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Конфликт интересов отсутствует



Когда впервые появился термин: 

«Медицина, основанная на доказательствах»?



Медицина, основанная на доказательствах –

evidence based medicine

• Сознательное использование с учетом 

здравого смысла современных 

наилучших доказательств в принятии 

решений о медицинской помощи 

конкретным больным ....

Sachett DL. BMJ. 1996 Jan 13;312(7023):71-2. 



Возможные способы доказательства в 

медицине
• 1. Клинический опыт 

– длительное время считался самым надежным способом доказательства.

• 2. Патофизиологический способ доказательства

– наиболее логичный, однако далеко не всегда подтверждается на практике.

• 3. Клинические исследования 

– Наблюдательные, неконтролируемые.

– Рандомизированные контролируемые - наиболее достоверный способ. 



Возможные способы доказательства в 

медицине

• 1. Клинический опыт.

• 2. Патофизиологический способ доказательства.

• 3. Клинические исследования. 



Острый инфаркт миокарда

• В 50-е годы ХХ века летальность составляла около 30% и более,

основным методом лечения был длительный покой:

• «Полный покой и постельный режим должны быть проведены строго и

длительно. Даже при легкой форме….постельный режим должен

продолжаться не менее 1,5 месяцев, так как это минимальный срок для

образования рубца на месте инфаркта. При выраженной тяжелой

картине заболевания больной должен лежать 2-3 месяца. Опыт показал,

что такое длительное соблюдение покоя от инфаркта миокарда….»

понижает смертность

Г.Ф.Ланг. Болезни системы кровообращения. С дополнениями 

М.С.Вовси и А.Л.Мясникова. М. 1957 г.



Возможные способы доказательства в 

медицине

• 1. Клинический опыт.

• 2. Патофизиологический способ доказательства.

• 3. Клинические исследования.



Чем лечить COVID-19?

Эффективен ли гидроксихлорохин ?

• На момент начала пандемии COVID-19 не было ни 
одного лекарственного препарата, эффективного при 
коронавирусной инфекции.

• Гидроксихлорохин демонстрировал противовирусную 
эффективность в опытах “in vitro” и в 
экспериментальных исследованиях. 

• На основании механизма действия, экспериментальных 
исследований и предварительного опыта он был 
вклюбчен во все рекомендации по лечению COVID-19.



Предполагаемый механизм действия хлорохина и 

гидроксихлорохина при COVID-19



Эффект гидроксихлорохина на клинический статус 

через 14 дней у госпитализированных больных с 

COVID-19. 
Рандомизированное клиническое исследование.

Результаты исследования ORCHID

У взрослых, госпитализированных 

по поводу респираторного 

заболевания при COVID-19, терапия 

гидроксихлорохином не улучшает 

клинический статус через 14 дней. 

Опубликовано 9 ноября 2020 г.



B XIX веке стало понятным, что только клинические исследования в 

медицине могут реально доказать эффективность лекарства

Как эти исследования проводить?



Какие бывают виды исследований ?

• Исследования наблюдательные (когда мы 

явно не вмешиваемся в процесс 

существующего лечения).

• Исследования с вмешательством (когда мы 

ставим целью изучить какое-либо 

вмешательство).



Типы исследований с вмешательством

• Нерандомизированные клинические 
исследования

• Исследования в двух или более группах больных

• Исследования в одной группе больных по типу «до-
после»

• Рандомизированные (экспериментальные) 
контролируемые исследования



Типы исследований 

• Исследования, изучающие исходы болезни (т.е. 

достижение какого либо конечного результата –

outcome studies).

• Исследование, изучающие действие препарата 

на какие-либо параметры (например, влияние 

препарата на гемодинамику).



Что такое рандомизированное контролируемое 

исследование (РКИ) 

• Это экспериментальное исследование, выполненное на 
больных с соблюдением соответствующих этических 
норм, имеющее 

– заранее определенную цель (реализуется в конечных точках);

– четкие критерии включения и исключения;

– разделяющее с помощью рандомизации больных на две (или 
более) одинаковых группы, различающиеся только по тому, 
проводится или не проводится в них интересующее нас 
вмешательство.



