наличие эмболизации фидерных сосудов ЮАНОЧ 
в США по данным J.S. Choi et al. повышает общую стои-
мость лечения на 35 631 долларов  [27], а в РФ на при-
мере опыта НМИЦ детской гематологии, онкологии и им-
мунологии имени Дмитрия Рогачева – преимущественно 
повышает (разница затрат по  данным исследования со-
ставила от сокращения стоимости на 19 501 руб. до повы-
шения на 225 416 руб., что соответствует 3 196 долл. США 
по курсу на 30.10.2021 г.).

Резюмируя результаты фармакоэкономической оцен-
ки хирургического лечения ЮАНОЧ, следует отметить, что 
несмотря на  то, что стоимость (263  844–489  260  руб.) 
и показатели CUR (281 283–530 650) всех сравниваемых 
методов лечения не  превышали ПГП с  учетом ППС 
(2 007 192 руб.), наиболее благоприятными показателями 
фармакоэкономической приемлемости обладала тактика 
лечения ЮАНОЧ, представленная в  группе А  (отсутствие 
эмболизации при наличии интраоперационного клипи-
рования фидерных сосудов ЮАНОЧ) в  условиях отсут-
ствия гемотрансфузии, худшими  – группа Б (неполная 
эмболизация) вне зависимости от  наличия/отсутствия 
гемотрансфузии. Важно отметить, что согласно ранее про-
веденным исследованиям, степень эмболизации не влия-
ет на радикальность и безопасность проводимого лече-
ния ЮАНОЧ в  случае оказания медицинской помощи 
в  условиях специализированного центра. На  основании 
проведенных исследований был предложен и оптимизи-
рован риск-адаптированный алгоритм показаний к про-
ведению эмболизации [30, 31].

Хирургическое лечение ювенильной рабдомиосарко-
мы I–VIa стадий по Fisch- Andrews рекомендуется выпол-
нять в  специализированном центре. Это позволяет 
достичь ускоренного выздоровления пациентов, миними-
зировать периоперационные риски, тем самым повышая 
эффективность и безопасность лечения на фоне сниже-
ния затрат.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Хирургическое трансназальное эндоскопическое 
лечение ЮАНОЧ в условиях специализированного цен-
тра вне зависимости от  степени эмболизации и  нали-
чия/отсутствия интраоперационной гемотрансфузии 
является финансово приемлемым методом лечения для 
системы здравоохранения РФ. Однако с  точки зрения 
комплексного сравнительного фармакоэкономического 
анализа «затраты- эффективность» наиболее фармакоэ-
кономически приемлемым методом лечения остается 
отсутствие эмболизации с  интраоперационным клипи-

рованием фидерных сосудов ЮАНОЧ в условиях отсут-
ствия гемотрансфузии, наименее приемлемым – непол-
ная эмболизация вне зависимости от  наличия/отсут-
ствия гемотрансфузии, что повышает социально- 
экономическую значимость стандартизации риск- 
адаптированного алгоритма показаний к  проведению 
эндоваскулярной окклюзионной эмболизации ЮАНОЧ 
в  отсутствие снижения радикальности и  безопасности 
проводимого лечения. 
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