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Введение 
После планируемого изменения федерального за-

кона «Об основах охраны здоровья граждан в Россий-
ской Федерации» роль клинических рекомендаций в
принятии врачебных решений и оценке качества ме-
дицинской помощи должна существенно возрасти.
Соответственно, врачи будут обязаны выполнять ука-
занные в рекомендациях диагностические и лечебные
мероприятия.

Однако самые опытные и высококвалифицирован-
ные практические врачи для достижения максималь-
ного эффекта и безопасности при лечении пациентов

учитывают различные факторы и нередко отклоняются
от клинических рекомендаций (рис. 1) [1]. 

В авторитетных медицинских рекомендациях
также подчеркивается, что публикуемые положения не
являются обязательными для всех пациентов, а тре-
буют рассмотрения всех существенных факторов для
принятия оптимального клинического решения с уче-
том интересов пациента.

Почему же медицинские рекомендации не всегда
оптимальны для диагностики и лечения заболевания?
Одна из причин кроется в доказательной базе реко-
мендованных положений. Обычно научные исследо-
вания включают пациентов, случайным образом
разделенных на сопоставимые группы, которые полу-
чают разные препараты, реже препарат и плацебо.
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Обсуждаются подходы к персонализированному лечению пациентов, основанные на опыте практической работы врача. Обсуждены ограниче-
ния и недостатки клинических рекомендаций, которые должны стать основой принятия решений врачами и оценки качества медицинской
помощи. Основу рекомендаций составляют рандомизированные контролируемые исследования, включающие селективные группы пациентов
без выраженных коморбидных заболеваний. Соответственно, выводы научных исследований и положения клинических рекомендаций не
могут быть применены в полном объеме для многих пациентов с сопутствующими болезнями. Рассмотрены важность учета интересов и по-
зиции пациента, механизмов симптомов, коморбидных соматических и психических заболеваний, временных аспектов болезней, прогнозных
оценок, роли окружающей среды и наследственности для выбора оптимальной лечебной программы. Обоснована необходимость совер-
шенствования организации медицинской помощи и разработка компьютерных программ для реализации персонализированной медицины.
Важную роль играют хорошая подготовка специалистов по диагностике и лечению коморбидных заболеваний, а также расширение службы
врачей общей практики, достаточно обученных для принятия клинических решений и коррекции лечения у пациентов с несколькими сома-
тическими и психическими заболеваниями. Необходимо развивать медицинские программы, подсказывающие врачу более безопасные и
эффективные диагностические и лечебные решения в условиях сложного и неочевидного выбора.
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Выборка пациентов ограничена не только количе-
ственно, но и строгими критериями, включая возраст-
ные рамки, отсутствие выраженных сопутствующих
болезней, согласие пациента на прием недостаточно
проверенного химического вещества и т.д. Строго го-
воря, выводы рандомизированного исследования
всегда относятся только к данной группе пациентов и
требуют дополнительного подтверждения в крупных
наблюдательных исследованиях и регистрах.

Насколько важны различия частоты неблагопри-
ятных событий в несколько процентов между двумя
группами для пациента? Особенно, если учесть высо-
кую стоимость нового препарата, отсутствие длитель-
ных наблюдений, и риск неучтенных ранее побочных
эффектов, непредусмотренное влияние на сопут-
ствующие заболевания, недостаток данных по ле-
карственным взаимодействиям. Существенным может
быть и влияние производителя лекарственного препа-
рата или медицинского устройства, который крайне
заинтересован в положительном результате дорого-
стоящего исследования [2, 3].

Рассмотрим сакубитрил-валсартан, рекомендован-
ный недавно пациентам с систолической сердечной
недостаточностью. По данным исследования 
PARADIGM-HF в группе пациентов, принимающих са-
кубитрил-валсартан в дозе 200 мг 2 р/д, смертность
от сердечно-сосудистых причин в течение почти двух
лет была на 3,2% ниже, чем в случаях приема энала-
прила в дозе 10 мг 2 р/д [4]. Получается, что за два
года из каждых 100 пациентов, принимающих энала-
прил, может умереть от болезней сердечно-сосуди-
стой системы 16 человек, а среди использующих
сакубитрил-валсартан – 13 человек. То есть, выгоду
могут получить 3 человека из каждых 100, похожих на
тех, кто был включен в исследование, и при этом не-
дешевый тест NTproBNP превышал 600 нг/л. 

