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АннотацияАннотация
В 2021 году Управление по контролю качества пищевых продуктов и  лекарственных средств США (FDA, 

Food and Drug Administration) выпустило проект руководства по использованию электронных медицинских карт 
(ЭМК) и  данных о  медицинских претензиях для принятия регуляторных решений. В проекте руководства дают-
ся рекомендации спонсорам в  отношении использования данных реальной клинической практики при проведе-
нии исследований. Также в  нём рассматриваются проблемы и  ограничения, связанные с  использованием этих 
данных, и  даются рекомендации по их преодолению. Целью данной статьи является представить краткий обзор 
ключевых аспектов рекомендаций FDA по использованию данных ЭМК при принятии регуляторных решений. 
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AbstractAbstract
In 2021, the U.S. Food and Drug Administration (FDA) issued draft guidance on the use of electronic health records and 

medical claims data for regulatory decisions. The draft guidance provides recommendations for sponsors regarding the use of 
real-world data in conducting studies. It also addresses the challenges and limitations associated with the use of these data and 
provides recommendations to overcome them. The purpose of this article is to provide a brief overview of key aspects of the 
FDA's guidance on the use of electronic health record data in regulatory decision making.
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ВведениеВведение
Данные реальной клинической практики (РКП) 

могут быть полезны, как при оценке эффективно-
сти и  безопасности лекарств в  течение всего цик-
ла их «жизни», так и при принятии регуляторных 

решений. Однако, использование данных РКП со-
провождается определёнными сложностями. К ним 
относятся следующие:
•	 неполные данные;
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•	 сопоставимость и  практическая реализуемость 
данных;

•	 неоднородность баз данных и отсутствие едино-
го методологического подхода к сбору и анализу 
медицинских записей;

•	 наличие различий между традиционными ран-
домизированными клиническими исследовани-
ями (РКИ) и  обсервационными исследования-
ми, с использованием данных РКП. 

Тем не менее, несмотря на указанные сложности, 
данные РКП являются ценным дополнением к  ре-
зультатам проведённых клинических исследований, 
так как они отражают реальную практику примене-
ния лекарственных средств у большого количества 
пациентов. Также следует подчеркнуть важность 
использования этих данных, в  тех случаях, когда 
проведение традиционных клинических исследова-
ний не представляется возможным или этичным. 

В 2021 году Управление по контролю качества 
пищевых продуктов и лекарственных средств США 
(англ. Food and Drug Administration; FDA) выпу-
стило проект руководства по использованию элек-
тронных медицинских карт (ЭМК) и данных о ме-
дицинских претензиях для принятия регуляторных 
решений. Согласно проекту руководства, FDA ре-
комендует спонсорам клинических исследований, 
использующих данные РКП, учитывать адекват-
ность и релевантность источника данных, недоста-
ющие данные, связь данных, а также подтвержде-
ние и  валидацию переменных исследования наря-
ду с  обеспечением качества. В руководстве также 
обсуждаются конкретные вопросы, вызывающие 
обеспокоенность FDA. Например, достаточно ли 
последующего наблюдения в  источниках данных 
РКП для установления исходов и не ограничивают 
ли недостающие данные интерпретацию результа-
тов. FDA рекомендует спонсорам обсуждать кон-
кретные вопросы с соответствующим отделом экс-
пертизы, однако процесс и сроки проведения таких 
обсуждений требуют чёткого определения [1].

Далее мы сосредоточим внимание на ключевых 
компонентах руководства, которое обеспечивает 
методологическую основу для ответа на контроль-
ные вопросы регуляторных органов при оценке 
качества данных РКП: качество источника данных 
(его адекватность и релевантность), полнота и со-
поставимость данных, элементы дизайна исследо-
вания (характеристика и  валидация воздействий, 
выбор конечных точек, популяции и учёт ковариат), 
контроль и оценка качества.

