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Широкое использование биосимиляра Ритуксимаба, ТОО «Карагандинский Фармацевтический 
Комплекс» (ТОО «КФК»), позволит снизить бюджетные затраты по сравнению с вариантом исполь-
зования оригинальных препаратов, что равнозначно подключению к биологической терапии допол-
нительных пациентов, нуждающихся в биологической терапии.

Цель исследования. Оценка целесообразности использования препарата Ритуксимаб, про-
изводства ТОО «КФК» ( Ритуксимаб, ТОО «КФК»), при лечении ревматоидного артрита (РА). 

Материал и методы. Использованы методы  «минимизация затрат», «затраты-эффектив-
ность», оценено влияние на бюджет. 

Результаты и обсуждение. Установлено, что биосимиляр Ритуксимаб, ТОО «КФК», имеет 
преимущество по сравнению с оригинальными препаратами Мабтера® и Симпони® в терапии рев-
матоидного артрита (РА) по фармакоэкономическим параметрам. При замещении биосимиляром 
30% доли рынка оригинального ритуксимаба  экономия бюджета может составить 1,5 млрд тенге  
в первый год. Это дает дополнительный доступ к терапии ритуксимабом для  751 пациента.  При 
замещении рынка на 75% экономия бюджета может составить около  3,8 млрд тенге, что обеспе-
чивает доступ к лечению для 1878 пациентов. 

Замещение рынка, занимаемого препаратом Симпони®,  на 30%, дало бы экономию бюджета  
121,4 млн тенге в год и обеспечило бы ещё новых 60 пациентов биологической терапией.  При 
занятии 75% рынка  экономия составляла бы 303,6 млн ежегодно, что эквивалентно увеличению 
доступности к биологической терапии ещё для 150 пациентов с ревматоидным артритом (РА).  

Вывод. Использование препарата Ритуксимаб, ТОО «КФК», для импортозамещения препара-
та Мабтера®  и/или препарата Симпони® у пациентов с РА в условиях казахстанской системы 
здравоохранения является экономически целесообразным.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, биологическая терапия, ритуксимаб, голимумаб, 
биосимиляр, фармакоэкономика.
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ЖШС «Қарағанды фармацевтикалық кешені» (ЖШС «ҚФК»), Ритуксимаб биосимилярын кеңі-
нен пайдалану биологиялық терапияны қажет ететін қосымша пациенттерді биологиялық терапияға 
қосқандай әсер етіп, түпнұсқалық препараттарды пайдалану нұсқасымен салыстырғанда бюджет-
тік шығындарды азайтуға мүмкіндік береді.

Зерттеудің мақсаты. Ревмотоидты артритті (РА) емдеу кезінде Ритуксимаб препаратын («КФК» 
ЖШС өндірісі (Ритуксимаб) пайдалану орындылығын бағалау.

Материал және әдістері. «Шығындарды азайту», «шығындар-тиімділік» әдістері пайдаланыл-
ды, бюджетке әсері бағаланды.

Нәтижелері және талқылауы. ЖШС «ҚФК», Ритуксимаб биосимиляр фармакоэкономикалық 
параметрлер бойынша ревматоидты артритті (РА) терапиясында Мабтера® мен Симпони® түп-
нұсқалық препараттарымен салыстырғанда артықшылығы бар екендігі анықталды. Биосимиляр-
ларға бірегей Ритуксимаб нарығы үлесінің 30% -ын ауыстырған кезде бюджетті үнемдеу бірінші 
жылы 1,5 млрд теңгені құрауы мүмкін. Бұл 751 пациентке арналған ритуксимабпен емдеуге қосым-
ша қол жеткізуге мүмкіндік береді. Нарықты 75%-ға ауыстырған кезде бюджетті үнемдеу шамамен 
3,8 млрд теңгені құрауы мүмкін, бұл 1878 пациентті үшін емдеуге қол жеткізуді қамтамасыз етеді. 
Симпони® препаратымен айналысатын нарықты 30%-ға ауыстыру жылына 121,4 млн теңге бюд-
жетті үнемдеп, тағы 60 пациентті биологиялық терапиямен қамтамасыз етер еді.  Нарықтың 75%-ын 
алған кезде үнемдеу жыл сайын 303,6 млн құрады, бұл РА бар 150 пациентке биологиялық тера-
пияға қолжетімділікті арттыруға баламалы.

Қорытынды. ЖШС «ҚФК», Ритуксимаб препаратын, Мабтера® препаратын және/немесе Сим-
пони® препаратын қазақстандық денсаулық сақтау жүйесі жағдайында РА бар емделушілерде им-
портты алмастыру үшін пайдалану экономикалық орынды болып табылады.

Негізгі сөздер: ревматоидты артрит, биологиялық терапия, ритуксимаб, голимумаб, биосими-
ляр, фармакоэкономика.
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Extended using of Rituximab, «KPhK» Ltd biosimilar will reduce budget costs compared with the use 
of original drugs, which is equivalent to connecting to biological therapy of additional patients who need 
biological therapy.