В то же время сакубитрил-валсартан сравнивался с
половинной рекомендованной дозой эналаприла 20
мг, и не факт, что препарат сможет выиграть у энала-
прила в дозе 30-40 мг. Возможно также, что преиму-
щество сакубитрила-валсартана связано с
достижением более низкого АД и другими факто-
рами, а не уникальными свойствами сакубитрила. А
если у пациента исходно снижено систолическое ар-
териальное давление (АД), варьирующее в диапазоне
90-110 мм рт. ст., или имеется брадикардия? Сакубит-
рил-валсартан в большей степени снижает АД (в сред-
нем на 3 мм рт. ст.), соответственно, повышается
вероятность симптомной гипотензии при титровании
дозы, и вряд ли удастся достичь рекомендованной
дозы 200 мг 2 р/д.

Позиция ингибитора рецепторов ангиотензина-не-
прилизина в схемах лечения пациентов в американ-
ских, европейских и других национальных
рекомендациях отличается от приоритетной до препа-
рата второго ряда. Аналогичные различия в рекомен-
дациях существуют и по другим важным проблемам.
Например, порог назначения статинов для первичной
профилактики в рекомендациях разных обществ
варьирует от 7,5 до 20% сердечно-сосудистых собы-
тий за 10 лет [5].

Возможна и другая ситуация – необходимость на-
значения нового жизнесберегающего лечения, еще не
включенного в рекомендации, которые могут обнов-
ляться редко. 

Серьезной проблемой является конфликт инте-
реса, особенно значимый в рекомендациях. Состав
основных разработчиков рекомендаций не всегда со-
ответствует известным требованиям Института меди-
цины (Institute of Medicine), включая обязательную
публикацию всех связей со спонсорами, наличие
большинства экспертов без конфликта интереса, от-
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Figure 1. Factors influencing the choice of the patient's treatment program 
Рисунок 1. Факторы, влияющие на выбор программы лечения пациента
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сутствие конфликта интереса у председателя и вице-
председателя, недопустимость финансирования раз-
работки рекомендаций коммерческими
организациями [6, 7]. Несмотря на предпринятые
меры по снижению влияния конфликта интересов
нельзя исключить повторения ситуации, аналогичной
дронедарону, росиглитазону или рофекоксибу, когда
препараты были поспешно включены в рекомендации
без надежных доказательств безопасности.

Понимание ограниченности стандартизированного
подхода к лечению пациентов, основанного на при-
менении единообразных правил ко всем пациентам,
привело к разработке персонализированных меди-
цинских подходов, основанных на индивидуальных
клинических решениях. Персонализированная тера-
пия может рассматриваться шире, нежели предсказа-
ние эффекта медикаментов, основанное на
генетическом анализе. 

В современных рекомендациях очевидна тенден-
ция к усилению персонализированных решений, по-
стоянно расширяются разделы, посвященные выбору
лечения, основанному на прогнозе заболевания, воз-
растным и гендерным аспектам, соматической и пси-
хической коморбидности, появляются отдельные
рекомендации, посвященные лечению пациентов с
двумя и более заболеваниями [8-11]. 

Также создаются инициативные группы и органи-
зации (Personalized Medicine Coalition, The All of Us Re-
search Program, AHA Precision Medicine Platform), цель
которых заключается в развитии персонализирован-
ной медицины.

Рассмотрим некоторые подходы к выработке пер-
сонализированных клинических решений.

Позиция, ценности, интересы пациента
Взгляды пациентов на цели лечения часто отличны

от представлений профессиональной медицинской
науки. Пациенту важнее устранить головную боль,
обычно вызываемую напряжением мышц скальпа или
мигренью, а не повышением АД.

Информация из телепередач о здоровье и публи-
каций в популярных газетах, мнение близких и сосе-
дей, советы провизоров в аптеке, болезни и способы
лечения знакомых, вера в целительную силу природы
и многовековой опыт народной медицины суще-
ственно влияют на выбор методов лечения пациента.
Например, значительное количество людей прини-
мает аспирин, который не дает существенного профи-
лактического эффекта, на основании агрессивной
рекламы производителей, сознательно дезинформи-
рующих население в угоду получения дополнительной
прибыли [12].

Серьезной проблемой является катастрофический
дефицит времени участковых и семейных врачей, не

позволяющий понять позицию пациента, обсудить его
проблемы и обоснованно убедить принимать препа-
раты, эффект которых порой может проявиться через
многие годы, и не влияет на самочувствие. Если же
врач не выслушал пациента и не обсудил с ним неоче-
видные решения, то как же последний может доверять
решениям врача? 

По-видимому, для реализации персонализирован-
ной медицины больше возможностей предоставляют
коммерческие лечебные учреждения.

Ресурсы
Выбор лечебных программ не может игнорировать

необходимость поиска более эффективных решений
для снижения заболеваемости и смертности с наи-
меньшими затратами. Это важно как на уровне затрат
государства, так и кошелька пациента. 

