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Ведение пациентских регистров, на основании 
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решения в отношении лекарственных препаратов
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Аннотация
Использование данных и доказательств реальной клинической практики (RWD / RWE) становится всё более и бо-

лее актуальным запросом системы здравоохранения, при принятии важнейших решений в области регулирования об-
ращения лекарственных средств, а также принятии решений о включении или невключении лекарственного средства 
в государственные программы финансирования.

В данной статье рассматривается роль клинических регистров как одного из важнейших источников 
RWD / RWE. Даны определения терминологии, описаны различные виды регистров по типу собираемой инфор-
мации, методам её сбора, хранения и обработки. Также показаны возможности использования регистров при 
принятии решений, описаны механизмы консолидации информации из различного типа регистров, а также по-
лучения данных для анализа из других источников, показана важность корректного сбора и валидации данных, 
собираемых в регистр.

Также в статье кратко описан отечественный опыт разработки, внедрения и ведения регистров на примере ряда 
нозологий.

Статья подготовлена с использованием материалов руководства, подготовленного Управлением медицинской по-
литики Центра по оценке и изучению лекарственных препаратов в сотрудничестве с Центром по оценке и изучению 
биологических препаратов и Центром совершенства в онкологии Управления по контролю качества пищевых продук-
тов и лекарственных средств США.
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AbsAbstrtractact
The use of data and evidence from real clinical practice (RWD / RWE) is becoming more and more relevant to the 

healthcare system when making critical decisions in the field of drug circulation regulation, as well as making decisions on 
the inclusion or non-inclusion of a drug in government funding programs.

This article discusses the role of clinical registries as one of the most important sources of RWD / RWE. Definitions of 
terminology are given, and various types of registers are described according to the type of information collected, methods 
of its collection, storage, and processing. It also shows the possibility of using registers in decision-making, describes the 
mechanisms for consolidating information from various types of registers, as well as obtaining data for analysis from other 
sources, shows the importance of correct collection and validation of data collected in the register.

The article also briefly describes the local experience in the development, implementation, and maintenance of registers 
on the example of a number of disorders.

It was prepared using guidelines prepared by the Office of Medical Policy of the Center for Drug Evaluation and Research 
in collaboration with the Center for Biological Evaluation and Research and the US Food and Drug Administration»s Center 
of Excellence in Oncology.
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ВведениеВведение
RWD — это данные, относящиеся к состоя-

нию здоровья пациента и / или оказанию медицин-
ской помощи, регулярно собираемые из различных 
источников.

RWE — это клинические данные об использо-
вании и потенциальных преимуществах или рисках 
медицинского продукта, полученные на основе ана-
лиза RWD.

В данной статье рассмотрены следующие темы:
• Вопросы, касающиеся возможности использо-

вания регистра при принятии регуляторных ре-
шений (акцент делается на атрибуты регистра,
способствующие сбору актуальных и надёжных
данных).

• Вопросы, касающиеся связи регистра с другим
источником данных с целью получения до-
полнительной информации, например данных
о свойствах препарата, электронных медицин-
ских карт (ЭМК), цифровых технологий здраво-
охранения или других регистров.

• Вопросы, связанные с рассмотрением регуля-
тором заявок, включающих данные из реги-
стров.

Возможность использования данных регистра
при принятии регуляторных решений зависит 
от характеристик, способствующих сбору актуаль-
ных и достоверных данных (описанных в данной 
статье), а также от дополнительных аспектов на-
учного характера, связанных с разработкой и про-
ведением исследований, выходящих за рамки этой 
статьи.

Общая информация
Определением регистра в рамках данной ста-

тьи является база данных, в которой собираются 
клинические и другие данные в стандартизирован-
ном формате о той или иной популяции пациентов 
с конкретным заболеванием, нарушением или под-
ходом к терапии.

Регистры, как правило, подразделяются на:
• регистры заболеваний, где в качестве критерия

включения используется состояние конкретного
заболевания или нарушения;

• регистры медицинских услуг, где критерием яв-
ляется определённая медицинская услуга, полу-
чаемая пациентом;

• регистры препаратов, где описывается, как па-
циент получает тот или иной лекарственный
препарат.
Создание регистров предполагает включение

в них заранее определённой популяции пациентов 
и сбор предварительно согласованных данных о со-
стоянии каждого пациента из этой популяции (дан-
ные на уровне пациента).

Данные об этой популяции пациентов можно 
вносить непосредственно в регистр (например, ре-
зультаты, сообщённые врачом), а также включать 
дополнительные данные, связанные с другими 
источниками, которые характеризуют участников 
регистра. Такие внешние источники данных могут 
включать данные из медицинских отчётов, из баз 
данных аптек и / или лабораторий, а также из элек-
тронных медицинских карт, банков крови и / или ре-
зультатов инструментальных исследований в фор-
мате выгрузки показаний медицинских приборов. 
Вовлечённый в работу с регистром персонал дол-
жен следовать стандартным операционным проце-
дурам по сбору и обработке данных.