Что такое рандомизация

•Под рандомизацией понимают метод случайного распределения больных в группы

изучаемого и контрольного метода лечения. По мнению большинства специалистов в

области доказательной медицины, из всех компонентов РКИ именно рандомизация

обеспечивает РКИ наиболее высокую степень объективности и научной достоверности.

•Рандомизация должна обеспечивать идентичность известных и неизвестных

характеристик больных в начале исследования. В случае успешной рандомизации

формируются две (или более) группы больных, не различающихся между собой.

•Попадание в разные группы никаким образом не зависит от желания врача и больного,

в двойных слепых исследованиях ни врач, ни больной не знают, в какую группу попал

больной.



Кто провел первое рандомизированное 

контролируемое исследование? 

• В 1747 г. морской офицер, врач-хирург James Lind на борту
корабля, изучая лечение цинги, создал сравнимые группы
людей, впоследствии назначал или не назначал им
лимонный и апельсиновый соки.
– В 1753 г. была опубликована работа “A treatise on the scurvy”, 

которая считается первым проспективным контролируемым 
исследованием.

• Первым классическим рандомизированным исследованием
было изучение стрептомицина у больных туберкулезом
(1946 г.) – The British Streptomycin Trial in Tuberculosis.



В те времена еще не существовало понятия

первичной конечной точки, по вероятности

наступления которой можно было бы оценивать

эффект исследования.

Эффект оценивали по комплексу признаков:

смерть, улучшение рентгенологических признаков

заболевания.



Первичная конечная точка – достижение основного 

результата исследования

• Первичная конечная точка (primary endpoint) – это способ 
оценки основного результата исследования. 
– Все исследования планируется и строятся таким образом, чтобы 

была возможность эту точку четко документировать.

• Первичная конечная точка может иметь самую разную 
степень «жесткости»
– Например, первичной конечной точкой может быть общая 

смертность, 

– а может быть и достижение целевых цифр АД или глюкозы крови 
(суррогатные конечные точки).



Как оценивается эффект в РКИ ?



Как оценивается эффект в РКИ (и в любом 

проспективном исследовании)

• Раньше оценивали по общему количеству 

осложнений, возникших за период наблюдения 

(так называемый частотный анализ). 

• Но такой подход приниципиально неверен, так 

как одно и то же событие (смерть) может 

возникнуть через 1 день после начала 

наблюдения, а может – через 3 года.



CONSENSUS: Cooperative North Scandinavian Enalapril Survival Study

- RESULTS continued -
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CONSENSUS Trial Study Group. N Engl J Med 1987;316:1429–35.
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Поэтому был предложен принципиально иной 

подход

• Время до развития события (time to event).

• Это называется событийным анализом и предполагает 

расчет времени до появления конечной точки (или 

любого из ее компонентов).

• После этого с помощью модели пропорциональных 

рисков Кокса рассчитывается риск неблагоприятного 

события, вычерчиваются кривые Каплана-Мейера. 



Анализ по типу “time to event”

• Позволяет рассчитать вероятность 

возникновения первичной конечной точки в 

любой момент времени.



RALES: Randomized Aldactone Evaluation Study

- RESULTS continued -
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Pitt et al. N Eng J Med 1999; 341: 709–17.



РКИ оценивают по влиянию на первичную 

конечную точку

• Анализ по вторичным конечным точкам, в 

подгруппах может представлять интерес для 

формирования гипотез (hypothesis 

generating), но ни в коем случае не должен 

отражаться в выводах исследования !



Можно ли доказать эффективность лекарства без 

проведения рандомизированных клинических 

исследований (наблюдательных исследований) ?

• Можно, если это лекарство дает быстрый и/или 

очень очевидный эффект.

• В кардиологии таких лекарств пока нет, 

эффективность кардиологических препаратов 

оценивается категорией вероятности….