Адекватность, релевантность и качество дан-
ных реальной клинической практики

До начала проведения исследования спонсо-
ры, проводящие исследования с  использованием 

электронных медицинских карт (ЭМК) или дан-
ных о  медицинских претензиях и  намеревающие-
ся представить их результаты в FDA для принятия 
регуляторного решения, должны предоставить FDA 
подробные планы с описанием дизайна исследова-
ния и методов статистического анализа. Если спон-
соры хотят получить отзывы или рекомендации от 
FDA до начала исследования, им следует запросить 
комментарии или встречу с отделом FDA, отвечаю-
щим за оценку исследования. Это позволит спонсо-
рам обсудить с FDA план исследования и все возни-
кающие у них проблемы и вопросы. Для спонсоров 
важно определить и описать все ключевые аспекты 
своего исследования, включая план исследования, 
методы анализа данных, порядок проведения ис-
следования и представления результатов. В прото-
коле и  окончательном отчёте об исследовании не-
обходимо объяснить, как каждый из этих элементов 
был определён с  помощью выбранного источника 
данных РКП, включая все проведённые валидаци-
онные исследования.

Исследования РКП по применению, эффек-
тивности и  безопасности медицинских изделий 
сталкиваются с  проблемами, связанными с  недо-
статочной детализацией и неоднозначностью слож-
ных вариантов разработки и анализа. Для решения 
этой проблемы в  рамках государственно-частного 
сотрудничества был разработан структурирован-
ный шаблон под названием STaRT-RWE [2]. Этот 
шаблон призван помочь в  разработке, проведении 
и рецензировании исследований, предоставляя ре-
комендации и  общую структуру для исследовате-
лей, спонсоров, рецензентов и лиц, принимающих 
решения. Он дополняет существующие контроль-
ные списки и сводит к минимуму двусмысленные 
формулировки за счёт использования табличных 
и  визуальных форматов. STaRT-RWE совместим 
с различными схемами исследований и реальными 
источниками данных, а также соответствует пре-
дыдущим рекомендациям и  инструментам оценки 
смещения. Шаблон включает таблицы параметров 
исследования и  рисунок для представления мето-
дов и  результатов исследования. Он разработан 
с учётом гибкости и может быть включён в суще-
ствующие процессы разработки протоколов и  от-
чётности. Ожидается, что практика использования 
шаблона станет рутинной, а для облегчения его при-
менения могут быть разработаны программные ре-
шения. Тем не менее шаблон STaRT-RWE имеет ряд 
ограничений. Во-первых, структура, заложенная 
в таблицах, может не подойти для некоторых случа-
ев использования. В зависимости от исследования 
может оказаться актуальной только часть таблиц 
в STaRT-RWE. Во-вторых, использование шаблона 
для планирования исследования и принятия реше-
ний не гарантирует объективности результатов. Од-
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нако чёткая и недвусмысленная информация о том, 
как были получены результаты и  какие стратегии 
использовались для смягчения предвзятости, может 
значительно облегчить интерпретацию результатов 
исследования. В-третьих, хотя шаблон включает 
раздел, посвящённый источникам данных, в нём не 
отражена вся необходимая информация для оцен-
ки пригодности данных. Соответствие источников 
данных должно быть документировано, включая 
описание доступных полей данных и  полноту их 
сбора. Кроме того, должны быть представлены 
чёткие сведения о  происхождении данных, задо-
кументированы все преобразования, выполненные 
в  потоках данных, использованных для создания 
исследовательской базы данных [2].

Основными ограничениями для использования 
данных РКП являются [3, 4]: 
•	 качество данных — ключевой фактор, определя-

ющий целесообразность и полезность использо-
вания источника данных. Если качество источ-
ника вызывает подозрения, следует отказаться 
от использования данного источника; 

•	 адекватность сбора данных — источники могут 
не содержать достаточного количества данных 
для целей исследования, для ответа на конкрет-
ный исследовательский вопрос могут потребо-
ваться исследования различной продолжитель-
ности; 

•	 отсутствующие данные  — некоторые данные 
могут быть некорректно закодированы или от-
сутствовать в источниках, например, при смене 
пациентом поставщика услуг или страхового 
плана данные о  прошлых эпизодах обращения 
за медицинской помощью могут отсутствовать; 

