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Ревматоидный артрит (РА) – иммуновоспалительное
ревматическое заболевание неизвестной этиологии, харак-
теризующееся хроническим эрозивным артритом и системным
поражением внутренних органов, приводящее к ранней ин-

валидизации и сокращению продолжительности жизни па-
циентов [1, 2]. Популяция больных РА очень гетерогенна,
при этом клинический фенотип заболевания зависит от ряда
генетических, эпигенетических и внешнесредовых факторов
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Цель лечения ревматоидного артрита (РА) – достижение ремиссии или низкой активности заболевания. Для лечения РА применяется
широкий спектр базисных противовоспалительных препаратов, включая генно-инженерные биологические препараты (ГИБП) и
ингибиторы Янус-киназ (иJAK). Однако даже при использовании ГИБП и иJAK цели терапии РА удается добиться лишь у 40–60%
пациентов. Недостаточный ответ на ГИБП и иJAK требует переключения пациентов на другие препараты как из одной группы,
например ингибиторов фактора некроза опухоли α, так и на препараты с другим механизмом действия. Необходимость изменения
терапии может быть связана с ее неэффективностью вследствие различных иммунных, генетических и эпигенетических механизмов,
с развитием неблагоприятных реакций, а также с коморбидной патологией. До настоящего времени не определены предикторы,
позволяющие однозначно прогнозировать эффективность того или иного класса ГИБП и иJAK, а также оценивать необходимость
и стратегию смены терапии. 
В обзоре рассмотрены эффективность различных классов ГИБП и иJAK при РА, частота и факторы риска, ассоциированные с не-
обходимостью переключения пациентов на другие препараты, роль хемокинов как перспективных маркеров ответа на лечение РА.
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The goal of treatment of rheumatoid arthritis (RA) is to achieve remission or low disease activity. A wide range of  disease-modifying antirheumatic
drugs is used for the treatment of RA, including biological disease-modifying antirheumatic drugs (bDMARDs) and Janus kinase inhibitors (JAKi).
However, even with the use of bDMARDs and JAKi, this goal can be achieved  only in 40–60% of patients. Insufficient response to bDMARs and
JAKi is the reason for switching to other drugs from the same group, such as tumor necrosis factor-α inhibitors, and to drugs with a different mec-
hanism of action. The need to change therapy may be associated with its ineffectiveness due to various immune, genetic and epigenetic mechanisms,
with the development of adverse reactions, as well as with comorbid pathology. To date, there is no certain predictors of effectiveness of a particular
bDMARDs and JAKi and of the need and strategy for changing the therapy. 
The review considers the effectiveness of various classes of bDMARDs and JAKi in RA, the frequency and risk factors associated with the need to
switch patients to other drugs, the role of chemokines as promising markers of response to RA treatment.
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(курение, изменение микробиома полости рта и кишечника,
метаболические нарушения, условия жизни, коморбидные
заболевания и др.). В патологический процесс при РА во-
влекаются внутриклеточные сигнальные пути, активация
которых индуцирует выработку провоспалительных цито-
кинов, таких как интерлейкин (ИЛ) 1β, фактор некроза опу-
холи α (ФНОα), ИЛ6 и др. [3]. Индивидуальные вариации
молекулярных механизмов, лежащих в основе патогенеза
РА, могут определять различный ответ пациентов на патоге-
нетическую терапию, особенно при использовании таргетных
препаратов. 

