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Цель исследования – сравнительное изучение особенностей течения и терапии ревматоидного артрита (РА) у больных,
соответствующих и не соответствующих критериям труднолечимого РА (difficult-to-treat RA, D2T).
Пациенты и методы. В исследование включены больные РА, удовлетворявшие критериям ACR/EULAR 2010 г. и госпитализированные
в ФГБНУ «Научно исследовательский институт ревматологии им. В.А. Насоновой» с марта по октябрь 2021 г. Всем пациентам
проводились общепринятое клинико-лабораторное обследование, рентгенография кистей и дистальных отделов стоп, оценивалась
рентгенологическая стадия РА по Штейнброкеру. Для определения воспалительной активности вычислялись индексы DAS28-СОЭ
и DAS28-СРБ.
Результаты и обсуждение. В исследование вошли 303 больных РА, у 25 (8,4%) из которых выявлен D2T. Длительность РА в
группе D2T была значимо больше, чем у остальных пациентов: соответственно 15,9±11,8 и 11,9±9 лет (р=0,04). Рентгенологические
изменения суставов при D2T были более выраженными. На момент госпитализации у пациентов с D2T отмечалась более
высокая воспалительная активность, чем у больных, которым была продолжена предшествующая терапия генно-инженерными
биологическими препаратами / таргетными синтетическими базисными противовоспалительными препаратами. Доза глюко-
кортикоидов (ГК) у пациентов с D2T была выше по сравнению с пациентами других групп: в среднем 8,3±5,1 и 6,4±2,9 мг/сут со-
ответственно (р=0,02).
Заключение. Результаты исследования позволяют предположить, что в России, как и за рубежом, принцип лечения до достижения
цели пока не получил широкого распространения, а подбор адекватной терапии занимает слишком много времени. При этом для по-
давления воспалительной активности российские ревматологи используют в первую очередь ГК. Внедрение в рутинную клиническую
практику современных рекомендаций по ведению больных РА, по-видимому, могло бы сдерживать формирование D2T.
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Objective: to compare the course of the disease and therapy in rheumatoid arthritis (RA) patients who meet and do not meet the criteria for dif-
ficult-to-treat RA (D2T).
Patients and methods. The study included RA patients who met the 2010 ACR/EULAR criteria and who were hospitalized in the V.A. Nasonova
Research Institute of Rheumatology from March to October 2021. All patients underwent a conventional clinical and laboratory examination,
radiography of the hands and distal feet, and the radiological stage of RA according to Steinbroker was assessed. To determine the inflammatory
activity, the DAS28-ESR and DAS28-CRP indices were calculated.
Results and discussion. The study included 303 patients with RA, 25 (8.4%) of them had D2T RA. The duration of RA in the D2T group was sig-
nificantly longer than in other patients (15.9±11.8 and 11.9±9 years, respectively; p=0.04). X-ray changes in the joints in D2T were more pro-
nounced. Patients with D2T had higher inflammatory activity at the time of hospitalization than patients who had continued prior therapy with
biologic/targeted synthetic DMARDs. The dose of glucocorticoids (GC) in patients with D2T RA was higher compared to patients of other groups:
on average 8.3±5.1 and 6.4±2.9 mg/day, respectively (p=0.02).
Conclusion. The results of this study suggest that in Russia, as well as abroad, the treat-to-target principle has not yet become widespread, and
the selection of adequate therapy takes too much time. At the same time, Russian rheumatologists primarily use GC to suppress inflammatory ac-
tivity. The introduction of modern recommendations for the management of patients with RA into routine clinical practice, could possibly restrain
the formation of D2T RA.



Ревматоидный артрит (РА) – хроническое иммуновос-
палительное заболевание с прогрессирующей деструкцией
суставов и частым вовлечением внутренних органов, распро-
страненность которого в популяции составляет около 1%, в
Российской Федерации – 0,61% [1, 2]. В настоящее время
для лечения РА широко используются современные проти-
воревматические препараты, способные подавлять ключевые
звенья патогенеза заболевания [3]. Применение такой терапии
позволяет во многих случаях эффективно сдерживать про-
грессирование необратимых структурных изменений суставов,
предотвращать тяжелые функциональные нарушения и су-
щественно улучшать качество жизни больных [4]. Вместе с
тем надежных предикторов эффективности лечения в каждом
конкретном случае пока не существует, и действующие реко-
мендации предусматривают использование стандартизиро-
ванных алгоритмов с максимально ранним назначением син-
тетических базисных противовоспалительных препаратов
(сБПВП), прежде всего метотрексата (МТ), и последующей
коррекцией терапии с учетом ее эффективности [5].