•	 размер выборки — размер выборки должен быть 
достаточным для обеспечения аналитической 
точности с учётом ожидаемого эффекта лечения 
или статистической дисперсии, для ответа на 
этот запрос может понадобиться использование 
альтернативных источников данных; 

•	 потенциальные смещения и  ошибки измере-
ния, в том числе неизмеряемые сопутствующие 
факторы, должны быть учтены. Интерпретация 
данных РКП может быть сложной, особенно 
если ожидаемый эффект лечения невелик. Даже 
при большом объёме выборки потенциальная 
погрешность может перевесить значимость 
результатов. Поэтому важно включать количе-
ственную оценку смещения или анализ чувстви-
тельности для учёта небольших изменений в ал-
горитмах, устойчивости предположений и влия-
ния отсутствующих данных.

В руководстве также подчёркивается, что в раз-
ных странах мира существуют различия в  меди-
цинской практике и системах здравоохранения, что 

может повлиять на соответствие источников дан-
ных вопросу исследования и целесообразность их 
использования. Пациенты, участвующие в различ-
ных программах оплаты медицинских услуг, могут 
иметь различные характеристики. Такие факторы, 
как распределение лекарственных препаратов по 
уровням, формулярные решения и охват пациентов, 
также могут влиять на различия в тяжести заболе-
вания или других характеристиках болезни у  па-
циентов, получающих одну и ту же терапию в раз-
ных системах здравоохранения. Важно убедиться, 
что источники данных охватывают все популяции, 
имеющие отношение к  исследованию. FDA реко-
мендует указывать причину выбора конкретных 
источников данных, справочную информацию о си-
стеме здравоохранения, а также описание практи-
ки назначения и  использования препаратов. Для 
источников данных, не относящихся к  США, сле-
дует дать объяснение того, как эти факторы могут 
повлиять на обобщение результатов исследования 
на американскую популяцию.

Одним из инструментов при оценке целесоо-
бразности использования источников данных из 
формуляров и электронных медицинских карт для 
решения конкретных исследовательских задач яв-
ляется система PICOT [3]. Данная система включа-
ет в себя оценку по следующим параметрам: 
•	 Р (population), популяция  — исследователи 
должны оценить включает ли источник данных 
интересующую популяцию пациентов и может ли 
эта популяция быть достоверно и  надёжно опре-
делена; 
•	 I (intervention), вмешательство  — в  источнике 
данных должны содержаться данные об изучаемом 
вмешательстве или лекарстве-компараторе и, ис-
следователи должны оценить, есть ли возможность 
точно определить эти данные; 
•	 C (comparison), сравнение — по сравнению с ка-
ким воздействием оцениваются преимущества; 
•	 O (outcome), результаты  — источник данных 
должен содержать информацию об интересующих 
исходах; 
•	 Т (time), сроки — источник должен предостав-
лять данные за желаемый период исследования, 
и  исследователи должны определить, имеются ли 
данные за требуемый им период времени. 