Регистры различаются по сложности в отно-
шении объёма и детализации собираемых данных 
и способа их обработки. Например, для регистров, 
используемых в целях обеспечения качества оказы-
ваемой медицинской помощи в конкретном меди-
цинском учреждении или в системе здравоохране-
ния, как правило, собирают ограниченное количе-
ство данных, связанных с оказанием медицинской 
помощи. Регистры, созданные для решения кон-
кретных исследовательских вопросов, как правило, 
систематически собирают данные клинического 
исследования в определённой популяции пациен-
тов с учётом факторов, характеризующих клини-
ческое состояние пациентов, получаемое ими лече-
ние и последующие клинические явления. Данные, 
собранные в том или ином регистре, а также про-
цедуры сбора данных должны быть актуальными 
на момент рассмотрения вопроса о том, как можно 
использовать данные регистра.

Регистры имеют большой потенциал для разра-
ботки медицинских продуктов, а имеющиеся в них 
данные можно использовать для подготовки дизайна 
исследований и их поддержки, то есть проведения 
интервенционных (клинических) или неинтервен-
ционных (наблюдательных) исследований. Примеры 
такого использования включают следующие случаи:
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• Описание естественного развития заболева-
ния1.

• Предоставление информации, которая может по-
мочь определить размер выборки, критерии отбо-
ра и конечные точки2 исследования при планиро-
вании интервенционного исследования.

• Выбор когорты пациентов для исследования
на основе таких факторов, как демографические
характеристики, продолжительность или тя-
жесть заболевания, а также история болезни или
ответ на предшествующую терапию, для вклю-
чения в интервенционное (например, рандоми-
зированное) исследование, в рамках которого
назначают препарат для оценки его безопасно-
сти или эффективности.

• Выявление биомаркеров или клинических ха-
рактеристик, которые связаны с важными кли-
ническими результатами, имеющими значение
для планирования интервенционных и неинтер-
венционных исследований.

• Помощь в подготовке, в соответствующих кли-
нических обстоятельствах, выводов о безопас-
ности и эффективности в следующих случаях:
- неинтервенционное исследование, в рам-

ках которого оценивают препарат, получен-
ный в ходе обычной медицинской практики
и включённый в регистр;

- внешнее контролируемое исследование,
включающее данные регистра (в качестве
данных о внешней контрольной группе)3.

Существующий регистр можно использовать 
для сбора данных в иных целях, чем предпола-
галось изначально, а повторное использование 
инфраструктуры регистра для обоснования не-
скольких интервенционных и неинтервенционных 
исследований может повысить их качество и ре-
зультативность. Перед разработкой дизайна и на-
чалом интервенционного или неинтервенционного 

1 В рамках данной статьи, исследование естественного развития заболевания — это неинтервенционное (обсерва-
ционное) исследование, направленное на отслеживание течения заболевания для таких целей, как выявление демогра-
фических, генетических, экологических и других (например, лечение) переменных, которые коррелируют с развитием 
и исходами заболевания. Исследования естественной истории болезни, скорее всего, будут включать пациентов, по-
лучающих действующий стандарт лечения и / или неотложную помощь, что может повлиять на некоторые проявления 
заболевания. Регистры болезней являются распространёнными платформами для получения данных для исследований 
естественного развития заболевания.
2 Конечная точка — это точно установленная переменная, предназначенная для отражения интересующего резуль-
тата, который подвергается статистическому анализу для решения конкретного вопроса исследования. В точном опре-
делении конечной точки обычно указывают тип выполненных оценок, время проведения этих оценок, используемые 
инструменты и, при необходимости, другие сведения.
3 В ходе внешне контролируемого исследования как одного из видов клинических исследований сравнивают резуль-
таты в группе участников, получающих экспериментальное лечение, с результатами в группе, внешней по отношению 
к исследованию, а не с внутренней контрольной группой из той же популяции, которой назначено другое лечение. 
Внешней контрольной группой может быть группа, получавшая или не получавшая лечение в более ранний период 
(исторический контроль), или группа, получавшая или не получавшая лечение в тот же период времени (параллельный 
контроль), но в других условиях.
4 Общие элементы данных — это дискретные, чётко определённые и многократно используемые единицы сбора 
данных [1].

исследования с использованием данных регистра 
для принятия регуляторных решений спонсорам 
следует проконсультироваться с экспертами и экс-
пертными организациями в области RWD / RWE 
относительно целесообразности использования 
конкретного регистра в качестве источника данных 
из реальной клинической практики.