Одновременно с сБПВП в лечении РА широко приме-
няются глюкокортикоиды (ГК), способные быстро подавлять
воспалительную активность и улучшать функциональный
статус больных уже в начале терапии [6]. Эти препараты
сравнительно недороги и доступны практически всем больным
уже на самой ранней стадии заболевания. Их своевременное
и обоснованное назначение в адекватных дозах может суще-
ственно повлиять на течение РА. При необходимости терапия
дополняется генно-инженерными биологическими препа-
ратами (ГИБП) или таргетными синтетическими базисными
противовоспалительными препаратами (тсБПВП). Однако
такая коррекция лечения связана со значительными финан-
совыми затратами и ее целесообразность обычно обсуждается
коллегиально с привлечением экспертов.

Накопленный к настоящему времени значительный
опыт клинического применения указанных препаратов поз-
воляет выбирать оптимальные варианты лечения с исполь-
зованием персонифицированного подхода к ведению больных.
Однако в ряде случаев терапия не позволяет получать же-
лаемый результат [7, 8]. Изучение причин таких терапевти-
ческих неудач и разработка способов их устранения могут
способствовать улучшению качества лечения больных РА и
снижению финансовых потерь, связанных с недостаточно
обоснованной коррекцией терапии. Важным шагом в решении
данной проблемы является выделение особой категории
больных РА, у которых подбор терапии вызывает наибольшие
затруднения [9]. Недавно экспертами EULAR (European Al-
liance of Associations for Rheumatology) были предложены
критерии труднолечимого РА (difficult-to-treat RA, D2T) [10]. 

Цель исследования – сравнительное изучение особен-
ностей течения заболевания и проводимой терапии у больных
РА, соответствующих и не соответствующих критериям D2T.

Пациенты и методы. В исследование включены больные
РА, удовлетворявшие критериям ACR (American College of
Rheumatology) / EULAR 2010 г. и госпитализированные в

ФГБНУ «Научно исследовательский институт ревматологии
им. В.А. Насоновой» (НИИР им. В.А. Насоновой) с марта
по октябрь 2021 г. Всем пациентам проводилось общепринятое
обследование с определением числа припухших (ЧПС) и
числа болезненных (ЧБП) суставов, продолжительности ут-
ренней скованности, общей оценки состояния здоровья
больным (ООСЗ), СОЭ, уровня СРБ, ревматоидного фактора
(РФ), антител к циклическому цитруллинированному пептиду
(АЦЦП), выполнялась рентгенография кистей и дистальных
отделов стоп, оценивалась рентгенологическая стадия РА по
Штейнброкеру. Для определения воспалительной активности
вычислялись индексы DAS28-СОЭ и DAS28-СРБ. У всех
больных регистрировались сопутствующие заболевания. 

Пациенты проходили врачебную комиссию (ВК) НИИР
им. В.А. Насоновой, которая во всех случаях подтвердила
целесообразность применения ГИБП или тсБПВП. Иссле-
дование было одобрено локальным этическим комитетом
НИИР им. В.А. Насоновой. Все больные подписали инфор-
мированное согласие на участие в исследовании.

Статистическая обработка результатов проводилась об-
щепринятыми методами параметрического и непараметри-
ческого анализа с помощью пакета программ Statistica 10.0
(StatSoft Inc., США). При сравнении групп с неправильным
распределением признака применялся критерий Манна–
Уитни. Результаты представлены в виде среднего статисти-
ческого значения со стандартным отклонением (M±SD) и
медианы с интерквартильным интервалом (Ме [25-й; 75-й
перцентили]). Корреляционный анализ осуществлялся
по методу Спирмена (с указанием коэффициента корре-
ляции Rs). Различия считались статистически значимыми
при р<0,05.