Примеры вмешательств, доказавших свое влияние с 

помощью методов исторического контроля

Препарат или метод Показание

Тироксин (1891) Микседема

Инсулин (1922) Сахарный диабет

Витамин В12 (1926) Пернициозная анемия

Пенициллин (1941) Долевая пневмония

Дефибрилляция (1948) Фибрилляция желудочков

Ацетилцистеин (1979) Отравление парацетамолом

Иматиниб (2002) Хроническая миелоидная лейкемия

Адаптировано из Lancet 2008-2009; 372: 2152-2161



Клиническая и статистическая значимость 

результатов исследований



Больным с ХСН (II-IV класс) с помощью 

рандомизировванного контролируемого 

метода к лечению добавляли n-3 

полиненасыщенные жирные кислоты ПНЖК) 

(n=3494) или плацебо. Исследование 

продолжалось в среднем 3,9 лет. Добавление 

ПНЖК статистически значимо снижало 

общую смертность больных [HR] 0.91 [95.5% 

CI 0.833-0.998] p=0.041

Снижение абсолютного риска составило 1,3%

А стоит ли игра свеч?



• С помощью грамотно 

проведенных РКИ в кардиологии 

был сформирован список 

лекарств, способных улучшить 

прогноз заболевания, т.е. снизить 

показатели смертности





Недостатки РКИ

• 1. Включают «рафинированных» больных 

(относительный недостаток, зависит от РКИ).

• 2. Не на все вопросы, ставящиеся 

клиницистами, есть ответ в виде РКИ.

• 3. Результаты РКИ устаревают.



Что делать в таких случаях ?

• До получения результатов РКИ пользоваться 

другими способами доказательства, в частности 

обращаться к результатам наблюдательных 

исследований…

• При этом помнить, что уровень доказательства 

наблюдательных исследований значительно 

уступает уровню доказательства РКИ…

• Использовать клинический опыт…..



Решить эти вопросы помогают наблюдательные 

исследования (но только отчасти)



Типы исследований 

Исследование Основные особенности

Наблюдательные исследования

Когортное Группа больных набирается в начале исследования 
и затем наблюдается в течение определенного 
времени

Кросс-секционное Группы, исследующаяся одномоментно

Случай-контроль Две группы, различающиеся по наличию или 

отсутствию данного признака

Исследования с вмешательством

Неконтролируемые исследования Исследования по типу «до-после»

Рандомизированное контролируемое исследование С помощью рандомизации формируются две (ими 
более) одинаковые группы больных



Пример:

• В начале пандемии никто не знал, как лечить 

больного с COVID-19, так как не было ни одного 

РКИ, доказавшего эффект какого-либо препарата….

• В начале пользовались клиническим опытом, 

результатами небольших РКИ и наблюдательных 

исследований и их мета-анализами.



Наблюдательные исследования

• Можно ли в них оценивать эффект 

препарата?



Крупные эпидемиологические исследования 

проводились по типу когортных проспективных

исследований

Целый ряд эпидемиологических когортных исследований предоставили 

огромный материал в отношении наших знаний о факторах риска, течении, 

методах лечения  и исходах целого ряда заболеваний. 

К таким исследованиям можно отнести, например, 

The Framingham Heart Study,

The Royal College of General Practitioners’ Oral Contraceptive Study, 

The Nurses Health Study, 

British  Doctors Study



Еще несколько примеров…
В проспективном когортном исследовании было показано, что содержание витамина

А было обратно связано с возможностью возникновения рака груди (ОР 0,84 [CI],

0,71-0,98). Добавление витамина А достоверно ассоциировалось ассоциировалось со

снижением вероятности рака молочной железы.

В РКИ терапия фенретидином женщин, перенесших рак груди, в течение 5 лет,никак

не влияла на вероятность рецидива заболевания.

В двух крупных проспективных когортных исследованиях, the Health Professionals

Follow-Up study и Nurses’ Health Study было обнаружено, витамин Е ассоциирован с

существенным снижением риска ИБС. Однако крупное РКИ, проведенное

впоследствии, не выявило никакого эффекта витамина Е на возникновение ИБС и

инфаркта миокарда.



Результаты сравнение РКИ и 

наблюдательных исследований абсолютно 

разошлись в оценке пользы 

антигипертензивной терапии.