Обсуждение
Обоснование регуляторных решений на основе 

данных регистра
Данные регистра могут иметь различную сте-

пень ценности в регуляторном контексте в зависи-
мости от нескольких факторов, в том числе:
• как эти данные предполагается использовать

в регуляторных целях;
• популяция пациентов, включённых в регистр;
• собранные данные;
• как создают, поддерживают, курируют и анали-

зируют наборы данных регистра.

Данные регистра, собранные изначально для од-
ной цели (например, для получения полной клини-
ческой информации о пациентах с определённым 
заболеванием), могут подходить или не подходить 
для использования в других целях (например, для 
изучения результатов совместного назначения 
нескольких препаратов и клинических эффектов 
у подгруппы этих пациентов).

Следует учитывать как преимущества, так 
и ограничения использования регистров в качестве 
источника данных для получения доказательств 
при принятии регуляторных решений. Регистры 
могут иметь преимущества перед другими источни-
ками реальных клинических данных, учитывая, что 
в них накапливаются структурированные и заранее 
определённые элементы данных4.

Кроме того, регистры могут иметь преимуще-
ства в связи с тем, что они содержат длительно 
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собираемые контролируемые данные об опреде-
лённых популяциях пациентов, соответствующих 
заболеваниях, осложнениях и медицинской помо-
щи. Кроме того, регистры позволяют систематиче-
ски собирать данные, которые могут отсутствовать 
в базах данных медицинских отчётов или базах 
данных ЭМК.

Регистры могут иметь ограничения при ис-
пользовании в регуляторном контексте. Например, 
в имеющихся регистрах внимание может быть со-
средоточено на одном заболевании, при этом инфор-
мация о сопутствующих заболеваниях может быть 
ограничена, даже после установления связи с дру-
гими источниками данных. Кроме того, пациенты, 
чьи данные были внесены в регистр, могут оказать-
ся нерепрезентативными для изучаемой целевой по-
пуляции ввиду проблем, связанных с привлечени-
ем и удержанием пациентов. Например, пациентов 
с более тяжёлым заболеванием могут с большей ве-
роятностью включить в регистр, нежели пациентов 
с более лёгким заболеванием; или у включённых 
в регистр пациентов могут быть различия в подхо-
дах к практике ухода за собой, социально-экономи-
ческом положении или уровне поддерживающей 
терапии по сравнению с исследуемой популяци-
ей. Подобные факторы могут внести погрешность 
в анализ при использовании данных регистра. Воз-
можные ограничения регистров также могут быть 
связаны с неоднородностью данных (например, раз-
личные клинические характеристики в различных 
популяциях) и различиями в подходах, которые при-
меняются для обеспечения качества данных.

В целом, регистры лучше подходят в качестве 
источника данных для регуляторных целей в слу-
чаях, когда спонсоры стремятся зафиксировать 
объективные конечные точки, такие как летальный 
исход или госпитализация. Субъективные конечные 
показатели, такие как боль, могут быть отражены 
в регистре, однако стандартизация таких измере-
ний сопряжена с дополнительными трудностями. 
Кроме того, регистр, созданный для сбора данных 
с целью получения ответа на конкретный иссле-
довательский вопрос, может обладать своими пре-
имуществами перед существующим регистром, 
который был разработан для другой цели и впо-
следствии был перепрофилирован для решения 

5 Точность — это правильность сбора, передачи и обработки данных.
6 Полнота данных — наличие необходимых данных для решения задач в сфере исследования, разработки и анализа 
[2].
7 Происхождение — это аудиторский след, который «отражает происхождение части данных (в базе данных, доку-
менте или хранилище), а также объясняет, как и почему они оказались здесь» [3].
8 Отслеживаемость данных — позволяет понять взаимосвязь между результатами анализа (таблицами, списками 
и рисунками в отчёте об исследовании), наборами данных анализа, наборами табличных данных и исходными данны-
ми [4].
9 Существующий регистр можно использовать как есть или изменить под конкретные исследовательские цели, 
например добавив модуль для фиксации результатов исследования для более длительного последующего наблюдения.

того же вопроса. Ключевое преимущество реги-
стра, созданного для ответа на конкретный вопрос 
исследования, заключается в том, что разработчики 
такого регистра могут заранее прогнозировать сбор 
конкретной информации о клинических конечных 
точках и результатах, тогда как для существующего 
регистра может потребоваться привязка к другим 
источникам данных.