Purpose of study. Evaluation of the feasibility of using the drug Rituximab, produced by KPhK LLP 
(Rituximab, KPhK LLP), in the treatment of rheumatoid arthritis (RА). 

Material and methods. Methods «cost minimization» and «cost-effectiveness» used, estimated 
impact on the budget evaluated. 

Results and discussion. It has been established that the biosimilar Rituximab, «KPhK» Ltd has an 
advantage over the original Mabthera® and Simponi® drugs in the treatment of RA, in pharmacoeconomic 
parameters. By replacing 30% of the original rituximab market share with biosimilars, the budget savings 
could be KZT 1.5 billion in the first year. This gives additional access to rituximab therapy for 751 patients. 
If the market replaced by 75%, the budget savings can be about KZT 3.8 billion, which provides access 
to treatment for 1878 patients.

Replacing the market occupied by Simponi® by 30% would save a budget of KZT 121.4 million per 
year and provide 60 more new patients with biological therapy. With 75% market share, the savings would 
have been KZT 303.6 million annually, which is equivalent to an increase in the availability of biological 
therapy for another 150 patients with RA.  

Conclusion. The use of Rituximab, «KPhK» Ltd for the import substitution of Mabthera® and/or 
Simponi® for patients with RA in the context of the Kazakhstan health care system is economically viable.

Keywords: rheumatoid arthritis, biological therapy, rituximab, golimumab, biosimilar, 
pharmacoeconomic.
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звестно, что ревматоидный артрит (РА) - хрони-
ческое воспалительное заболевание, поражающее 
приблизительно 1% глобальной мировой взрослой 

популяции с диапазоном распространенности по странам 
от 0,33 до 1,5%  [1, 2]. 

По данным статистического сборника «Здоровье на-
селения Республики Казахстан и деятельность органи-
заций здравоохранения в 2017 году» [3] заболеваемость 
по рубрике «Болезни костно-мышечной системы и сое-
динительной ткани» на 2017 год (последний год из опу-
бликованных данных) в абсолютных цифрах составляет  
941 629 человек или 5220,4 на 100 000 человек населения. 
А заболеваемость населения с впервые установленным 
диагнозом этой группы заболеваний составляет  364 762 
человек или 2022,2 на 100 000 человек  населения. По 
данным Г.К. Джаксыбековой и Г.Н. Бермаганбетовой [4], 
среди болезней костно-мышечной системы удельный вес 
ревматоидного артрита составляет 6,1%, а за год регистри-
руется ревматоидный артрит среди впервые выявленных 
заболеваний костно-мышечной системы примерно 3,4%.  
В Республике Казахстан за последние 5 лет заболевае-
мость РА возросла на 23,9%, тогда как общая заболевае-
мость населения по всем регистрируемым группам за тот 
же период увеличилась в среднем лишь на 11,3% [4]. Сум-
мируя приведенные данные, заболеваемость ревматоид-
ным артритом в Казахстане можно оценить в 0,32%. 

Ревматоидный артрит является серьезным бременем 
для государственного бюджета, поскольку  избыточно по-
требляет ресурсы здравоохранения, особенно в странах с 
низким и средним уровнем дохода, таких как Казахстан [5]. 

За последние 20 лет с введением препаратов, модифи-
цирующих течение ревматоидного артрита, наблюдалось 
значительное улучшение результатов терапии РА, что соб-
ственно и обеспечивает в большинстве случаев достиже-
ние основной цели лечения – клинической ремиссии [6]. 

Как утверждают международные рекомендации на 
2018 год, основа терапии РА – болезнь-модифицирующие 
противоревматические препараты, как синтетические, так 
и биологические [7]. 

Среди препаратов, относимых в группу модифицирую-
щих течение РА по эффективности (результаты привычной 
клинической практики, обобщенный реальный мировой 
опыт) позволяют выделить именно биологические препа-
раты в качестве ведущих [8]. Известны результаты мета- 
анализа Bayesian Network (относительно новый и наибо-
лее доказательный вид исследования) [9], позволяющий 
определить, какие биологические препараты с большей 
вероятностью вызывают хороший клинический ответ в те-
чение 1 года у пациентов с РА. Ритуксимаб и тофацитиниб 
(последний не зарегистрирован в РК) и были препаратами, 
занявшими первое место, далее по эффективности следует 
этанерцепт.

В последнем по времени публикации систематическом 
обзоре 2019 года [10] именно Ритуксимаб был признан 
наиболее эффективным и наименее дорогим препаратом 
в лечении РА в 7 из 11 рандомизированных клинических 
сравнительных исследований.

Ритуксимаб – генно-инженерное химерное монокло-
нальное антитело, состоящее из человеческого и мышино-

го белка. Оно направлено против трансмембранного белка 
CD20, находящегося на поверхности В-клеток, примене-
ние ритуксимаба приводит к резкому сокращению на дли-
тельный срок популяции зрелых В-клеток, количество же  
вырабатывающих антитела плазматических клеток суще-
ственно не изменяется [10].  