Результаты. В исследование включено 303 больных РА.
У всех пациентов была высокая или умеренная активность
заболевания по DAS28-СОЭ. По мнению лечащего врача,
им требовалась коррекция терапии, и они были направлены
на ВК для решения вопроса о назначении ГИБП или тсБПВП.
При этом 111 (37,6%) больным (группа А) эти препараты на-
значались впервые в связи с неэффективностью сБПВП;
105 (35,5%) пациентам планировалось продолжить лечение
ГИБП или тсБПВП после перерыва, возникшего по разным
причинам (группа В); 54 (18,3%) больным потребовалась
смена первого ГИБП или тсБПВП из-за неудовлетворитель-
ного результата их применения (группа С). У 33 (10,9%) па-
циентов имелся опыт последовательного использования 2 и
более ГИБП/тсБПВП разного механизма действия. У 8 из
них ГИБП/тсБПВП были отменены по административным
причинам, и они были исключены из дальнейшего анализа.
Таким образом, в группу D2T вошли только 25 (8,4%) паци-
ентов, удовлетворявших критериям D2T EULAR: неэффек-
тивность 2 и более ГИБП/тсБПВП разного механизма дей-
ствия, назначенных после неудачной попытки терапии тра-
диционными сБПВП и другими препаратами [11].

Длительность РА в группе D2T была значимо больше,
чем в остальных группах: 15,9±11,8 года против 10,0±9,0;
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13,4±9,1; 13,1±8,1 года соответственно (р=0,04; табл. 1). Про-
слеживалась также корреляция между длительностью забо-
левания и числом ГИБП/тсБПВП в анамнезе (р=0,0009).
Пациенты с D2T были несколько моложе остальных участников
исследования, однако различия не достигали статистической
значимости. В этой группе чаще встречались пациенты с
ювенильным началом РА: 28% случаев по сравнению с 9,3%
случаев в остальных группах (отношение шансов, ОШ 3,8;
95% доверительный интервал, ДИ 1,5–10; р=0,01). По ген-
дерному составу группы значимо не различались – доля жен-
щин составляла 81,9–92,6%. Рентгенологические изменения
суставов при D2T были более выраженными. III или IV рент-
генологическая стадия выявлена у 18 (72%) больных группы
D2T и у 130 (48,1%) в остальных группах (ОШ 2,8; 95% ДИ
1,1–6,8; р=0,02). При этом отмечалась корреляция между
длительностью РА и рентгенологической стадией (р<0,0001). 

Позитивность по РФ в группе D2T наблюдалась реже,
чем в других группах: у 14 (56%) и 219 (81,1%) пациентов

(ОШ 3,4; 95% ДИ 1,4–7,9; р=0,006), и реже, чем у больных с
неэффективностью или непереносимостью одного
ГИБП/тсБПВП в анамнезе: в 14 (56%) и 43 (79,6%) случаях
соответственно (ОШ 3,1; 95% ДИ 1,1–8,6; р=0,03). Пози-
тивность по АЦЦП в группе D2T также встречалась несколько
реже, но статистически незначимо.

На момент госпитализации у пациентов с D2T отмечалась
более высокая воспалительная активность, чем у больных,
которым была продолжена терапия ГИБП/тсБПВП (табл. 2).
В группах А и С все анализируемые показатели также были
значимо выше, чем в группе В (р<0,05). Кроме того, в группе
D2T СОЭ была значимо выше, чем в группах А и С. По
остальным показателям воспалительной активности группы
D2T, А и С существенно не различались.

Индекс массы тела (ИМТ) в группах D2T, А, В и С был
сопоставимым: в среднем 24,1±5,8; 25,5±4,9; 26±6,3 и
25,6±6,1 кг/м2 соответственно. Частота наиболее значимых
сопутствующих заболеваний, включая артериальную гипер-
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Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика больных РА
Table 1. Clinical and demographic сharacteristics of patients with RA

Показатель                                                                                                                          Группа больных
А                             В                                               С                D2T

*p<0,05 при сравнении с остальными группами (здесь и в табл. 2, 4–7).
*p<0.05 when compared with other groups (here and in Tables 2, 4–7).