Прежде чем использовать любые RWD, включая 
регистры, для принятия регуляторных решений, 
необходимо рассмотреть вопрос о возможности ис-
пользования этих данных, оценив их актуальность 
и надёжность. Термин «актуальность» включает 
наличие ключевых элементов данных (различные 
данные о пациенте, терапии, исходах) и достаточ-
ного количества репрезентативных пациентов для 
исследования, а термин «надёжность» включает 
точность5, полноту данных6, происхождение7 
и отслеживаемость данных8.

Актуальность данных регистра
При рассмотрении вопроса об использовании 

существующего регистра9 в регуляторных целях, 
при общей оценке актуальности данных регистра 
следует учитывать, является ли данный регистр 
актуальным для использования в научных целях. 
В рамках такой оценки необходимо внимательно 
изучить элементы данных, фиксируемых в реги-
стре.

Конкретные элементы данных, которые необхо-
димо отразить в регистре, зависят от планируемо-
го организатором использования этого регистра. 
Например, минимальный набор элементов данных 
в регистре может быть более полным, если орга-
низатор намерен использовать данные регистра 
для внешней контрольной группы в исследовании 
с внешним контролем, нежели когда он намерен 
использовать регистр для включения участников 
в интервенционное исследование. В регистре долж-
на храниться информация, документирующая лю-
бые элементы данных, которые уже не собирают, 
или новые элементы данных, которые начинают со-
бирать. Организаторам также следует разработать 
план по снижению потерь данных участников реги-
стра, выбывающих из исследования, которые, воз-
можно, будут нужны для их отдалённого анализа.
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Оценка релевантности данных зависит от кон-
текста. Например, при рассмотрении возможно-
сти использования регистра в регуляторных целях 
спонсоры должны учитывать методики отбора па-
циентов и влияние этих методик на репрезентатив-
ность популяции в регистре. В частности, критерии 
включения и исключения, используемые для вклю-
чения пациентов в регистр, могут привести к тому, 
что популяция пациентов в регистровом исследова-
нии будет отличаться от целевой популяции в про-
грамме спонсора по разработке лекарственного пре-
парата. Кроме того, пациенты, которые остаются 
включёнными в регистр, могут отличаться от тех, 
кто выбывает из него (например, в случае возник-
новения различных нежелательных явлений).

В регистры в основном вносят элементы дан-
ных, которые содержат информацию о характери-
стиках пациента, полученном лечении и результа-
тах относительно состояния здоровья пациентов, 
включённых в регистр. К такой информации, как 
правило, относятся:
• уникальный идентификатор пациента;
• дата согласия пациента на включение в регистр;
• исходные характеристики пациента на тот мо-

мент (такие как персональные данные, сопут-
ствующие заболевания, история болезни и дру-
гая информация).

Организаторам регистра следует рассмотреть,
какие элементы данных должны содержаться в ре-
гистре, исходя из целей его использования.

Ниже приведены примеры данных, которые мо-
гут быть включены в регистр (список не является 
исчерпывающим):
• Демографическая и клиническая информация:

- Демографические данные пациента (в том
числе дата рождения, пол, национальная
и этническая принадлежность, рост, масса
тела, вредные привычки (курение, употре-
бление алкоголя, применение антипсихоти-
ческих препаратов и его длительность)).

- Основной изучаемый диагноз (в том числе
дата постановки диагноза, сам диагноз, ре-
зультаты анализов и методов инструменталь-
ного обследования, код диагноза, генетиче-
ское или другое тестирование, если было);
особый подход к определению степени, тя-
жести и / или бремени заболевания и важных
этапов течения болезни.

- Сопутствующие заболевания пациента,
включая текущее состояние (например, ос-
ложнения, проявления заболевания) этих
заболеваний, даты проведения обследований
и методы лечения отдельных сопутствую-
щих заболеваний.

- Дополнительная значимая информация о ха-

рактеристиках, которые, предположительно, 
могут влиять на тяжесть или прогрессирова-
ние заболевания.

• Информация о лечении исследуемого заболева-
ния (если применимо):
- Международное непатентованное название

и коммерческое наименование одного препа-
рата или нескольких препаратов.

- Состав и дозировка, даты начала и оконча-
ния каждого курса лечения и причина пре-
кращения лечения (если имеется).

- Тип и дата операций, процедур, манипуля-
ций, их осложнения, если такие были.

• Сведения, связанные с состоянием здоровья:
- Определённые клинические события (напри-

мер, инфаркт миокарда, инсульт, госпитали-
зация, смерть), входящие в круг интересов
исследователей, и дата их наступления.

- Другие клинические результаты (например,
прогрессирование заболевания, рецидив,
инвалидность, функциональное состояние,
показатель качества жизни) и дата их насту-
пления.

- Изменения в ведении пациента, с указанием
их даты.