Итак, по ряду существенных признаков препарат Ри-
туксимаб имеет достаточно важное значение в системе 
биологической терапии РА. Оригинальный препарат Ри-
туксимаб был одобрен для лечения ревматоидного ар-
трита как MabThera [Roche] в Европе и Rituxan [Biogen / 
Genentech] в США. 

К сожалению, касательно практически любого из био-
логических препаратов, включая и Ритуксимаб,  действует 
общее положение «повышение эффекта – увеличение за-
трат». Растущие потребности пациентов с РА в медицин-
ской помощи, обеспечивающей повышение качества жиз-
ни, наталкиваются на фактор крайней дороговизны техно-
логий, обеспечивающих такой эффект, и это является про-
блемой для устойчивости систем здравоохранения во всем 
мире [11]. Как вариант выхода из этой ситуации предла-
гается концепция ВОЗ использования воспроизведенных 
биологических препаратов, биосимиляров вместо ориги-
нальных препаратов [12].  К настоящему времени начато 
интенсивное использование биосимиляров ритуксимаба в 
Европе, США, России, Японии и Корее. Особое положе-
ние ритуксимаба для терапии РА в условиях казахстанской 
системы здравоохранения определяется и тем, что в 2017 г. 
в Республике Казахстан компанией ТОО «Карагандинский 
Фармацевтический Комплекс» был зарегистрирован пер-
вый отечественный биосимиляр ритуксимаба Мабтера®, 
препарат Ритуксимаб, ТОО «КФК». Был проведен полный 
технологический трансфер препарата Ацеллбия® (лицен-
зированный биосимиляр производства Биокад, Россия) на 
производственную площадку Карагандинского фармацев-
тического комплекса, и препарат получил торговое назва-
ние Ритуксимаб, ТОО «КФК».

Теоретически, в соответствии с доктриной ВОЗ, вне-
дрение биоаналогов на национальные рынки должно 
привести к значительному снижению возмещаемых цен, 
оплачиваемых государственными средствами, и, таким об-
разом, должно способствовать доступу пациентов к биоло-
гической терапии, но практически это ситуация складыва-
ется по-разному в различных системах здравоохранения.

Таким образом, появление первого отечественного 
биологического препарата для лечения РА естественным 
образом требует проведения фармакоэкономического ис-
следования перед началом широкого применения в при-
вычной клинической практике государственной системы 
здравоохранения Республики Казахстан. 

Целью данного исследования является фармакоэконо-
мический анализ целесообразности широкого использования 
препарата Ритуксимаб, производимый ТОО "Карагандин-
ским фармацевтическим комплексом", при лечении ревма-
тоидного артрита в системе ГОБМП Республики Казахстан.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Объект исследования – Ритуксимаб, ТОО «КФК», про-

изводимый ТОО «Карагандинский Фармацевтический 
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Комплекс» в качестве биосимиляра ритуксимаба. Ориги-
нальный препарат ритуксимаба – Мабтера®, оригиналь-
ный препарат голимумаба – Симпони®. 

В соответствии с Кодексом Республики Казахстан «О 
здоровье народа и системе здравоохранения» препарат 
Ритуксимаб, ТОО «КФК» зарегистрирован как биоанало-
гичный лекарственный препарат (биоаналог, биоподобный 
лекарственный препарат, биосимиляр) – это биологический 
лекарственный препарат, который на основе сравнительных 
исследований по показателям качества, биологической ак-
тивности, безопасности и эффективности схож с зарегистри-
руемым биологическим оригинальным лекарственным пре-
паратом или референтным лекарственным препаратом [3]. 

Статус биосимиляра ритуксимаба для препарата Ри-
туксимаб, ТОО «КФК», по отношению к оригинальному 
препарату Мабтера® и аналогичность по эффективности 
и безопасности основываются на результатах клиниче-
ского исследования ВIORA, проведенного с биосимиля-
ром ритуксимаба препаратом Ацеллбия® (Биокад, Рос-
сия).  ВIORA – международное многоцентровое рандо-
мизированное клиническое исследование эффективности 
и безопасности оригинального препарата моноклональ-
ных антител к CD20-антигену В-клеток – ритуксимаба 
(Мабтера®) и его биоаналога (Ацеллбия®) у пациентов с 
ревматоидным артритом (РА), рефрактерным к терапии 
ингибиторами фактора некроза опухоли α (ФНОα) [13]. 
Результаты свидетельствуют об эквивалентности ориги-
нального препарата Мабтера® и его биоаналога Ацелл-
бия®. Переход   с оригинального препарата на биоаналог 
и наоборот не оказывает негативного влияния на исходы 
лечения. В целом, можно считать, что доказано отсут-
ствие различий в фармакокинетике, фармакодинамике, 
эффективности, безопасности и иммуногенности пре-
паратов Ацеллбия® и Мабтера®, вследствие чего препа-
рат Ацеллбия® признан биосимиляром ритуксимаба. В 
соответствии с принципами экстраполяции при полном 
трансфере технологий этот же вывод закономерно отно-
сится к рассматриваемому ниже препарату биосимиляра 
ритуксимаба – Ритуксимабу, ТОО «КФК».