Чтобы оценить целесообразность использова-
ния конкретного источника данных РКП, иссле-
дователи должны рассмотреть, можно ли иденти-
фицировать каждый элемент PICOT в  источнике, 
надёжно ли закодированы данные, имеются ли про-
веренные алгоритмы или структурированные дан-
ные для определения этих элементов. Кроме того, 
следует оценить доступность данных последующе-
го наблюдения и адекватность их сбора.
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FDA признаёт, что ни один источник данных не 
подходит для решения всех исследовательских во-
просов, и все источники данных имеют свои огра-
ничения [1, 4]. Исследователи должны рассмотреть 
адекватность сбора данных для каждого элемента 
конкретного вопроса исследования. Потенциальные 
ограничения часто можно устранить с  помощью 
дизайна исследования, анализа чувствительности 
или ссылкой на дополнительные данные. Однако 
такие проблемы, как качество данных, практика ме-
дицинского кодирования и полнота сбора данных, 
могут привести к получению не интерпретируемых 
результатов [3, 5]. В руководстве FDA выражает 
озабоченность по поводу отсутствия в источниках 
важных для анализа данных. Агентство считает, 
что привязка к источникам данных может повысить 
эффективность сбора информации и  уменьшить 
количество отсутствующих элементов [1]. Girman 
CJ et al. (2022 г.) считают, что должно поощряться 
использование дополнительных анализов чувстви-
тельности, аналогичных тем, что используются при 
анализе данных полученных в  ходе классических 
РКИ в случае отсутствия данных о воздействии или 
исходе, с целью понять, изменились бы результаты 
при наличии этих недостающих данных [5]. Также 
в  проекте руководства описана важная информа-
ция, учитываемая при анализе фармакоэпидеми-
ологами, которая отсутствует в  ЭМК [1]. К такой 
информации относятся формулярные ограничения, 
данные о  ступенчатой терапии, предварительные 
разрешения. Ещё одним важным фактором, обусла-
вливающим отсутствие данных в  США, является 
особенность системы страхования здоровья граж-
дан страны. Граждане США часто меняют меди-
цинскую страховку при смене работодателя, что на-
рушает непрерывность данных о случаях медицин-
ского обслуживания пациента. Для решения этой 
проблемы FDA предлагает использовать данные из 
других источников. Однако использование других 
источников не всегда представляется возможным, 
в  связи с  частым отсутствием достаточной связи 
между различными источниками данных, c  юри-
дическими аспектами обмена данных и вопросами 
конфиденциальности [1]. В руководстве FDA при-
знаётся, что информация о  некоторых элементах 
данных может содержаться в неструктурированных 
полях внутри ЭМК (например, в  клинических за-
писях), и рекомендуется тщательно описывать про-
цесс извлечения и проверки таких данных, будь то 
извлечение вручную или с использованием автома-
тизированной технологий [1]. Однако этот процесс 
не детализирован в руководстве. 

Использование таких связей позволяет увели-
чить объём и глубину данных об отдельных паци-
ентах с течением времени и получить дополнитель-
ные данные для целей валидации. В исследованиях, 

предусматривающих установление новых связей 
между внутренними или внешними источниками 
данных, в протоколе должны быть описаны каждый 
источник данных, информация, которая будет полу-
чена, методы установления связей, а также точность 
и полнота связей с течением времени. Если иссле-
дование предполагает получение дополнительных 
данных с помощью различных методов, таких как 
интервью, опросы или цифровые медицинские тех-
нологии, в протоколе также должны быть описаны 
методы сбора данных и их интеграции с электрон-
ными медицинскими данными. Для установления 
связи между данными могут использоваться раз-
личные подходы, такие как вероятностный и  де-
терминированный, каждый из которых имеет свои 
преимущества в зависимости от сценария. При ис-
пользовании вероятностного подхода план анализа 
должен включать проверку влияния степени со-
впадения и устойчивости полученных результатов. 
Для  исследований, требующих объединения дан-
ных из нескольких источников или сайтов, важно 
продемонстрировать, как можно получить и  инте-
грировать данные из разных источников с  прием-
лемым качеством, учитывая возможную неодно-
родность характеристик населения, клинической 
практики и кодирования в разных источниках дан-
ных. Внимание к курированию данных и понима-
ние сценариев связывания данных имеет решающее 
значение для обеспечения уместности новых связей 
данных. Необходимо документировать тип обра-
ботки данных для решения проблем дублирования 
или фрагментации, а также подходы, применяемые 
для решения проблем, которые не могут быть пол-
ностью устранены путём обработки [1].

Значительные объёмы клинических данных 
в ЭМК являются неструктурированными, включая 
текстовые поля данных, например, заметки врача, 
и нестандартизированную информацию в компью-
терных документах, например, радиологических 
отчётах в формате PDF. Преобразование неструкту-
рированных данных с целью повышения эффектив-
ности абстрагирования данных используются раз-
личные подходы, как существующие, так и разра-
батываемые технологии, позволяющие преобразо-
вывать неструктурированные данные в пригодный 
для вычислений формат.