• Информация, связанная с беременностью, если
предполагается сбор данных, связанных с бере-
менностью или её результатами:
- История предыдущих беременностей.
- Дата последней менструации (если она из-

вестна) и результаты УЗИ, позволяющие
определить срок беременности.

- Срок беременности на момент первого при-
ёма препарата.

- Дородовые симптомы (в том числе преэ-
клампсия, эклампсия и т. д.).

- Исход беременности (в том числе живоро-
ждение, мертворождение, выкидыш и т. д.).

- Исходы для плода (в том числе основные
врождённые пороки развития, низкая масса
тела для данного гестационного возраста,
преждевременные роды, низкая масса тела
при рождении, любые другие соответству-
ющие неблагоприятные исходы для плода
и т. д.).

Надёжность данных регистра
При рассмотрении возможности использования 

существующего регистра или необходимости соз-
дания нового регистра следует обеспечить наличие 
процессов и процедур, регулирующих работу реги-
стра, обучение и подготовку сотрудников, занима-
ющихся ведением регистра, планирование ресур-
сов и общепринятую практику, которые помогают 
обеспечить надлежащее качество данных регистра. 
Такие атрибуты управления помогают обеспечить 
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достижение целей регистра и должны в том числе 
включать следующее:
• Утверждённый словарь данных и правила вали-

дации10 запросов и контроля результатов редак-
тирования данных регистра (если применимо),
которые должны быть доступны для тех, кто
планирует использовать данные регистра для
проведения анализов.

• Соответствующие процессы и процедуры для
регистра, такие как:
- Сбор, курирование11, управление и хранение

данных, включая процессы, обеспечиваю-
щие подтверждение данных в регистре с по-
мощью исходных данных (если это примени-
мо) для данного регистра.

- Порядок доступа и взаимодействия пациен-
тов, исследователей и врачей с данными ре-
гистра и системами сбора данных регистра.

- Условия использования данных другими ли-
цами, помимо создателя регистра (например,
условия, которые должен выполнить спон-
сор, чтобы разрешить объединение данных
регистра с данными из другого источника).

• Соответствие требованиям 21 CFR, части 11
(если применимо), включая обеспечение кон-
троля доступа и аудиторского следа12, демон-
стрирующего происхождение данных регистра
и обеспечивающего отслеживаемость дан-
ных13.

Организаторы также должны удостовериться,
что при формировании регистра и разработке про-
токолов для последующего использования сведе-
ний из этого регистра соблюдаются действующие 
требования по защите прав пациента, включая за-
щиту конфиденциальности медицинской инфор-
мации пациентов. Рекомендуется участие юриста 
на стадии планирования регистра, формирования 
списка собираемых данных и других активностей, 

10 Валидация — это процесс установления того, что та или иная методика является надёжной или что данные изме-
рены корректно.
11 Курирование данных — это применение стандартов (например, Консорциум по стандартам обмена клинически-
ми данными (CDISC), стандарт Health Level 7, ICD-10-CM) к исходным данным; например, присвоение кодов неблаго-
приятным событиям, стадированию заболевания, прогрессированию болезни и другим медицинским и клиническим 
концепциям в ЭМК.
12 Аудиторский след — это процесс, позволяющий фиксировать подробную информацию, такую как добавления, 
удаления или изменения в электронной записи, не скрывая исходную запись. Аудиторский след облегчает восстанов-
ление последовательности деталей, относящихся к электронной записи.
13 Дополнительное обсуждение использования электронных записей и подписей согласно части 11 см. в проекте 
отраслевого руководства «Использование электронных записей и подписей в клинических исследованиях согласно 
21 CFR, части 11 — вопросы и ответы» (июнь 2017 г.). В окончательной редакции данное руководство будет отражать 
текущее видение FDA по этому вопросу.
14 Накопление данных — это процесс, с помощью которого были собраны данные.
15 Целостность данных — это полнота, последовательность и точность данных.
16 Элемент данных — это фрагмент данных, соответствующий одному пациенту в пределах поля данных.
17 Стандарт данных — это набор правил, описывающих, как определённый тип данных должен быть структуриро-
ван, определён, отформатирован или передан из одной компьютерной системы в другую.

связанных с регистром. Это нужно, чтобы учесть 
все требования текущего законодательства.

Факторы, которые необходимо рассматривать 
при оценке надёжности данных регистра, включа-
ют способ сбора данных (накопление данных14). 
Важно также учитывать, обеспечивают ли сотруд-
ники, занимающиеся ведением регистра, и процес-
сы, применяемые во время сбора и анализа дан-
ных, достаточную гарантию минимизации ошибок 
и обеспечения целостности данных15. Организато-
рам следует обратить внимание на то, имеются ли 
в регистре средства контроля, обеспечивающие 
сохранение конфиденциальности и безопасности 
данных [5].