Показано, что для уточнения диагноза «обструк-
тивная ишемическая болезнь сердца» сопоставимый
эффект дают функциональные и анатомические ме-
тоды исследования [13-14]. С учетом текущих цен на
рынке медицинских услуг можно выбрать менее за-
тратный диагностический подход.

Многие пациенты получают несколько препаратов,
например, антикоагулянты, статины, антигипертен-
зивные, антигипергликемические и противовоспали-
тельные. Для большинства наших соотечественников
ежемесячные затраты в несколько тысяч рублей яв-
ляются весьма существенными, что приводит к нере-
гулярному приему лекарств, отказу от диеты и других
важных для здоровья мероприятий, хроническому
дистрессу. 

Если для сохранения приемлемых затрат на лече-
ние пациенту придется отказаться от прямых антикоа-
гулянтов в пользу варфарина, то мы получим
сложности, связанные с посещением поликлиники,
получением анализов международного нормализо-
ванного отношения, ожиданием встречи с кардиоло-
гом, которая возможно только после посещения
терапевта, а также возрастет риск мозговых кровоиз-
лияний.

При выборе медикаментов врачи не всегда учиты-
вают данные исследований, свидетельствующих, что
более дешевые дженерики, созданные в соответствии
с международными требованиями к качеству препа-
ратов, не только не уступают оригинальным препара-
там, но и дают лучшие результаты вследствие большей
приверженности [15].

Оптимальные физиологические показа-
тели

В рекомендациях при многих заболеваниях (диа-
бет, дисфункции щитовидной железы, дислипиде-
мии) используются индивидуализированные цели
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лечения. С другой стороны, в рекомендациях установ-
лен единый для всего взрослого населения целевой
уровень АД. Недавнее предложение американских
кардиологических обществ снизить верхнюю границу
целевого АД до 130/80 мм рт. ст. приведет к установ-
лению диагноза гипертензии почти у половины насе-
ления. Такое решение не получило поддержку
национальных профессиональных обществ, объеди-
няющих семейных врачей и врачей общей практики.

Вместе с тем использование различных целевых
уровней АД для разных ситуаций (например, при диа-
бете, ишемической болезни сердца, дисфункции
почек, инсульта у стариков и т.д.) заметно усложняет
работу врача. К тому же, как определить целевой уро-
вень АД у пожилого пациента с дисфункцией почек,
сердечной недостаточностью и стенозом сонной арте-
рии?

Механизм симптомов
Знание механизма симптома может существенно

повысить эффективность лечения. Часто пациенты
считают, что головные боли обусловлены повышением
АД. В то же время исследования в подавляющем боль-
шинстве случаев среди причин головной боли отме-
чают мигрень и головную боль напряжения [16, 17]. 

Если в происхождении стенокардии покоя или на-
пряжения преобладает тонус коронарных артерий, то
бета-адреноблокаторы, некоторые нитраты и даже
аспирин могут ухудшить состояние [18-20].

Коморбидность
Коморбидность создает большую проблему для

лечения пациента [21]. Пациенты с выраженной дис-
функцией органов исключаются из исследований,
оценивающих эффективность препаратов, и рекомен-
дации использовать в этих случаях нельзя. 

Врачу непросто принять оптимальное клиническое
решение в условиях коморбидности. Опасная желу-
дочковая аритмия требует назначения амиодарона у
пациента с очевидным гипо- или гипертиреозом. У па-
циентов с фибрилляцией предсердий и дисфункцией
почек прием антикоагулянтов может значительно уве-
личить риск инсультов и кровотечений [22], а имплан-
тация кардиовертера-дефибриллятора не дает
эффекта у пациентов с сердечной недостаточностью и
дисфункцией почек [23].

Если врачи назначат все рекомендуемые препа-
раты для каждого из шести имеющихся заболеваний,
то будет ли пациент их принимать? Встает вопрос – кто
должен заниматься оптимизацией лечения и сокраще-
нием числа менее значимых лекарств? Согласование
оптимального лечения между двумя специалистами,
даже работающими в одном учреждении, вызывает
порой непреодолимые сложности. А возьмет ли на

себя смелость и ответственность отменить назначение
кардиолога, невролога или эндокринолога участковый
терапевт или семейный врач? В этих случаях нельзя
опереться на законодательно закрепленный порядок
принятия решений.

Чаще всего сам пациент самостоятельно отказыва-
ется от приема «лишних» препаратов, которые, по его
мнению, неэффективны, например, статина или анти-
коагулянта, сохранив глицин и омакор.