В последние десятилетия в фармакотерапии РА достиг-
нуты большие успехи благодаря внедрению в клиническую
практику генно-инженерных биологических препаратов
(ГИБП) и ингибиторов Янус-киназ (иJAK), которые позво-
ляют воздействовать на конкретные молекулярные или кле-
точные мишени, непосредственно участвующие в патогенезе
заболевания [3, 4]. К ГИБП, используемым для терапии РА,
относятся ингибиторы ФНОα (иФНОα) – адалимумаб (АДА),
цертолизумаба пэгол (ЦЗП), этанерцепт (ЭТЦ), голимумаб
(ГЛМ) и инфликсимаб (ИНФ); блокатор костимуляции 
T-лимфоцитов – абатацепт (АБЦ); ингибитор рецептора
CD20 – ритуксимаб (РТМ); ингибиторы рецептора ИЛ6
(иИЛ6Р) – тоцилизумаб (ТЦЗ), левилимаб, сарилумаб; ин-
гибитор ИЛ6 – олокизумаб, а также три иJAK – тофацитиниб
(ТОФА), барицитиниб и упадацитиниб [5]. 

Цель лечения РА – достижение ремиссии или низкой
активности заболевания (НАЗ) в соответствии с концепцией
«Лечение до достижения цели» (Treat to target, Т2Т) [6–8].
Однако в реальной практике это возможно далеко не у
всех пациентов с РА. По данным К. Lauper и соавт. [9], ко-
торые провели анализ 19 регистров больных РА, получавших
ГИБП и иJAK (всего 31 846 курсов), ремиссия/НАЗ по
CDAI (Clinical Disease Activity Index) при использовании
иФНОα зарегистрирована у 16/54% больных, ингибиторов
костимуляции – у 12/50%, иИЛ6Р – у 16/55%, иJAK – у
15/56%. Согласно результатам метаанализа 31 рандомизи-
рованного контролируемого исследования (РКИ, n=82 450),
ремиссии по DAS28 при РА после 12 и 24 мес терапии до-
стигают в среднем соответственно 21,5 и 23,5% пациентов
[10]. По данным голландского регистра DREAM, вклю-
чавшего 2220 больных РА, получавших ГИБП, ремиссия
по DAS28 была зафиксирована у 27%, НАЗ – у 34%, при
этом ремиссия по жестким критериям ACR (American
College of Rheumatology) и EULAR (European Alliance of
Associations for Rheumatology) Boolean отмечалась лишь у
6% пациентов [11]. Аналогичные данные были получены
D.А. Pappas и соавт. [12] при анализе американского регистра
CORRONA (n=4816). Через 1 год после начала наблюдения
ремиссия по CDAI отмечена у 17,6%, НАЗ – у 39,9% паци-
ентов, получавших иФНОα, и у 16,3 и 41,6% пациентов
соответственно, использовавших ГИБП с другим механиз-
мом действия. 

Приведенные данные показывают, что многие пациенты
с РА, которым были назначены ГИБП или иJAK, не дости-
гают цели лечения и нуждаются в изменении терапии. Этот
факт хорошо иллюстрируют данные британского регистра:
из 22 934 пациентов с РА, начавших лечение ГИБП/иJAK,
10 823 был назначен другой препарат из той же группы
(второй ряд), 5056 – препараты третьего ряда, 2128 – чет-
вертого, 767 – пятого и 292 – шестого. Наиболее часто ис-

пользуемыми препаратами первого ряда были иФНОα. Ре-
миссии и НАЗ по DAS28 в дебюте терапии удалось достичь
в 17 и 29% случаев, после первого переключения – в 13 и
23%, с третьего по шестое – в 8–13% и 17–22% соответ-
ственно [13]. В когортном исследовании K. Thomas и соавт.
[14], наблюдавших 1317 пациентов с РА в течение как ми-
нимум 12 мес, смена ГИБП потребовалась в 22% случаев. 
В целом, по данным А. Rubbert-Roth и соавт. [4], примерно
30–40% пациентов с РА, получавших иФНОα в течение 
2 лет, были вынуждены переходить на другую терапию из-
за первичного/вторичного отсутствия ответа или развития
неблагоприятных реакций (НР).