Для извлечения данных из ЭМК могут быть ис-
пользованы современные технологии искусствен-
ного интеллекта (ИИ). ИИ может обрабатывать 
неструктурированные документы, такие как записи 
врача или отчёты о  лабораторных исследованиях, 
для выявления и извлечения необходимой информа-
ции. Это помогает создавать структурированные на-
боры данных с клинически значимыми переменны-
ми, необходимыми для анализа. ИИ может повысить 
реалистичность и адекватность данных из ЭМК за 
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счёт автоматизации процесса извлечения данных. 
Традиционные методы, такие как ручной просмотр 
карт пациентов, требуют много времени и ресурсов, 
что ограничивает число пациентов, доступных для 
исследования. ИИ может эффективно обрабатывать 
большие объёмы данных, позволяя исследователям 
получить доступ к более широкой популяции паци-
ентов и более эффективно генерировать доказатель-
ства, полученные на основе данных РКП [6]. 

Плюсы использования ИИ для оценки и извле-
чения данных ЭМК [6]:
•	 Эффективность и  масштабируемость: методы 
ИИ позволяют быстро и точно обрабатывать боль-
шие объёмы неструктурированных данных, обеспе-
чивая эффективное извлечение клинически значи-
мой информации. Такая масштабируемость позво-
ляет исследователям анализировать данные боль-
шего числа пациентов, что ведёт к получению более 
надёжных и репрезентативных доказательств.
•	 Повышенная точность: модели ИИ могут дости-
гать высокой производительности при извлечении 
переменных из неструктурированных документов 
ЭМК, часто сравнимой с  человеческим абстраги-
рованием или даже превосходящей его. Такая точ-
ность снижает риск ошибок и несоответствий, ко-
торые могут возникнуть при ручном сборе данных, 
обеспечивая надёжность извлечённых данных для 
целей исследования.
•	 Доступ к  большему количеству клинической 
информации: данные ЭМК часто содержат ценную 
клиническую информацию, записанную в  виде 
примечаний или резюме в  свободном формате. 
Модели ИИ, особенно основанные на архитектуре 
глубокого обучения, способны улавливать нюансы 
естественного языка и  извлекать важнейшие кли-
нические детали, которые могут быть упущены при 
использовании традиционных структурированных 
элементов данных. Такой доступ к  клиническим 
деталям повышает глубину и детализацию извлека-
емых данных.

Ограничения использования методов ИИ [6]: 
•	 Качество данных: неточности в обучающих дан-
ных могут привести к  необъективным или неточ-
ным результатам в извлекаемых переменных. Важ-
но обеспечить репрезентативность и разнообразие 
обучающих данных, чтобы свести к  минимуму 
предвзятость и улучшить обобщаемость моделей.
•	 Отсутствие понимания контекста: модели ИИ 
могут с трудом понимать контекст и нюансы клини-
ческой информации, особенно в  сложных случаях 
или при работе с неоднозначными или неполными 
данными. Это ограничение может повлиять на точ-
ность и надёжность извлекаемых переменных, что 
подчёркивает необходимость постоянного челове-
ческого контроля и валидации.

•	 Прозрачность и  объяснимость: использова-
ние ИИ для извлечения данных из ЭМК вызыва-
ет озабоченность по поводу прозрачности и  вос-
производимости. Для обеспечения прозрачности 
и воспроизводимости важно чётко описать методы 
и процессы, используемые при извлечении данных 
на основе ИИ. Такая прозрачность необходима для 
того, чтобы исследователи, регулирующие органы 
и  медицинские учреждения понимали и  доверяли 
результатам, полученным в результате анализа с по-
мощью ИИ.

В целом использование ИИ для оценки и извле-
чения данных из ЭМК даёт значительные преиму-
щества с  точки зрения эффективности, точности 
и доступа к богатой клинической информации. Од-
нако для обеспечения надёжности и валидности из-
влечённых переменных в исследовательских целях 
важно решить проблемы, связанные с  качеством 
данных, предвзятостью, пониманием контекста 
и прозрачностью.