Для обеспечения сбора достоверных данных 
словарь данных регистра должен включать следу-
ющее:
• Элементы данных и порядок их определения.
• Диапазоны и допустимые значения для элемен-

тов данных.
• Ссылку на исходные данные для элементов дан-

ных.

Рекомендуется использовать общие элементы
данных16 для обеспечения стандартизированного, 
последовательного и универсального сбора дан-
ных. Такой подход может облегчить сопоставле-
ние или соотнесение данных регистра с данными 
из других источников. По возможности необходимо 
обеспечить единообразие этой стандартизирован-
ной терминологии и соответствующих стандартов 
данных17 в регистре и терминов и стандартов, на-
пример, как это организовано FDA в США [6].

Для обеспечения надёжности данных регистра 
необходимо предусмотреть соответствующие по-
литики и процедуры, включая предварительное 
определение правил валидации данных для запро-
сов и проверки редактирования данных регистра, 
а также валидации электронных систем, используе-
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мых для сбора данных регистра18. Необходимо раз-
работать дополнительные политики и процедуры, 
позволяющие как представителям регулятора, так 
и научным сотрудникам иметь возможность оце-
нить качество данных в регистрах, включая помощь 
в решении таких вопросов, как ошибки в кодирова-
нии или интерпретации исходного документа или 
документов, а также ошибки ввода, передачи или 
преобразования данных19. Форматы и опреде-
ления данных, вносимых в регистр, должны быть 
хронологически последовательными20, а любые 
изменения в диагностических критериях или кли-
нических определениях со временем необходимо 
учитывать и документировать.

Регистры, представленные в виде электронной 
базы данных, должны быть обеспечены мерами 
защиты, включая стратегии управления данными, 
предусматривающими сохранность данных. Стра-
тегии управления данными должны включать про-
цессы и процедуры, позволяющие выполнять сле-
дующее:
• Осуществлять и поддерживать контроль вер-

сий вносимых данных путём документирования
даты, времени и источника данных, к которым
относятся лица, системы, устройства и инстру-
менты [5], внесённых в регистр; выполнять
профилактические и / или корректирующие
действия для устранения изменений в данных
(включая пометку неверных данных без удале-
ния этих данных, а также вставку исправленных
данных для последующего использования); опи-
сывать причины любых изменений в данных,
не скрывая предыдущие записи.

• Обеспечивать сохранность данных при их пере-
носе из других форматов или систем таким об-
разом, чтобы данные не были изменены в про-
цессе миграции.

• Предусмотреть возможность интеграции в ре-
гистр данных, которые ранее были получены
с использованием устаревших форматов дан-
ных или технологий (например, операционных
систем, оборудования, программного обеспе-
чения).

18 Валидация электронных систем может включать (но не ограничиваться) демонстрацию корректной установки 
электронной системы и её тестирование, что позволяет убедиться, что она функционирует должным образом. Данная 
тема также обсуждается в проекте отраслевого руководства «Использование электронных записей и подписей в кли-
нических исследованиях согласно 21 CFR, части 11 — вопросы и ответы».
19 Преобразование данных — включает в себя извлечение, очистку и интеграцию данных.
20 Последовательность данных — это соответствующее единообразие данных на площадках клинических исследо-
ваний, в учреждениях, отделах, подразделениях внутри учреждений, у поставщиков или других экспертов.
21 Цифровые технологии здравоохранения (ЦТЗ) — это система, использующая вычислительные платформы, 
возможности подключения, программное обеспечение и датчики, применяемые в здравоохранении и для смежных 
целей. Эти технологии охватывают широкий спектр применения, от использования в сфере обеспечения всеобще-
го благосостояния до применения в качестве медицинского изделия. К ним относятся технологии, предназначенные 
для использования в качестве медицинского продукта, в составе медицинского продукта или в качестве дополнения 
к другим медицинским продуктам (устройствам, лекарственным препаратам и биопрепаратам). Кроме того, их можно 
использовать при разработке или изучении медицинских продуктов [7].

• Учитывать изменения в клинической информа-
ции с течением времени (например, критерии
диагностики заболеваний, стадирование злока-
чественных новообразований).

• Разъяснять используемые правила и методы ау-
дита, а также стратегии смягчения последствий,
применяемые для снижения числа ошибок.

• Описать типы ошибок, выявленных по результа-
там аудита, и способы исправления данных.

Показатели соответствия, точности и полноты
данных следует периодически оценивать, причём 
частота оценки зависит от целей использования 
данных регистра (например, исключительно для 
упрощения набора участников рандомизирован-
ного контролируемого исследования или для ис-
пользования данных регистра в анализе интервен-
ционных или неинтервенционных исследований). 
Необходимо проводить рутинный описательный 
статистический анализ для выявления недостаю-
щих или противоречивых данных, существенных 
отклонений и утраченных данных для последую-
щего наблюдения.