При рассмотрении затрат в данном анализе учитывали 
только стоимость лекарственных препаратов Ритуксимаб, 
ТОО «КФК», Мабтера® и Симпони® в тенге по Казахстан-
скому Национальному Формуляру (КНФ) на 2018 год (от 
08.12.2017 г.).

Заболеваемость оценивали по данным статистическо-
го сборника «Здоровье населения Республики Казахстан и 
деятельность организаций здравоохранения в 2017 году» 

[14], рубрика «Болезни костно-мышечной системы и сое-
динительной ткани». Исходно общее количество больных 
РА бралось равным 57 439 человекам, количество паци-
ентов с  впервые установленным диагнозом РА брали как  
12 402 человека за год. 

Фармакоэкономический анализ выполнен в соответ-
ствии с методическими рекомендациями [15]. Основной 
метод фармакоэкономического анализа, использованный 
в настоящем исследовании, – метод минимизации затрат, 
дополнительный метод – оценка влияния на бюджет.

Анализ минимизации затрат проводили стандартно, 
поскольку речь идет о сравнении эффективности исполь-
зования и дозирования принципиально идентичных по па-
раметрам эффективности и безопасности лекарственного 
средства – биосимиляра с оригинальным препаратом.

Для дополнения результатов анализа «минимизации 
стоимости» был оценен инкрементальный коэффициент 
«затраты-эффективность» (incremental cost-effectiveness /
еfficacy ratio, ICER), который определяется как отношение 
разности затрат двух сравниваемых альтернативных тех-
нологий к разности их эффективностей [16].

Уровень дисконтирования без учета уровня инфляции 
брали в 5% в год (0,05). 

Был проведен односторонний анализ чувствительно-
сти для проверки надежности допущений модели. Следу-
ющие параметры модели варьировались на ±10%: скидка 
на цену биосимиляра и общее количество пациентов, по-
лучавших биологическую терапию.

Модель влияния бюджета была разработана для оценки 
экономии средств, достижимой при выведении препарата 
Ацеллбия® на казахстанский рынок. Данная модель явля-
ется аналогом модели влияния на бюджет при выведении 
на рынок биосимиляра ритуксимаба  CT-P10 в 28 европей-
ских странах [17]. Основной цикл модели – 1 год для базо-
вого сценария. Горизонт моделирования был  трехлетним. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
При проведении анализа «минимизация стоимости» 

затраты складываются собственно только из стоимости 
лекарственного средства и стоимости курса терапии (1000 
мг Ритуксимаба дважды в 1 и 15-й день с повтором через 
6 месяцев), т.е. оценивалась стоимость 8 флаконов концен-
трата препарата для 4 инъекций в год.  Затраты представ-
лены в таблице 2.

Как видно, затраты на годичный курс терапии одного 
пациента с РА отличаются между вариантами использова-
ния биосимиляра и оригинального препарата на 30%, что 

Таблица 1 – Цены согласно приказу №434 от 18.07.18 для Единого дистрибьютора СК «Фармация»

Торговое 
наименование 

Лекарственная форма
Номер 

регистрационного 
удостоверения

Предельная цена, 
тенге

Ритуксимаб
концентрат для приготовления раствора 
для инфузий 10 мг/мл, 50 мл

РК-ЛС-5№023141 252 801,58

Мабтера®
концентрат для приготовления раствора 
для внутривенных инфузий 500 мг/50мл

РК-ЛС-5№007994 380 152,76

Симпони® раствор для инъекций 50 мг/0,5 мл
РК-ЛС-5№019545 РК-
БП-5№020824

245 192,64
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составляет около 1 млн тенге в пользу варианта исполь-
зования биосимиляра. Учитывая эту разницу, при замене 
Мабтеры® на Ритуксимаб, ТОО «КФК», у двух пациентов, 
мы обеспечиваем лекарством ещё одного пациента лече-
нием при тех же затратах бюджета. 

Дисконтирование в 5% по затратам с использованием 
одного общего значения коэффициента дисконтирования, 
постоянного для временного горизонта в 3 года, имеет по-
казатель экономии средств при использовании биосими-
ляра у одного пациента величиной в 1,7 млн тенге.

Результаты проведенного одностороннего  анализа чув-
ствительности свидетельствуют о стабильности и надеж-
ности допущений в базовой модели: изменение цены био-
симиляра  ±10%: не влияли на доминирующее положение 
биосимиляра в сравнении с оригинальным препаратом. Ги-
потетическое повышение стоимости биосимиляра более 18% 
при снижении стоимости оригинального препарата на более 
чем 10% приводит к нарушению доминирующего положения 
биосимиляра и создаст ситуации примерно равной затратной 
эффективности биосимиляра и оригинального препарата.  

Анализ «минимизации стоимости/затрат» был исполь-
зован нами и для сравнения фармакоэкономических пара-
метров Ритуксимаба, ТОО «КФК», с оригинальным био-
логическим препаратом голимумаб (Симпони®), который в 
настоящее время наиболее широко применяется в финан-
сируемом бюджетом режиме ГОБМП. 