Валидация воздействий, результатов и  кон-
троль качества

В проекте руководства FDA отметило, что алго-
ритмы определения воздействия, исходов и важных 
ковариат должны быть определены на основе таких 
данных, как медицинские диагнозы, коды процедур 
или отпущенные лекарственные препараты [1]. Как 
и в случае клинических оценок в РКИ, алгоритмы 
не всегда могут быть точными, что может приве-
сти к  неправильной классификации, а неправиль-
ная классификация может привести к  смещённым 
оценкам эффекта лечения. Для предотвращения 
этой проблемы следует поощрять проведение ана-
лиза чувствительности и  количественный анализ 
систематических ошибок (англ. Quantitative Bias 
Analysis; QBA) для информирования о потенциаль-
ном влиянии таких смещений, особенно когда раз-
мер эффекта незначителен [7, 8]. 

Оперативные определения разрабатываются на 
основе концептуальных определений для извлече-
ния точных и полных данных из источника данных. 
В исследованиях, использующих ЭМК или данные 
о медицинских претензиях, оперативные определе-
ния часто представляют собой электронные алго-
ритмы на основе кодов, использующие структури-
рованные элементы данных. В других исследовани-
ях оперативные определения могут быть получены 
в  результате извлечения релевантной информации 
из неструктурированных данных или комбиниро-
вания структурированных и неструктурированных 
элементов данных. Оперативные определения мо-
гут также включать дополнительные методы сбора 
данных, например опросы пациентов, если это це-
лесообразно [1].
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Оперативные определения, как правило, не-
совершенны и  могут приводить к  неправильной 
классификации интересующей переменной, что 
приводит к ложноположительным и ложноотрица-
тельным результатам. Такая неправильная класси-
фикация может исказить ассоциацию между воз-
действием и исходом в определённом направлении 
и  степени. Хотя полная верификация переменной 
сводит к минимуму неправильную классификацию 
и  максимизирует внутреннюю валидность иссле-
дования, понимание последствий потенциальной 
неправильной классификации имеет решающее 
значение для определения того, какие переменные 
требуют валидации и в каком объёме. В некоторых 
исследованиях допустимая ошибка классификации 
может не оказывать существенного влияния на ин-
терпретацию результатов, особенно если размер ги-
потетического эффекта велик [1].

При оценке влияния потенциальной ошибки 
классификации на величину ассоциации и  интер-
претацию результатов спонсоры должны учитывать 
несколько факторов. К ним относятся степень не-
правильной классификации, её дифференциальный 
или недифференциальный характер (например, 
неправильная классификация результата по воз-
действию), зависимый или независимый характер 
(например, коррелирующие неправильные класси-
фикации воздействия и результата), а также направ-
ление смещения связи между воздействием и  ре-
зультатом [1].

Хотя полная верификация переменной исследо-
вания считается наиболее строгим подходом, суще-
ствуют сценарии, в  которых она может оказаться 
невыполнимой, например, в  больших популяциях 
или при отсутствии данных о  референтных стан-
дартах для всех испытуемых. В таких случаях мо-
жет быть достаточно оценить эффективность опе-
рационного определения. Это предполагает оценку 
точности и  полноты операционного определения 
при выявлении случаев и не случаев интересующей 
переменной.

В руководстве указывается на необходимость 
документирования всех процедур контроля каче-
ства в  процессе сбора, обработки и  преобразова-
ния данных в окончательный аналитический набор 
данных [1]. Несмотря на важность валидации про-
исхождения данных, при использовании коммерче-
ских баз данных спонсорам крайне сложно полу-
чить подробную документацию и  сверить данные 
с первоисточниками. Руководство должно быть на-
правлено на обеспечение качества, которое спонсо-
ры могут легко контролировать и документировать 
с момента получения данных, а процедуры обеспе-
чения качества должны определяться тем, как по-
тенциальная неправильная классификация, ошибки 
и предвзятость могут повлиять на выводы исследо-

вания. С другой стороны, слишком жёсткие требо-
вания к контролю качества значительно повышают 
неэффективность, что противоречит поставленным 
FDA целям. Вместо этого следует использовать 
риск-ориентированный мониторинг с  учётом ри-
сков и поощрять прозрачность процедур контроля 
качества и воспроизведение анализов [9].