Рекомендации по соотнесению регистра 
с другим регистром или другой системой данных

Если в регистре не отражена вся необходимая 
информация для ответа на интересующий вопрос 
в рамках интервенционного или неинтервенцион-
ного исследования, организаторы могут рассмо-
треть возможность получения дополнительной 
информации из другого источника. Например, рас-
смотреть возможность установления связи между 
данными о пациенте в одном регистре и данными 
о том же пациенте в другой системе (или системах) 
данных, таких как другой регистр, ЭМК, база дан-
ных медицинских отчётов, или полученными с по-
мощью цифровых технологий здравоохранения 
(ЦТЗ)21, таких как датчики, позволяющие непре-
рывно или периодически регистрировать физиоло-
гические и / или поведенческие данные (например, 
кровяное давление, физическую активность, уро-
вень глюкозы), или программные приложения, ра-
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ботающие на вычислительных платформах общего 
назначения.

Если регистр будет пополняться данными 
из другой системы данных, нужно рассмотреть 
возможное воздействие дополнительных данных 
на общую целостность данных регистра. Следует 
применять нужные стратегии при коррекции из-
быточных данных, устранении любых несоответ-
ствий в данных и решении других потенциальных 
проблем, таких как возможность защиты конфи-
денциальности пациента при безопасной передаче 
данных. Рекомендуется подготовить план по обе-
спечению корректности связей между данными 
на уровне пациента (т. е. необходимо убедиться, 
что сопоставляются данные по одному и тому же 
пациенту).

Также необходимо рассмотреть вопрос о совме-
стимости связываемых источников данных и обе-
спечить поддержку соответствующих стратегий ра-
боты с информацией для обеспечения интеграции 
данных. Технические специалисты должны обе-
спечить такие условия, чтобы: (1) было проведено 
соответствующее тестирование для демонстрации 
совместимости связываемых систем данных, (2) ав-
томатизированная электронная передача элементов 
данных в регистр была последовательной и воспро-
изводимой и (3) данные передавались точно, после-
довательно и в полной мере. Для подтверждения 
того, что данные в регистре были точно получены 
из связанного источника данных и что операцион-
ные определения связанных переменных согласо-
ваны, следует использовать заданные правила про-
верки логической согласованности и диапазонов 
значений.

Документация о процессе, который использо-
вали для подтверждения передачи данных, должна 
быть доступна для проверки во время проведения 
инспекций. Организаторы также должны убедить-
ся, что обновления программного обеспечения 
в базе данных регистра или дополнительные источ-
ники данных не повлияют на целостность данных, 
передаваемых в регистр. Например, следует рас-
смотреть такие вопросы, как корректное согласо-
вание по времени связываемых данных и данных 
регистра.

Целесообразность использования дополнитель-
ных источников данных также зависит от того, как 
организатор намерен использовать связанные дан-
ные, а также от возможности получения аналогич-
ных данных для всех пациентов. Например, в отно-
шении каждого потенциального источника данных 

22 Например, в случае проведения неинтервенционных исследований организаторы могут запросить встречу типа 
С. FDA выпустило проект отраслевого руководства по официальным встречам с FDA «Официальные встречи FDA 
со спонсорами или заявителями в рамках Закона о плате за регистрацию рецептурных препаратов (PDUFA)» (де-
кабрь 2017 г.). 

надо рассмотреть следующие вопросы:
• Соответствуют ли связываемые данные предла-

гаемому предмету исследования (например, до-
полнительный источник данных предоставляет
соответствующую клиническую информацию
и / или информацию о долгосрочном наблюде-
нии)?

• Могут ли данные быть точно сопоставлены с па-
циентами в регистре и возможно ли точно осу-
ществить привязку записей между двумя (или
более) базами данных?

• Имеют ли изучаемые переменные значения в ре-
гистре и дополнительных источниках данных,
соответствующие определения и безопасные
подходы к их определению?

• С достаточной ли точностью, последовательно-
стью и полнотой для достижения целей реги-
стра собраны данные?

После принятия решения об использовании
дополнительного источника (или источников) дан-
ных в дополнение к регистру организатор должен 
разработать подход и алгоритмы, необходимые 
для привязки этих данных к регистру. Кроме того, 
организатор должен определить, как будет оцени-
ваться целостность данных, в том числе как будет 
проводиться оценка любых неточностей, вносимых 
в результате привязки (например, несовпадение 
значений в тех или иных показателях). Организатор 
также должен использовать соответствующие мето-
ды ввода, кодирования, очистки и преобразования 
данных для каждого связанного источника данных.