Психическое состояние
Психические расстройства увеличивают риск и тя-

жесть болезни, ухудшают прогноз соматических забо-
леваний, в большей степени снижают
трудоспособность и качество жизни, чем болезни
внутренних органов [24, 25]. 

Многие симптомы, с которыми пациент пришел к
врачу-интернисту, связаны не с соматическим, а пси-
хическим заболеванием. Часто пациенты обращаются
к кардиологу с жалобами на сердцебиение и перебои,
вызванные экстрасистолией. Анализ данных холтеров-
ского мониторирования ЭКГ обычно показывает, что
пациенты ощущают лишь малую часть аритмических
событий. Более того, экстрасистолия регистрирова-
лась задолго до появления симптомов. В этих случаях
проблема заключается в снижении порога ощущений,
обычно связанная с тревожным расстройством, кото-
рое проявляется также и другими симптомами (бес-
покойство, тремор, нарушение сна, потливость,
кардиалгии). 

Лечение тревожного расстройства является наибо-
лее эффективной стратегией, однако установление
диагноза психического расстройства и назначение
психотропного препарата в отечественной общесома-
тической практике весьма затруднительны, в том
числе, в связи с отсутствием рекомендаций и стандар-
тов, ориентированных на врачей не психиатрических
специальностей. 

А пойти к психиатру, обычно занимающегося лече-
нием выраженных психических расстройств и не все-
гда способного оценить соматические последствия
терапии, включая повышение риска внезапной сер-
дечной смерти, для пациентов часто не представляется
возможным.

Возраст, пол, раса
Медицинские решения направлены на увеличение

продолжительности жизни, снижение частоты небла-
гоприятных событий, уменьшение симптомов. В то же
время эффективность постоянного приема препаратов
у молодых пациентов с низким риском часто не изу-
чена. Например, нужно ли назначить статины паци-
енту 28 лет с холестерином липопротеинов низкой
плотности 5,0 ммоль/л? Врачи не могут рассчитать
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сердечно-сосудистый риск, требуемый для выбора
лечения, так как шкала SCORE используется у людей в
возрасте 45-64 года. А молодой пациент, как правило,
совсем не заинтересован в пожизненном приеме ле-
карств, которые никак не влияют на его самочувствие. 

Шкалы сердечно-сосудистого риска у стариков
почти всегда указывают на высокий риск, что связано с
линейностью регрессионных формул, хотя часто связи
между факторами риска и неблагоприятными собы-
тиями являются нелинейными. Целесообразно ли не-
большое снижение сердечно-сосудистого риска на
относительно непродолжительном временном интер-
вале с помощью статинов при необходимости лечения
нескольких соматических заболеваний, повышенного
риска побочных эффектов и небольшой пенсии? Целе-
сообразно ли назначение антикоагулянтов для профи-
лактики инсульта пожилому пациенту с фибрилляцией
предсердий и частыми падениями [26]?

Окружающая среда
Установленные связи уровня загрязнения воздуха

с сердечно-сосудистыми и респираторными собы-
тиями позволяют рассмотреть возможность уменьше-
ния воздействия поллютантов в городской среде для
улучшения прогноза [27-29]. 

Представление о крепком сибирском здоровье не
подтверждается научными данными, показывающими
повышение заболеваемости и смертности при сниже-
нии температуры и в регионах с холодным климатом
[30-33].

Воздействие неблагоприятных средовых факторов
можно уменьшить как на уровне контроля состояния
городской среды, так и на уровне пациента при вы-
боре оптимального места жительства. Однако необхо-
димо получить надежные доказательства позитивного
влияния на снижение рисков смены места жительства
в связи с проблемами адаптации.

Наследственность
Наличие генетических аномалий может суще-

ственно повлиять на заболеваемость и смертность. Ряд
генетических дефектов с развитием каналопатий (син-
дромы удлиненного или короткого интервалов QT,
синдром Бругада) и кардиомиопатий приводят к за-
метному повышению риска сердечной смерти. 

Концепция точной медицины включает индивиду-
альный выбор медикаментов в зависимости от вида
генетической аномалии. Индивидуализированное
лечение синдрома удлиненного интервала QT с ис-
пользованием бета-блокаторов, проведением лево-
сторонней симпатической денервации сердца,
имплантируемых кардиовертеров-дефибрилляторов
позволяет радикально уменьшить смертность пациен-
тов [34].

В 2016 г. среди одобренных FDA медикаментов
27% были отнесены к персонализированному лече-
нию, которое учитывает генетические вариации мета-
болизирующих ферементов, специфические
биомаркеры клеток и направлено на коррекцию гене-
тических аномалий [35].