Сравнение efficacy и effectiveness в 

исследованиях IONA и НИКЕЯ

Результаты РКИ и наблюдательного исследования полностью совпали между собой в 

отношении выявления жестких конечных точек



Обследовали когорту из 134 

967 больных без сахарного 

диабета. Из этой когорты 

выделено 9097 больных, у 

кого развился сахарный 

диабет (случай); у 90 495 

больных сахарный диабет не 

развился (контроль).

Взаимодействие классов 

антигипертензивных препаратов и 

риск сахарного диабета: вложенное 

исследование «случай-контроль»



Взаимодействие классов 

антигипертензивных препаратов и 

риск сахарного диабета: вложенное 

исследование «случай-контроль»

Таким образом, показано, что 

антигипертензивная терапия, включавшая 

тиазидный диуретик или бета-блокатор, 

была сопряжена с риском развития 

сахарного диабета (СД). Это не относилось 

к комбинации тиазидного диуретика или 

бета-блокатора и ингибитора ренин-

ангиотензинной системы (ИРАС). Из этого 

следует, что комбинация, в состав которой 

входят ИРАС, предпочтительны у больных 

с высоким риском СД.



Влияние никорандила на сердечно-сосудистые события у больных с 

коронарной болезнью сердца в Японском исследовании коронарной 

болезни сердца



Сравнение двух групп больных (контрольной и получавшей 

никорандил)

Circ J 2010; 74: 503-509.



Влияние никорандила на первичную конечную точку –

общую смертность больных

Но это не данные рандомизированного

клинического исследования !!!



Можем ли мы обойтись без рандомизированных

клинических исследований при оценке новых сердечно-

сосудистых препаратов ?

Хорошо спланированные, слепые рандомизированные

клинические исследования  остаются золотым 

стандартом при оценке эффекта.



Псевдодоказательная медицина



Как «улучшить» результаты неудавшегося 

исследования?



Анализ в подгруппах

• Любимое занятие исследователей, особенно 

в тех случаях, когда исследование 

спонсировалось фармацевтической 

компанией в интересах продвижения 

конкретного препарата.



Исследование BEAUTIFUL – влияние ивабрадина на 

первичную конечную точку

Применение ивабрадина никак не повлияло на вероятность

возникновения первичной конечной точки - сердечно-сосудистой

смерти, острого инфаркта миокарда, поступления в стационар по

поводу ухудшения течения сердечной недостаточности.



Исследование BEAUTIFUL – влияние ивабрадина на 

первичную конечную точку в подгруппе больных с ЧСС 

более 70 в мин.

Анализ в подгруппе тоже не дал 

желаемого результата!



Исследование BEAUTIFUL – влияние ивабрадина на вторичную конечную 

точку в подгруппе больных с ЧСС более 70 в мин

Вторичная конечная точка – поступление в стационар по поводу острого 

инфаркта миокарда или нестабильной стенокардии

Наконец-то, с 

третьей попытки, 

получили 

статистическую 

достоверность !!!



Статистика может всё…



Что можно получить с помощью анализа в 

подгруппах (1)

Эффект каротидной эндартерэктомии в зависимости от месяца рождения (знака 

зодиака).



Что можно получить с помощью анализа в 

подгруппах (2)

В исследовании ISIS-2 с помощью анализа в подгруппах 

удалось продемонстрировать, что аспирин был 

неэффективен у больных, родившихся под знаками Libra и 

Gemini.



Опасность анализов в подгруппах

Примеры анализов в подгруппах, 

которые дали ложные результаты и 

были впоследствии опровергнуты в 

РКИ

Peter M Rothwell. Lancet 2005;365:176-186



Как на практике внедряются данные 

доказательной медицины



• Клинические рекомендации (КР) – это документы, которые 

систематически разрабатываются группой экспертов для 

оказания помощи врачам и пациентам в принятии решений 

относительно надлежащей медицинской практики. Важным и 

основополагающим фактором качества медицинской 

помощи служит выбор медицинского вмешательства в 

диагностике, лечении, реабилитации и профилактике, 

основанный на принципах доказательной медицины и 

клинико-экономическом анализе. Такой подход 

подразумевает применение наиболее эффективных 

клинически и экономически обоснованных медицинских 

вмешательств по конкретному заболеванию/состоянию или 

группе заболеваний/состояний.