В соответствии с утверждением EULAR (Европейское 
общество ревматологов) о том, что все одобренные био-
логические препараты могут использоваться без иерар-
хического позиционирования  и среди них нет различий 
в результатах терапии, независимо от их механизма дей-
ствия [15, 16, 10], мы условно приняли постулат о равно-
эффективности этих биологическим препаратов в терапии 
РА (без рассмотрения различий в числе и выраженности 
нежелательных явлений при применении).  

Это позволило нам провести анализ «минимизации 
стоимости/затрат». Затраты, при использовании сравни-
ваемых препаратов, брали по стоимости собственного ле-
карственного средства и стоимости курса терапии. Годовая 
стоимость использования препарата Симпони® бралась по 
усредненному дозовому режиму – 50 мг/месяц. Затраты 
представлены в нижеследующей таблице 3.

Как видно, курс биологической терапии на основе био-
симиляра ритуксимаба на 919 898,9 тенге дешевле курса 
терапии с применением оригинального голимумаба.

Кроме того, рассчитывали  инкрементальный коэф-
фициент «затраты-эффективность» (incremental cost-
effectiveness /еfficacy ratio, ICER), для расчета прирост 
QALY был взят напрямую из статьи Kielhorn et al. [18].  За-
траты в виде стоимости курса терапии двух альтернатив-
ных вариантов ритуксимаба и оригинального препарата 
голимумаб, переведенного в доллары США: биосимиляр 
- 5617$, оригинальный ритуксимаб – 8024$, оригинальный 
голимумаб  7763,4$. Инкрементный коэффициент эконо-
мической эффективности (ICER) был рассчитан как отно-
шение разницы затрат на лечение на разницу изменений в 
QALY (ICER = ΔCost / ΔQALY) и составил 22670$/QALY 
– для биосимиляра Ритуксимаба, ТОО «КФК», 32386$/
QALY для оригинального препарата Мабтера®, 29415$/
QALY для оригинального препарата Симпони®.

Чтобы сделать вывод о результатах соотношения эф-
фективности и затрат, мы использовали показатель «утро-
енный ВВП как порог готовности платить за единицу 
эффективности QALY» в качестве измерителя максималь-
ного количества ICER, которое считается экономически 
эффективным, согласно докладу ВОЗ [18]. Объём ВВП на 
душу населения за 2018 год в Казахстане равен 8840 дол-
ларам США на человека [19]. 

Сравнение ICER оригинального препарата Ритуксимаб  
с утроенным ВВП: 32386$ и 26520$, а также оригиналь-
ного препарата голимумаб 29415$ и 26520$ свидетель-
ствует о превышении порога готовности платить, сравне-
ние ICER биосимиляра ритуксимаба с утроенным ВВП: 
22670$ и 26520$ свидетельствует о приемлемой затратной 
эффективности использования препарата Ритуксимаб, 
ТОО «КФК», что и показано на рисунке 1.

Несмотря на то, что по затратам на повышение эффек-
тивности Ритуксимаба, ТОО «КФК», не превышает по-
роговое значение в соответствии с рекомендациями ВОЗ, 
действующие в Республике Казахстан показатели клини-
ко-затратных групп (КЗГ) и коэффициенты по заболева-
ниям не позволяют биологическую терапию стандартно 
использовать в рутинной практике. При объеме затрат на 
терапию ревматоидного артрита в 97 тыс тенге по КЗГ 
трудно ожидать покрытия затрат на применение биоло-
гической терапии. И эта ситуация сохраняется, несмотря 
на  международные рекомендации по лечению РА, на име-
ющиеся очевидные доказательства о том, что биологиче-
ская терапия дает продолжительные ремиссии уже после 
1 курса, что недостижимо с помощью других препаратов, 

Таблица 3 – Стоимость годичного курса применения сравниваемых препаратов при ревматоидном артрите 
(тенге)   

Параметры
Ритуксимаб,  
ТОО "КФК"

Голимумаб
Симпони®

Инкрементальный 
показатель

Курсовая доза 2022412,8 2942311,7 - 919 898,9

Таблица 2 – Стоимость применения препаратов Ритуксимаба при ревматоидном артрите (тенге)

Параметры
Биосимиляр Ритуксимаб, 

ТОО "КФК"
Оригинальный препарат 

Мабтера®
Инкрементальный 

показатель

500 мг концентрата для 
приготовления раствора

252 801,58 380 152,76 - 114 045,83

Курсовая доза 2022412,8 3041222,08 - 1 018 809,3
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только биологическая терапия повышает качество жизни 
пациентов и предотвращает инвалидизацию (а все это в 
совокупности дает глобальную экономию бюджета). Есть 
все основания говорить о необходимости пересмотра та-
рифов КЗГ и финансирования терапии РА. 