Рекомендации по проверке регуляторным 
органом

Организаторы регистров, заинтересованные 
в использовании конкретного регистра в качестве 
источника данных для обоснования регуляторного 
решения, должны предварительно связаться с со-
ответствующим отделом контролирующего учреж-
дения, прежде чем проводить исследование, в ко-
тором будут использованы данные регистра22. Они 
должны обсудить с представителями регулятора 
следующие вопросы:
1) возможность точного определения и оценки

целевой популяции на основе запланирован-
ных критериев включения и исключения;

2) какие элементы данных будут поступать из ре-
гистра (в отличие от других источников дан-
ных), их достоверность, а также частоту и сро-
ки сбора данных;
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3) планируемый подход к привязке регистра
к другому регистру или другой системе дан-
ных, если такая привязка предполагается;

4) планируемые методы определения и под-
тверждения результатов, включая требования
к диагностике и уровень подтверждения или
оценки результатов, который, по мнению регу-
лятора, необходим;

5) планируемые методы подтверждения диагноза
изучаемого заболевания.

Организаторы регистра должны представить 
протоколы и планы статистического анализа ре-
гулятору для рассмотрения и комментирования 
до проведения интервенционного или неинтервен-
ционного исследования с использованием данных 
из регистров. Все основные элементы дизайна, ана-
лиза и проведения исследования регистра должны 
быть заранее определены, а по каждому элементу 
исследования в протоколе должно быть указано, 
как этот элемент будет получен из выбранного 
источника или источников RWD.

Организаторы исследования, намеревающиеся 
использовать данные регистра для подтверждения 
эффективности и безопасности препарата в заявке 
на регистрацию, должны обеспечить представление 
данных на уровне пациентов регулятору в соответ-
ствии с применимыми правовыми и регуляторными 
требованиями23. Если данные регистра принадле-
жат третьим лицам и контролируются ими, то они 
должны иметь соглашения с этими лицами, чтобы 
гарантировать, что все соответствующие данные 
на уровне пациентов могут быть представлены ре-
гулятору и что исходные записи, необходимые для 
проверки RWD, будут доступны для проверки, если 
таковая потребуется24.

Пример опыта Aston Health в работе  
с клиническими регистрами в эндокринологии

Aston Health обладает большим опытом орга-
низации клинических регистров в эндокринологии 
в области таких заболеваний, как сахарный диабет I 
и II типа, центральный несахарный диабет, опухоли 
гипоталамо-гипофизарной области, а также других 
заболеваний, требующих консультации эндокрино-
лога (гипогонадизм, остеопороз, эндометриоз).

23 См., например, 21 U. S. C. 355. 42 U. S. C. 262. и 21 CFR 314.50 и 601.2.
24 См. 21 CFR 312.58.

Экспертиза Aston Health в области эндокрино-
логии подтверждена опытом успешной реализации 
более 50 проектов.

Пример масштабного эпидемиологического 
проекта — Всероссийское исследование распро-
странённости сахарного диабета (Nation), реализо-
ванное более чем в 60 субъектах РФ. Цель иссле-
дования — изучение реальной распространённости 
сахарного диабета с учётом социально-демографи-
ческих и клинических особенностей на всей терри-
тории РФ. Распространённость заболевания уста-
навливалась на основании лабораторных данных.

С 2011 года Aston Health является официальным 
техническим оператором Государственного Реги-
стра больных сахарным диабетом.

Регистр является современной единой системой 
учёта пациентов, позволяющей проводить объек-
тивную оценку и анализ основных эпидемиологи-
ческих показателей заболевания. Проект осущест-
вляется под эгидой головной организации ФГБУ 
«Эндокринологический научный центр» Мини-
стерства здравоохранения Российской Федерации, 
куратор — И. И. Дедов.

В конце февраля 2015 года Aston Health запу-
стил специализированный портал для эндокрино-
логов — http://sd.diaregistry.ru /, который представ-
ляет собой коммуникационную площадку специа-
листов, работающих в Регистре больных сахарным 
диабетом.

На сайте размещена актуальная информация: 
новости мировой и отечественной эндокриноло-
гии, научные публикации ведущих специалистов, 
информация об образовательных мероприятиях, 
новости компаний-производителей.

На сегодняшний день Aston Health разработал 
и занимается управлением следующих клиниче-
ских регистров в области эндокринологии:
• Государственный Регистр больных сахарным

диабетом;
• Регистр пациентов с синдромом диабетической

стопы;
• Регистр больных медуллярным раком щитовид-

ной железы;
• Регистр опухолей гипоталамо-гипофизарной

области;
• Регистр центрального несахарного диабета.
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