В проекте руководства описываются процессы 
контроля качества при сборе и обработке данных, 
которые аналогичны или превосходят требования 
к  сбору первичных данных в  РКИ. Рекомендации 
по оценке качества ЭМК и данных о медицинских 
претензиях в  первую очередь ориентированы на 
распределённые сети данных, которые объединяют, 
связывают и обрабатывают разрозненные источни-
ки данных для создания комплексного хранилища 
данных. Исследователи должны оценивать полноту, 
точность и  правдоподобность данных, сверять их 
с  первоисточником и  соответствовать стандартам 
данных, принятым на основе консенсуса. В про-
токоле исследования и  плане анализа необходимо 
указать происхождение данных и описать, как про-
цедуры сбора, обработки и преобразования данных 
могут повлиять на целостность данных и достовер-
ность исследования. В руководстве FDA ссылается 
на полную валидацию всех переменных исследо-
вания с  использованием данных ЭМК, признавая, 
что не может быть выполнено для всех переменных 
в  любом исследовании РКП. В руководстве реко-
мендуется «ослеплять» референта для уменьшения 
предвзятости и использовать стандартизированные 
и воспроизводимые процессы реферирования и вы-
несения решений для минимизации внутри- и ме-
жреферентных ошибок. 

Однако в руководстве не уточнены, какие под-
ходы к валидизации следует использовать. Не про-
водится различие между критическими перемен-
ными и не устанавливается их приоритет при со-
ставлении рекомендаций по валидизации [1]. Для 
обеспечения качества данных спонсоры должны 
обосновать адекватность критических элементов 
исследования и провести анализ чувствительности 
результатов к  различной степени потенциальной 
неправильной классификации [5]. В руководстве 
также говорится о том, что алгоритмы или опера-
ционные определения для ключевых переменных 
должны быть продемонстрированы с использова-
нием достаточно больших выборок, соответству-
ющих методов отбора проб и разумных эталонов. 
Однако проект не содержит конкретных указаний 
относительно того, как определить достаточно 
большую выборку или соответствующие методы 
формирования выборки. В нём также отсутствуют 
рекомендации по использованию конкретных эта-
лонных методов для того или иного этапа оценки 
качества. FDA утверждает, что можно проводить 
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исследования для подтверждения интересующих 
результатов, а также использовать результаты 
предыдущих исследований или публикаций, если 
они проводились на аналогичной популяции или 
приводились в  аналогичном источнике данных. 
Однако точность алгоритмов идентификации слу-
чаев может варьироваться в  разных популяциях, 
медицинских учреждениях, системах кодирования 
или календарных периодах времени, что может 
повлиять на их эффективность и  переносимость 
в другие базы данных здравоохранения. Поэтому 
при применении алгоритмов в  других условиях 
или базах данных исследователи должны учиты-
вать, различается ли распространённость исходов 
и сопоставимы ли ограничения в доступе к лекар-
ственным препаратам между валидируемой и ис-
следуемой популяциями [1].

Выводы
Проект руководства отражает подходы FDA 

к  стандартизации использования данных РКП для 
принятия регуляторных решений и  является не-
обходимым и  полезным инструментов для этого. 
Однако есть опасения, что рекомендуемые методы 
могут ограничить использование данных РКП и не 
решить проблему неэффективности стандартных 
РКИ. 

В руководстве предлагается применять риск-о-
риентированный подход к  валидации и  обеспече-
нию качества, а также обеспечить большую про-
зрачность процедур использования данных. Также 
рекомендуется обосновывать адекватность не-
структурированных данных в исследованиях РКП. 
Это соответствует цели FDA по более эффективно-
му и результативному использованию этих данных. 
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