Число больных, n 111 105 54 25

Возраст, годы, М±SD 49,4±13,2 52,5±15,5 49,7±15,9 44,9±14,2

Мужчины/женщины, n (%) 16 (14,4)/95(85,7) 19 (18,1)/86 (81,9) 4 (7,4)/50 (92,6) 3 (12,0)/22 (88,0)

Длительность РА, годы, М±SD 10,0±9,0 13,4±9,1 13,1±8,1 15,9±11,8*

Дебют РА до 18 лет, n (%) 5 (4,5) 10 (9,5) 10 (18,5) 7 (28)*

Рентгенологическая стадия РА, n (%):
I 7 (6,3) 2 (1,9) 2 (3,7) 0
II 61 (54,9) 43 (41) 25 (46,3) 7 (28)
III 26 (23,4) 40 (38,1) 14 (25,9) 8 (32)*
IV 17 (15,3) 20 (19) 13 (24,1) 10 (40)*

Позитивность по РФ, n (%) 86 (77,5) 90 (85,7) 43 (79,6) 14 (56)*

Позитивность по АЦЦП, n (%) 77 (69,4) 80 (76,2) 41 (75,9) 16 (64)

Таблица 2. Показатели активности РА у больных на момент госпитализации 
Table 2. Indicators of RA activity in patients at the time of hospitalization

Показатель                                                                                                                                    Группа больных
А (n=111)                        В (n=105)                        С (n=54)                        D2T (n=25)

ЧБС, М±SD 11,6±6,2 7,9±4,6* 10±5,5 9,1±5,1

ЧПС: 
М±SD 7±4 4,7±3,8* 6,1±4,6 5,6±3,6
Me [25-й; 75-й перцентили] 6 [4; 10] 4 [2; 6] 5 [3; 8] 6 [3; 7]

ООСЗ, мм, М±SD 67,8±13,3 57,5±14,1* 63,1±13,3 64,8±11,9

СОЭ, мм/ч, Me [25-й; 75-й перцентили] 33 [14: 62] 16 [7; 24]* 24,5 [14; 53] 42 [8; 98]*

СРБ, мг/л, Me [25-й; 75-й перцентили] 20,7 [8,3; 38,9] 5 [1,4; 13,2]* 15,1 [5,2; 46,5] 28,5 [6,2; 43,3]*

DAS28-СОЭ, М±SD 5,8±1 4,7±1,1* 5,5±1,2 5,5±1,2

DAS28-СРБ, М±SD 5,5±0,9 4,5±0,9* 5,1±1,1 5,2±0,8

Утренняя скованность, мин, М±SD 130,7±88 100,7±85* 118,5±85,3 134,4±100



тензию и остеопороз, во всех группах также оказалась со-
поставимой (табл. 3).

Структура предшествующей терапии сБПВП в анали-
зируемых группах различалась незначительно. В качестве
первого сБПВП во всех группах чаще всего назначался ме-
тотрексат – МТ (табл. 4). Число использованных сБПВП в
анамнезе у пациентов с D2T было больше, чем у остальных
пациентов: соответственно 3,4±1,5 и 2,6±1,0 (р=0,0007).
На момент госпитализации пациенты с D2T чаще, чем
другие больные, оставались без базисной терапии: в 8 (32%)
и 39 (14,4%) случаях (ОШ 2,8; 95% ДИ 1,1–6,9; р=0,03).
Они реже получали лефлуномид (ЛЕФ): в 1 (4%) против 85
(31,5%) случаев соответственно (ОШ 11; 95% ДИ 1,5–82,9;
р=0,008). При D2T несколько чаще, чем в других группах,
использовались гидроксихлорохин (ГКХ) и сульфасалазин
(СС), однако различия не были статистически значимыми.

Пероральные ГК в анамнезе получали от 73,3 до 84% па-
циентов (табл. 5). На момент госпитализации доза ГК у паци-
ентов с D2T была выше, чем у остальных больных: 8,3±5,1 и

6,4±2,9 мг/сут соответственно (р=0,02). Доля больных, при-
нимавших ГК, в группе D2T также была выше, чем среди
остальных пациентов, но различия статистически незначимы.

Возраст пациентов к началу терапии ГИБП/тсБПВП в
группе D2T был меньше, а ее длительность больше, чем у
остальных больных: в среднем 38,2±15,1 и 48,6±15 лет
(р=0,001) и 6,8±3,4 и 2,1±3,1 года (р<0,0001) соответственно.
При этом время, прошедшее от дебюта заболевания до ини-
циации терапии ГИБП/тсБПВП, статистически значимо не
различалось (табл. 6).