При оценке влияния на бюджет когорта пациентов с 
РА, потенциально нуждающихся в применении биологи-
ческих препаратов в Республике Казахстан, была оценена 
условно в 40% от болеющих РА, т.е. – в 22976 человек. 
Удельная доля препарата ритуксимаб среди других биоло-
гических препаратов при лечении РА оценивается пример-
но в 20% для России по регистру НИИ ревматологии [21], 
и эта величина использована нами при аппроксимации для 
Казахстана. Таким образом, в наших расчетах общая по-
пуляция потенциальных потребителей  ритуксимаба оце-
нена в 4 595 пациентов. Следующая целевая популяция 
– пациенты с впервые зарегистрированным РА. По дан-
ным статистики эта группа составляет на 2017 год   12402 
пациента. Нуждающихся в биологической терапии из этой 
группы (40%) будет 4 961 пациент.  Рынок ритуксимаба сре-

ди них может составить максимально 20%, 
т.е.,  992 пациента могут претендовать на 
назначение ритуксимаба среди лиц с впер-
вые установленным диагнозом РА.

Гипотетически, при моделировании 
вхождения биосимиляра на рынок, заня-
тый оригинальным препаратом, возмож-
ны несколько вариантов развития ситу-
ации: а) распределение рынка ритукси-
маба между оригинальным препаратом и 
биосимиляром в соответствии с нараста-
нием замещения более дорогого ориги-
нального препарата более дешевым био-
симиляром при моделировании динамики 
10%-30%-75% в течение 3 лет горизонта 
моделирования; в) замещение оригиналь-
ного препарата биосимиляром только для 
когорты новых, регистрируемых впервые 

пациентов в динамике 50%-75%-100%; с) полное заме-
щение оригинального препарата биосимиляром для всех 
пациентов с РА, получавших ранее оригинальный препа-
рат, и всех впервые зарегистрируемых пациентов. Расчет 
проводили по формуле Θ Ритуксимаб, ТОО «КФК», = P × 
CostМабтера - (PМабтера × CostМабтера + P Ритуксимаб, 
ТОО «КФК» × Cost Ритуксимаб, ТОО «КФК»). 

Рынок препарата голимумаб Симпони® по закупкам 
ТОО «СК-Фармация» оценивается в 440 пациентов. Ус-
ловно при моделировании вхождения Ритуксимаба, ТОО 
«КФК», на рынок, занятый препаратом Симпони®, воз-
можен следующий вариант развития ситуации: распре-
деление рынка Симпони® и Ритуксимабом, ТОО «КФК», 
в соответствии с нарастанием замещения более дорого 
оригинального препарата более дешевым биосимиляром в 
динамике 30%-50%-75% в течение 3 лет горизонта моде-
лирования. Результаты представлены в таблице 4.

Предполагая, что цена препарата Ритуксимаб, ТОО 
«КФК», составляет 70% от цены Мабтеры® и доля рынка 
Ритуксимаба, ТОО «КФК», в усредненном варианте про-

Таблица 4 – Влияние на бюджет внедрения биосимиляра ритуксимаба на фармацевтический рынок 

Вариант развития ситуации замещения Выгода для бюджета в млн тенге /год

Распределение рынка ритуксимаба между оригинальным препаратом и биосимиляром в % в общей 
популяции РА:

70:30 1518,1

25:75 3795,2

Распределение рынка ритуксимаба между оригинальным препаратом и биосимиляром в % в популяции 
пациентов с РА, регистрируемых впервые:

50:50 505,9

25:75 758,9

0:100 1011,84

Распределение рынка биологических препаратов между оригинальным препаратом голимумаб Симпони® 
и биосимиляром ритуксимаба Ритуксимаб, ТОО «КФК», в % в общей популяции пациентов РА, которым 
применяют Симпони®:

70:30 121,4

25:75 303,6

Рисунок 1 – Значение ICER для биосимиляра и оригинальных препаратов  
Мабтера и Симпони в сравнении с  порогом готовности платить
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гноза составит 30% (базовый сцена-
рий по данным, полученным в ЕС, 
Японии  и Южной Корее [22, 23]), 
общая экономия бюджета здравоох-
ранения Казахстана  может соста-
вить 1518,1 млн  в первый год. Это 
расчетно позволит получить допол-
нительный доступ к терапии ритук-
симабом для  751 пациента с РА.  
Второй сценарий был моделирован 
на предполагаемую долю рынка Ри-
туксимаба, ТОО «КФК», в 75% (по 
данным, полученным в Норвегии и 
Великобритании [24, 25]). В этом 
случае общая прогнозируемая эко-
номия бюджета составила 3795,2 
миллиона тенге, что позволило бы 
обеспечить доступ к лечению ри-
туксимабом для 1878 дополнитель-
ных пациентов. 

Замещение оригинального пре-
парата голимумаб Симпони® биоси-
миляром Ритуксимаб, ТОО «КФК», 
также могло бы ориентироваться на 
два аналогичных сценария: либо 30% объема рынка, либо 
75% объема рынка. В первом случае экономия бюджета, 
как следует из таблицы 3, может составить ежегодно 121,4 
млн тенге, во втором - 303,6, что эквивалентно увеличе-
нию доступности к биологической терапии ещё для 60 или 
150 пациентов с РА.  