Классы рекомендаций

класс I

Польза и эффективность диагностического метода или лечебного вмешательства 

доказаны и/или общепризнанны

класс II Противоречивые данные и/или расхождение мнений по поводу 

пользы/эффективности метода лечения

класс IIa Имеющиеся данные свидетельствуют о пользе/эффективности лечебного 

вмешательства

класс IIb Польза/эффективность менее убедительны

класс III*

Имеющиеся данные или общее мнение свидетельствуют о том, что лечение 

бесполезно/не эффективно и в некоторых случаях может быть вредным



Уровни доказательств

А

Результаты многочисленных рандомизированных клинических исследований или 

мета-анализа

В

Результаты одного рандомизированного клинического исследования или крупных 

нерандомизированных исследований

С

Общее мнение экспертов и/или результаты небольших исследований, 

ретроспективных исследований, регистров



Заключение

• Доказательная медицина делает попытку перевести 
процесс лечения больного на научную основу.

• В первую очередь этому способствуют проводимые 
рандомизированные контролируемые исследования.

• При этом она вовсе не отвергает таких понятий как 
опыт врача, индивидуализацию терапии и пр.



3. НА СТРАНИЦЕ ЦЕНТРА 

ТЕЛЕМЕДИЦИНЫ 

ВЫБЕРИТЕ ВКЛАДКУ 

«УЧЕБНОЕ 

НАПРАВЛЕНИЕ» 

Заполнение формы обратной связи

1. http://org.gnicpm.ru/

2. НА ГЛАВНОЙ СТРАНИЦЕ САЙТА 

ВЫБЕРИТЕ ВКЛАДКУ «ЦЕНТР 

ТЕЛЕМЕДИЦИНЫ» 

4. НА СТРАНИЦЕ  УЧЕБНОЕ 

НАПРАВЛЕНИЕ ВЫБЕРИТЕ «НАУЧНО-

ПРАКТИЧЕСКИЕ МЕРОПРИЯТИЯ С 

ПРИМЕНЕНИЕМ ТЕЛЕМЕДИЦИНСКИХ 

ТЕХНОЛОГИЙ»

6. ВЫБЕРИТЕ ИНТЕРЕСУЮЩЕЕ ВАС МЕРОРОПРИЯТИЕ

7. ЗАПОЛНИТЕ ФОРМУ ОБРАТНОЙ СВЯЗИ

5. ВЫБЕРИТЕ ГРАФИК 

ПРОВЕДЕНИЯ НАУЧНО-

ПРАКТИЧЕСКИХ 

МЕРОПРИЯТИЙ 

http://org.gnicpm.ru/


org.gnicpm.ru+7 (499) 553-69-19 telemed@gnicpm.ru

Для подачи заявки на телемедицинскую 

консультацию необходимо быть 

зарегистрированным в Телемедицинской 

системе дистанционных консультаций 

федерального и регионального уровней 

(http://tmk.minzdrav.gov.ru/Account/Login).

Федеральный дистанционный консультативный центр по вопросам 

вакцинации против новой коронавирусной инфекции COVID-19 создан с 

целью: 

• консультативной помощи с применением телемедицинских технологий 

по вопросам вакцинации против новой коронавирусной инфекции 

COVID-19;

• проведения еженедельных дистанционных семинаров «Региональный 

опыт организации проведения вакцинации против новой коронавирусной

инфекции COVID-19»;

• информирования населения по телефонам «горячей линии» по 

вопросам вакцинации против новой коронавирусной инфекции COVID-

19.
Телефон горячей линии: +7 (495) 790-71-72

Обращаем ваше внимание, что ФГБУ «НМИЦ 

Терапии и Профилактической 

медицины» Министерства здравоохранения 

Российской Федерации оказывает медицинскую 

помощь с применением телемедицинских 

технологий по профилю Терапия и Терапия 

(COVID-19 вакцинация) пациентам достигших 

возраста 18 лет.

http://tmk.minzdrav.gov.ru/Account/Login