При сравнении причин отмены сБПВП статистически
значимых различий между группами не выявлено (табл. 7).
ГИБП/тсБПВП в группе D2T отменялись чаще вследствие
их неэффективности или возникновения нежелательных ре-
акций (НР), которые в ряде случаев развивались на фоне
недостаточной эффективности терапии. В группе D2T при
лечении ГИБП/тсБПВП НР регистрировались чаще, чем в
группах В и С: соответственно у 9 (36%) и 15 (9,4%) больных
(ОШ 3,8; 95% ДИ 2–14,3; р=0,001). 
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Таблица 3. Частота сопутствующих заболеваний у больных РА, n (%)
Table 3. Frequency of comorbidities in patients with RA, n (%)

Показатель                                                                                                                                                             Группа больных
А (n=111)                   В (n=105)                   С (n=54)                   D2T (n=25)

Гипертоническая болезнь 42 (37,8) 50 (47,6) 23 (42,6) 10 (40)

Амилоидоз почек 4 (3,6) 2 (1,9) 2 (3,7) 5 (20)

Сахарный диабет 6 (5,4) 13 (12,4) 0 2 (8)

Патология щитовидной железы 20 (18) 16 (15,2) 5 (9,3) 4 (16)

Остеопороз 12 (10,8) 21 (20) 10 (18,5) 2 (8)

Хронический гастрит 28 (25,2) 15 (14,3) 16 (29,6) 4 (16)

Язвенная болезнь желудка или двенадцатиперстной кишки 5 (4,5) 7 (6,7) 3 (5,6) 1 (4)

Вирусный гепатит 5 (4,5) 5 (4,8) 1 (1,9) 0

Псориаз 5 (4,5) 0 2 (3,7) 1 (4)

Таблица 4. Лечение сБПВП у больных РА
Table 4. Treatment with sDMARDs in patients with RA

Показатель                                                                                                                                       Группа больных
А (n=111)                          В (n=105)                          С (n=54)                          D2T (n=25)

Первый сБПВП, n (%): 
МТ 66 (59,5) 68 (64,8) 35 (64,8) 15 (60)
ЛЕФ 7 (6,3) 0 5 (9,3) 1 (4)
ГКХ 13 (11,7) 10 (9,5) 4 (7,4) 1 (4)
СС 22 (19,8) 22 (21) 6 (11,1) 5 (20)
другие 3 (2,7) 3 (2,9) 4 (7,4) 3 (12)

сБПВП на момент госпитализации, n (%):
МТ 36 (32,4) 48 (45,7) 26 (48,1) 9 (36)
ЛЕФ 43 (38,7) 23 (21,9) 19 (35,2) 1 (4)*
ГКХ 20 (18) 13 (12,4) 3 (5,6) 5 (20)
СС 15 (13,5) 7 (6,7) 3 (5,6) 3 (12)
другие 0 1 (1) 0 0
комбинация препаратов 19 (17,1) 8 (7,6) 2 (3,7) 2 (8)
без сБПВП 17 (15,3) 17 (16,2) 5 (9,3) 8 (32)*

Число сБПВП в анамнезе: 
min–max 1–5 1–7 1–5 1–7
М±SD 2,7±0,9 2,5±1,1 2,5±1 3,4±1,5*
Me [25-й; 75-й перцентили] 3 [2; 3] 3 [2; 3] 2 [2; 3] 3 [2; 4]



Отмена ГИБП/тсБПВП по административным причинам
преобладала в группе В: у 97(92,4%) пациентов против у 38
(48,1%) в группах D2T + С (ОШ 13,1; 95% ДИ 5,6–30,5;
p<0,0001). Это связано с тем, что пациентам группы В чаще
назначалась терапия ритуксимабом, которая в период пандемии
COVID-19 была ограничена по соображениям безопасности
[8]. Подавляющее большинство госпитализаций пациентов
группы В осуществлялось после проведения вакцинопрофи-
лактики инфекции SARS-CoV-2 для коллегиального решения
о возможности возобновления ранее проводимой терапии.