Результаты дисконтирования при трехлетнем горизон-
те моделирования показаны в таблице 5.

Результаты трехлетнего горизонта были также смодели-
рованы (табл. 5 и рис. 2), в которой доля рынка Ритуксима-
ба, ТОО «КФК», предполагалась равной 30% в первый год, 
40% во второй год и 50% на третий год. За 3 года период 
экономии бюджета будет приблизительно 6 млр тенге, что 
безусловно должно обеспечить доступ к биологической те-
рапии практически всех нуждающихся пациентов с РА.

Относительно целесообразности замены оригиналь-
ного биологического препарата на биосимиляр уже в ходе 
биологической терапии,  так называемой взаимозаменяе-
мости, во врачебном и экспертном сообществе твёрдого 
решения пока нет, наиболее часто предлагаемый вариант 
перехода от оригинальных препаратов к биосимилярам – 
назначение биосимиляров «наивным», впервые выявлен-
ным пациентам при продолжении терапии оригинальными 
препаратами пациентов, получивших на них клинический 
эффект. Использование в этой группе биосимиляра позво-

Таблица 5 – Дисконтирование при трехлетнем горизонте моделирования

Вариант дисконтирования Выгода для бюджета в млн тенге/год

Предполагаемый объем рынка биосимиляра ритуксимаба в % в общей популяции пациентов РА по годам:

Первый год -  30 1518,1

Второй год – 40 2024,1

Третий год – 50 2530,2

Итого 6072,4 

лит снизить бюджетные затраты по сравнению с вариан-
том использования оригинального препарата на  1011,84 
млн тенге ежегодно, что равнозначно подключению к те-
рапии ритуксимабом дополнительно 500 пациентов с РА.

Односторонний анализ чувствительности продемон-
стрировал линейную связь между замещением ориги-
нального препарата биосимиляром  и экономией бюдже-
та (т.е. рост  замещения с 25% до 50% удвоит экономию). 
Линейные отношения также наблюдались в случае изме-
нения цены единицы препарата. Во всех случаях выводы 
базового варианта модели принципиально не менялись. 
Наши прогнозы по количеству дополнительных пациен-
тов, которые могут получить доступ к лечению, считаются 
консервативными оценками, а фактические цифры могут 
оказаться заметно выше.

Следует указать, что, как и во всех моделях, предполо-
жения были с некоторой долей неопределенности. Напри-
мер, ввиду отсутствия литературных данных  и националь-
ного регистра пациентов с РА, мы оценили количество па-
циентов, подходящих для лечения ритуксимабом, расчетно 
с опорой на отдельные публикации. Мы также применили 
некоторые оценочные расчеты при прогнозировании  рас-
пределения рынка ритуксимаба, опять же из-за недостат-
ка литературных данных. Наконец, реальный прайс-лист 
может отличаться от цены, указанной в КНФ на данный 

Рисунок 2 – Прогнозируемая экономия бюджета в базовом  
варианте модели (млн тенге)
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момент. Как неопределенность можно рассматривать и си-
туацию влияния на бюджет при появлении других биоана-
логов ритуксимаба и других оригинальных биологических 
препаратов сходного действия и провокации при этом сни-
жения цен на эталонный препарат.

Необходимо отметить ряд ограничений представленно-
го исследования. 1) оценка эффективности и безопасности 
препаратов ритуксимаба разных производителей проводи-
лась на основании только одного клинического исследова-
ния BIORA, в котором были группы больных с определен-
ными формами РА. Оценка сопоставимости эффективно-
сти и безопасности Ритуксимаба, ТОО «КФК», и Мабтеры®  
применима только для пациентов с подтвержденным ди-
агнозом «Активный серопозитивный РА», которые были 
резистентные к терапии базисными противовоспалитель-
ными препаратами и ингибиторам фактора некроза опухо-
ли. 2)  фармакоэкономический анализ был смоделирован, 
что не в полной мере соответствует подлинной клиниче-
ской практике. 3) мы не учитывали затраты на средства 
введения, заработную плату и т.п., так как эти показатели 
считали одинаковыми для обоих препаратов [13].

Тем не менее, никакие другие биоаналоги ритуксимаба 
в настоящее время не доступны для использования в РК, и 
новые биологические препараты-оригинаторы либо нахо-
дятся на регулятивном рассмотрении, либо пока не пода-
ны на регистрацию. Учитывая временной горизонт нашей 
модели, эти факторы и снижение цен вряд ли повлияют на 
наши выводы.

Результаты, полученные в условиях настоящего ис-
следования, в полной мере коррелируют с ранее опубли-
кованными работами. Например, введение биосимиляра 
ритуксимаба CT-P13 в Центральной и Восточной Европе 
привело к экономии бюджета 15,3–20,8 млн евро за 3 года 
в РА, что позволило взять 1200–1800 дополнительных па-
циентов быть для биологической терапии [26]. Ежегодная 
экономия на лечении РА в Бельгии, Германии, Нидерлан-
дах и Великобритания после введения биосимиляра ритук-
симаба CT-P13 была оценена до 2,89–33,80 млн. евро, что 
дало возможность 250–2602 дополнительным пациентам 
начать лечение [27].