Хрономедицина
Вариативность интенсивности болезни и симпто-

мов в разное время суток и время года позволяет
более рационально использовать медикаментозные
ресурсы. 

Например, более выраженные симптомы в ночное
время или после пробуждения позволяют назначить
препарат один раз перед сном, хотя в инструкции ука-
зан 2-3-х кратный прием. С другой стороны, рекомен-
дованный однократный прием препарата не всегда
обеспечивает эффект в течение суток, и врачи или
сами пациенты переходят на более частый прием.

Не всегда рекомендованный режим приема препа-
рата имеет достаточную доказательную базу, напри-
мер, эффективность вечернего и утреннего приема
статинов не отличается [36].

Ежегодное обострение болезни весной позволяет
заблаговременно начать профилактическое лечение
и сгладить симптомы, или даже избежать ухудшения
состояния. 

Прогнозирование
Важным направлением совершенствования лече-

ния является разработка более совершенных прогно-
стических инструментов.

Современные методы прогнозирования позволяют
выделить сходные группы пациентов с низким и вы-
соким риском неблагоприятных событий. Наряду со
сложными математическими моделями, реализован-
ными в компьютерных программах, широкое распро-
странение в алгоритмах клинических решений
получили упрощенные шкалы, например, HeartScore,
PCE, SYNTAX, RCRI, EuroSCORE, CHA2DS2-VASc и мно-
гие другие [37]. Все большую роль в современных си-
стемах прогнозирования играют биомаркеры,
включая тропонины, натриуретические пептиды, ин-
дикаторы воспаления.

Пациентам низкого риска бывает достаточно амбу-
латорного наблюдения, а в случаях высокого риска
требуется активная медикаментозная и даже инвазив-
ная терапия. 

В то же время, для многих включенных в рекомен-
дации шкал (GRACE при остром коронарном син-
дроме, ABCD GOLD при хронической обструктивной
болезни легких, европейская шкала риска при арте-
риальной гипертензии) нет доказательств улучшения
исходов при их использовании. 

Approaches to Personalized Therapy
Подходы к персонализированной терапии
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Если усиление хронической болезни легких часто
развивается после вирусной респираторной инфек-
ции, можно просто усилить терапию при первых при-
знаках простуды и предупредить тяжелое обострение.

Часто нет исследований и рекомендаций по веде-
нию пациентов с повторными обострениями, когда
очевидно, что предыдущее лечение не предупредило
событие. Если у пациента случается второй или третий
инфаркт миокарда, почему назначается стандартное
лечение, хотя очевидно, что требуется более активная
терапия?

Эффективность персонализированного
лечения

Пока еще недостаточно исследований, сравниваю-
щих персонализированный и стандартизированный
подходы. Небольшое число имеющихся исследова-
ний показывает преимущества персонализированного
подхода и подтверждает представления, подсказы-
ваемые здравым смыслом. 

Индивидуализированный контроль гликемии у па-
циентов с диабетом 2 типа позволил существенно сни-
зить частоту гипогликемии, повысить качество жизни
и снизить затраты по сравнению со снижением уровня
гликированного гемоглобина до <7% всем пациентам
[38].

После инфаркта миокарда пациент-центрирован-
ный подход увеличил число пациентов, вернувшихся
к работе и прежнему уровню активности [39]. Инди-
видуализированная антигипертензивная терапия поз-
волила снизить систолическое АД почти на 4 мм рт.ст.
[40].

Заключение
Как показано в настоящей работе, существующие

достижения медицинской науки позволяют врачам
принимать более эффективные индивидуализирован-
ные медицинские решения, а не только использовать
имеющиеся унифицированные подходы, изложенные
в клинических рекомендациях.

Представляется, что персонализированная меди-
цина должна дополнять и нивелировать недостатки
доминирующего стандартизированного подхода к
лечению пациентов. Вместе с тем персонализирован-
ный подход требует больше времени для принятия ре-
шения, и порой весьма трудно учесть все факторы,
существенно влияющие на заболевание. 

Очевидно, что для развития персонализированной
медицины необходимы организационные решения,
которые позволят оптимизировать лечение пациентов.
Значение имеют как подготовка специалистов по ко-
морбидным заболеваниям, так и расширение службы
врачей общей практики, достаточно обученных для
принятия клинических решений и коррекции лечения
у пациентов с несколькими заболеваниями.

Кроме того, могут и должны помочь специальные
компьютерные программы, способные оперировать
многочисленными электронными данными, учитывать
сложные взаимосвязи между различными факторами
и подсказывать врачу оптимальные индивидуальные
решения.
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