Сравнительный анализ результатов лабораторных ис-
следований, выполненных при поступлении пациентов в
стационар, выявил статистически значимые различия между
группой D2T и остальными группами только для уровней
тромбоцитов крови (361,8±126 и 301±101,6‧109/л; р=0,005) и
общего билирубина (6,5±3,2 и 8,9±5,3 мкмоль/л соответ-
ственно; р=0,03). 

Обсуждение. Результаты исследовании показали, что у
больных РА, госпитализированных в клинику НИИР 
им. В.А. Насоновой для коррекции терапии, частота D2T
составила 8,4%, что согласуется с данными зарубежных
авторов [12–14]. Особенностью нашей группы пациентов с
D2T является наличие в ней значительной доли больных с
ювенильным началом РА. Такая структура может быть связана
с объединением в рамках одного ревматологического центра
детского отделения и отделений для взрослых. Преемствен-
ность в их работе обеспечивает концентрацию таких пациентов
в этом учреждении. Судя по результатам настоящей работы,
увеличение длительности болезни является одним из основных
факторов, предрасполагающих к развитию D2T. Поэтому у
больных с ювенильным началом РА вероятность возникно-
вения этой формы болезни может быть выше, чем у забо-
левших в более старшем возрасте. 

В работах, в которых изучались причины формирования
D2T, получены неоднородные результаты, что может быть
обусловлено как различием в методических подходах, так и
особенностями системы оказания медицинской помощи в
разных странах. Среди факторов, способствующих появлению
D2T, отмечаются низкий социально-экономический статус,
ограничение возможностей для проведения фармакотерапии
из-за неблагоприятных реакций и сопутствующих заболева-
ний, несоответствие мнений врача и больного о необходимости
усиления терапии, недостаточная приверженность пациентов
лечению, фибромиалгия, худшая адаптация к заболеванию,
позитивность по РФ [13–16].

Указанные факторы могут серьезно затруднять проведение
адекватной терапии. В свою очередь, характер течения РА
во многом зависит от тактики ведения больных. Отсутствие
своевременного и активного лечения может отрицательно

сказаться на развитии заболевания. Так, начало эффективного
лечения на ранней стадии РА благоприятно влияет на его
течение и прогноз. В то же время позднее назначение или
несвоевременная коррекция терапии могут стать причиной
ее недостаточной эффективности и последующих затруднений
при выборе препарата. 

Хронический и неуклонно прогрессирующий характер
РА, который сопровождается развитием необратимых изме-
нений, обусловливает особую актуальность выбора опти-
мальной тактики ведения больных, позволяющей полностью
реализовать терапевтический потенциал существующих пре-
паратов. Считается, что максимальный эффект может быть
получен при использовании принципа «Лечение до дости-
жения цели» (Treat-to-Target, Т2Т), который хорошо себя
зарекомендовал в клинических исследованиях и поддержи-
вается действующими рекомендациями по лечению РА [17,
18]. Однако наличие соответствующих указаний в офици-
альных рекомендациях не всегда гарантирует их быстрое
внедрение в практику. При этом барьеры на пути внедрения
Т2Т и причины формирования D2T во многом схожи.

H. Benham и соавт. [19], которые анализировали ис-
пользование тактики Т2Т в рутинной клинической практике,
полагают, что основными препятствиями для ее широкого
применения, по мнению врачей, были недостаток времени,
ограниченная доступность консультативной помощи и не-
желание больных усиливать медикаментозную терапию. 
B. Batko и соавт. [20] выделили медицинские и немедицинские
факторы, которые могут ограничивать возможности внедрения
Т2Т. К первым они относят наличие сопутствующих заболе-
ваний, сложное течение РА, коммуникационные барьеры,
индивидуальные предпочтения, а ко вторым – препятствия,
обусловленные особенностями структуры здравоохранения
и социально-экономические факторы. Существенные, а
порой и непреодолимые сложности при выборе терапии
могут быть обусловлены также мультиморбидностью, часто
сопровождающей РА [21, 22].