В Российской Федерации использование препарата 
Ацеллбия® (ритуксимаб) позволило снизить затраты на 
обеспечение 1 пациента стандартным курсом терапии бо-
лее чем на 26 тыс. руб. За 3 года присутствия биоаналога в 
Федеральной программе затраты на ритуксимаб снизились 
более чем на 900 млн руб  [28].

В целом, на сегодняшний день не было выявлено ни-
каких новых проблем безопасности и эффективности в ис-
следованиях биоаналогов ритуксимаба при лечении РА в 
Европе, США, Японии, Корее, России [29].

Таким образом, ритуксимаб является одним из наибо-
лее эффективных биологических препаратов в лечении РА. 
В частности, очевидны его преимущества перед блокатора-
ми TNFα, он более удобен для назначения (ориентировоч-
но всего 4 инфузии в год), обладает лучшей переносимо-
стью и, что особенно важно, оказывается эффективным у 
больных, которые не обнаружили улучшения в результате 
терапии блокаторами TNFα. Наличие в КНФ оригиналь-
ного препарата и биосимиляра ритуксимаб соответствен-

но обеспечивает возможность назначения по программе  
ГОБМП двух вариантов препарата. Однако, нужен непремен-
но пересмотр тарифов КЗГ и приведение реальной практики 
в соответствие с Протоколом диагностики и лечения РА.

Согласно полученным в ходе данного исследования 
результатам, при равной эффективности и безопасности, 
медикаментозная терапия с применением биосимиляра 
Ритуксимаба, ТОО «КФК», при лечении больных с РА бо-
лее целесообразна с фармакоэкономической точки зрения 
по сравнению с оригинальным препаратом Мабтера®. При 
замене Мабтера® на Ритуксимаб, ТОО «КФК», у каждых 
двух пациентов, мы обеспечиваем дополнительный доступ 
к биологической терапии ещё для одного пациента при тех 
же затратах бюджета. В условиях системы здравоохранения 
Казахстана использование биосимиляра Ритуксимаба, ТОО 
«КФК», является доминирующей стратегией лечения РА. 

При гипотетическом замещении биосимиляром 30% 
доли рынка ритуксимаба общая прогнозируемая экономия 
бюджета здравоохранения Казахстана  может составить 
1,5 млрд тенге  в первый год. Прогнозируемая экономия 
бюджета позволит получить дополнительный доступ к 
терапии ритуксимабом для  751 пациента с РА.  В слу-
чае, если предполагаемая доля рынка ритуксимаба, ТОО 
«КФК», приблизится к 75%, общая прогнозируемая эконо-
мия бюджета может составить около  3,8 млрд тенге, что 
позволило бы обеспечить доступ к лечению ритуксимабом 
для 1878 дополнительных пациентов. Соответственно, при 
полном переходе от оригинального препарата Ритуксимаб 
к использованию биосимиляра выгода для бюджета может 
составить в течение года около 6 млрд тенге.

Наиболее часто рассматриваемый сценарий перехода 
от оригинальных препаратов к биосимилярам – назначение 
биосимиляров «наивным», впервые выявленным пациен-
там, при продолжении терапии оригинальными препара-
тами пациентов, получивших на них клинический эффект, 
предполагает, что биосимиляр Ритуксимаб, ТОО «КФК», 
позволит снизить бюджетные затраты по сравнению с вари-
антом использования оригинального препарата на 1011,84 
млн тенге ежегодно, что равнозначно подключению к тера-
пии ритуксимабом дополнительно 500 пациентов с РА.

Замещение рынка, занимаемого в настоящее время 
препаратом Симпони®,  на 30% объема препаратом Ритук-
симаб, ТОО «КФК», обеспечило бы экономию бюджета  
121,4 млн тенге в год и дало бы ещё доступ для новых 60 
пациентов. Это  по пессимистичному сценарию, а  при за-
нятии 75% объема рынка, по оптимистичному сценарию, 
экономия составляла бы 303,6 млн, что эквивалентно уве-
личению доступности к биологической терапии ещё для 
150 пациентов с РА.  

Совершенно очевидно, что наибольшее позитивное 
влияние внедрения биосимиляра будет иметь для здра-
воохранения Казахстана при использовании препарата в 
рамках гарантированного объема бесплатной медицинской 
помощи и рамках системы амбулаторного лекарственного 
обеспечения, так как при этом возникает редкая и доста-
точно уникальная возможность  увеличить доступность 
биологической терапии для тяжелого инвалидизирующего 
заболевания и обеспечить большее количество пациентов 
в рамках имеющегося бюджета.
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ВЫВОД
Использование препарата Ритуксимаб, ТОО «КФК», 

для импортозамещения препарата Мабтера® (Ф. Хофф-
манн Ля Рош, Лтд., Швейцария) и/или препарата Симпо-
ни® («Янссен Биолоджикс Б.В.», Нидерланды) у пациентов 
с РА в условиях казахстанской системы здравоохранения 
является клинически и экономически целесообразным.
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