Результаты настоящего исследования позволяют пред-
положить, что в России, как и за рубежом, принцип Т2Т
пока не получил широкого распространения, и подбор адек-
ватной терапии занимает слишком много времени. Среднее
время от начала заболевания до назначения первого ГИБП
у пациентов, обследованных в НИИР им. В.А. Насоновой,
составляло около 10 лет. При этом МТ назначался в качестве
первого БПВП лишь в 60–65% случаев, и в дальнейшем при
неудовлетворительных результатах лечения для его коррекции
использовались не ГИБП, а сБПВП, что, по-видимому,
могло способствовать формированию D2T. Число сБПВП в
анамнезе у больных группы D2T было значимо больше, чем
у пациентов других групп.
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Таблица 5. Терапия ГК у больных РА
Table 5. GC therapy in patients with RA

Терапия ГК                                                                                                                                                                              Группа больных
А (n=111)          В (n=105)          С (n=54)          D2T (n=25)

Принимали ГК per os, n (%):
когда-либо в анамнезе 90 (81,1) 77 (73,3) 38 (70,4) 21 (84)
на момент осмотра 71 (64) 52 (49,5) 26 (48,1) 18 (72)

Доза ГК (в пересчете на преднизолон) per os на момент госпитализации, мг/сут: 
М±SD 7,2±3,1 5,5±2,7* 6,1±2,1 8,3±5,1*
Me [25-й; 75-й перцентили] 5 [5; 10] 5 [5; 5] 5 [5; 7,5] 5 [5; 10]



Сходные данные получены в проведенном в Китае ис-
следовании, в которое был включен 541 больной РА, нуж-
давшийся в усилении терапии [23]. Средняя продолжи-
тельность заболевания в этой группе была примерно такой
же, как и у наших больных перед назначением первого
ГИБП: 10,7±9,2 года. Лишь 7% из них уже получали ГИБП.
В то же время, по данным чешского регистра больных РА,
средняя продолжительность заболевания перед назначением
первого ГИБП составляла около 6 лет [24]. В США при
средней продолжительности заболевания 7–8 лет 43–45%
больных РА, которые нуждались в усилении терапии, ранее
уже получали ГИБП [25]. Эти различия могут во многом
объясняться особенностями организации национального
здравоохранения, доступностью медицинской помощи, на-
личием необходимых лекарств и соответствующей финан-
совой поддержки. Можно предположить, что даже в таких
благополучных странах, как Чехия и США, тактика ведения
больных была недостаточно активной. Так, по данным ис-
следования РАМАРКА, в котором впервые в России был
последовательно реализован принцип Т2Т, 62,3% больных
РА, получавших МТ, уже в течение первого года были на-
значены ГИБП, и 13,8% больных в этот период уже потре-

бовалось переключение на второй, а 4,6% – даже на третий
ГИБП [26]. По-видимому, в рутинной практике врачи как
в России, так и за рубежом нередко придерживаются до-
вольно консервативной тактики, что может приводить к
значительной потере времени и не только препятствовать
реализации возможностей имеющихся препаратов, но и
способствовать формированию рефрактерного РА.

При этом для подавления воспалительной активности
российские ревматологи используют в первую очередь ГК.
Назначение этих препаратов на ранних этапах лечения поз-
воляет быстро устранять явления артрита. Однако продол-
жительная гормональная терапия связана с высоким риском
развития неблагоприятных реакций, а постоянная зависимость
пациента от такого лечения считается одним из признаков
D2T. При назначении первого ГИБП 64% наших пациентов
получали ГК, причем у части из них доза ГК превышала
уровень, который считается относительно безопасным. 
У больных, соответствовавших критериям D2T, потребность
в гормональной терапии была выше, и они использовали
более высокие дозы ГК.

Интересно, что в Китае при сопоставимой длительности
РА ГК получали лишь около 30% больных [23]. В США
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Таблица 6. Лечение ГИБП/тсБПВП у больных РА
Table 6. Treatment of bDMARDs/targeted sDMARDs in patients with RA

Показатель                                                                                                                                                                           Группа больных
А (n=111)              В (n=105)             С (n=54)            D2T (n=25)

Примечание. ФНОα  – фактор некроза опухоли α; ИЛ – интерлейкин.

Возраст начала терапии ГИБП/тсБПВП, годы, М±SD 49,4±13,2 49,2±2,0 45,6±17,2 38,2 ±15,1*

Длительность терапии ГИБП/тсБПВП, годы, Me [25-й; 75-й перцентили] 0 2 [1; 4] 3 [1; 6] 7 [3; 8]*

Время от дебюта РА до начала терапии ГИБП/тсБПВП, годы, М±SD 10,0±9,0 10,0±9,1 9,0±7,6 9,2±11,5

Первый ГИБП/тсБПВП в анамнезе, n (%):
ингибитор ФНОα – 24 (22,9) 32 (59,3) 15 (60)
ингибитор ИЛ6 – 5 (4,8) 7 (13) 0
ингибитор В-клеток – 71 (67,6) 6 (11,1) 4 (16)
блокатор костимуляции Т-лимфоцитов – 4 (3,8) 6 (11,1) 5 (20)
ингибитор Янус-киназ – 1 (1) 3 (5,6) 1 (4)

ГИБП/тсБПВП, назначенные при настоящей госпитализации, n (%):
ингибитор ФНОα 44 (39,6) 17 (16,2) 20 (37) 7 (28)
ингибитор ИЛ6 5 (4,5) 5 (4,8) 3 (5,6) 5 (20)*
ингибитор В-клеток 45 (40,5) 78 (74,3) 21 (38,9) 8 (32)
блокатор костимуляции Т-клеток 7 (6,3) 3 (2,9) 3 (5,6) 1 (4)
ингибитор Янус-киназ 8 (7,2) 1 (1) 7 (13) 4 (16)

Таблица 7. Причины отмены БПВП и ГИБП/тсБПВП у больных РА, n (%)
Table 7. Reasons for discontinuation of DMARDs and bDMARDs/targeted sDMARDs in patients with RA

Причина отмены                                                                                                                        Группа больных
А (n=111)                             В (n=105)                             С (n=54)                             D2T (n=25)

БПВП:
недостаточный эффект 103 (92,8) 95 (90,5) 51 (94,4) 23 (92)
НР 73 (65,8) 69 (65,7) 27 (50) 16 (64)
инфекционные заболевания 6 (5,4) 4 (3,8) 0 0
административные причины 2 (1,8) 3 (2,9) 1 (1,9) 1 (4)
планирование беременности 1 (0,9) 4 (3,8) 3 (5,6) 1 (4)

ГИБП/тсБПВП:
недостаточный эффект – 11 (10,5)* 32 (59,3) 25 (100)*
НР – 4 (3,8)* 11 (20,4) 9 (36)
инфекционные заболевания – 4 (3,8) 3 (5,6) 5 (20)
административные причины – 97 (92,4)* 27 (50) 11 (44)
планирование беременности – 1 (1) 2 (3,7) 0
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частота применения ГК также была невысока (36–37%)
[25]. В то же время чешские ревматологи назначали ГК в
74,6–81,9% случаев [24]. Больные, которым проводится те-
рапия ГК, зачастую не могут ограничиться ее коротким
курсом, и она затягивается на длительное время. При этом
эффект лечения может быть обусловлен не столько БПВП,
сколько ГК, а решение вопроса о назначении ГИБП откла-
дывается, что может стать причиной их недостаточной эф-
фективности. 

Не исключено, что длительное лечение ГК стало одним
из факторов затруднений при проведении терапии у наших
пациентов с D2T. Гормональная терапия применялась у по-
давляющего большинства больных, а доза ГК в группе D2T
была существенно выше, чем у остальных пациентов. При
этом треть больных этой группы на момент госпитализации
никаких БПВП не получала. В других группах таких больных
было значительно меньше (9–16%), что примерно соответ-
ствует опыту зарубежных авторов.

Заключение. Несмотря на успехи, достигнутые в лечении
РА, это заболевание остается серьезной проблемой для здра-
воохранения. Существующие методы терапии далеко не
всегда позволяют эффективно сдерживать прогрессирование
РА. Современная тактика ведения больных, предполагающая
регулярный мониторинг и своевременную коррекцию про-
водимой терапии, вероятно, могла бы способствовать более
полной реализации возможностей имеющихся лекарственных
препаратов. Использование такой тактики предусмотрено
действующими рекомендациями и предполагает внедрение
в клиническую практику всех компонентов стратегии Т2Т:
определение индивидуальной цели лечения для конкретного
пациента; оценку его результатов с помощью валидированного
инструмента; установление обоснованных сроков мониторинга
и, конечно же, участие в этом процессе самого пациента.
Вероятно, реализация этих положений в рутинной практике
могла бы способствовать сдерживанию развития D2T и
уменьшению использования ГК при РА.
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