Изменение терапии: разные стратегии
До настоящего времени выбор препарата первой линии

для лечения РА и последующего изменения терапии во
многом носит эмпирический характер [15]. Для продолжения
терапии после первого неудачного применения иФНОα (ис-
торически именно эти препараты относятся к первой линии
ГИБП) существует два основных подхода: переход на другой
иФНОα внутри одной группы, т. е. переключение (cycling), или
назначение препарата с другим механизмом действия – замена
(swapping) [16]. Рекомендации EULAR не включают эти опре-
деления и не указывают на предпочтительное использование
какой-либо конкретной стратегии, предполагая, что все
риски последующего лечения будут тщательно взвешены
перед переключением [7]. Однако в случае неэффективности
двух иФНОα рекомендуется назначить препарат с другим
механизмом действия [7].

В ряде исследований было показано, что у стратегии за-
мены может быть некоторое преимущество по сравнению с
переходом на второй иФНОα у пациентов, которые не отве-
чают на исходную терапию препаратом данной группы [17].
Так, Y.H. Lee и S.C. Bae [18] недавно проанализировали
сравнительную эффективность и безопасность различных
терапевтических стратегий, доступных для пациентов с РА,
адекватно не отвечающих на терапию иФНОα. Было уста-
новлено, что использование ТЦЗ в качестве ГИБП второй
линии наиболее часто позволяет добиваться раннего хорошего
ответа и имеет приемлемый профиль безопасности. Инте-
ресные данные были представлены в РКИ EXXELERATE, в
котором сравнивались два иФНОα (ЦЗП и АДА) после не-
удачной терапии метотрексатом (МТ). Частота ответа по
ACR20 через 12 нед была сопоставима: 71 и 69%. Не отве-
тивших на терапию пациентов переводили на другой иФНОα,
и частота ответа по ACR20 была значительно ниже, чем ис-
ходная: 44% при переключении с АДА на ЦЗП и 40% при
переключении с ЦЗП на АДА [19]. 

К сожалению, в значительной части случаев наблюдается
недостаточный ответ при использовании нескольких ГИБП
или иJAK. В настоящее время пациентов, у которых активность
заболевания не удается контролировать, несмотря на при-
менение двух или более ГИБП с различными механизмами
действия или иJAK, выделяют в особую группу труднолечимого
РА – D2T РА (difficult to treat RA) [20]. Для разработки опти-
мальной тактики ведения таких пациентов могут представлять
интерес следующие вопросы: в чем причина терапевтических
неудач; какие механизмы участвуют в формировании не-
эффективности; существуют ли предикторы неэффективности
терапии; какими должны быть тактика и стратегия смены
ГИБП/иJAK?
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Факторы риска неэффективности ГИБП/иJAK
Все причины, приводящие к формированию резистент-

ности, принято делить на факторы, потенциально влияющие
на воспалительную активность, и факторы, определяющие
сохранение симптомов, напрямую не связанных с воспали-
тельной активностью. Наличие этих факторов требует раз-
личных терапевтических подходов [21]. Воспалительная ак-
тивность может сохраняться из-за лекарственной резистент-
ности, которой способствуют курение, употребление алкоголя,
ожирение и особенности иммунологического ответа (включая
формирование противолекарственных антител) [22]. Кроме
того, воспалительная активность может сохраняться при не-
возможности проведения адекватной терапии вследствие
НР или противопоказаний, связанных с коморбидными за-
болеваниями, а также из-за низкой комплаентности пациентов
[23]. При оценке статуса больного большое значение могут
иметь ожирение, остеоартрит и фибромиалгия, а также де-
прессия и тревога, которые вносят свой вклад в клиническую
картину заболевания, приводя к завышенной оценке его ак-
тивности [24–26]. 

По данным N.М.Т. Roodenrijs и соавт. [21], более низкий
социальный статус пациентов (в том числе низкий уровень
образования) на момент начала РА независимо был связан с
потребностью в изменении терапии. Также независимо и
статистически значимо связаны с формированием недоста-
точного ответа на ГИБП НР, коморбидные заболевания, не-
комплаентность и расхождения в желании менять лечение
между пациентом и ревматологом (предложение интенси-
фицировать лечение было сделано в 37 и 6% случаев соот-
ветственно). У пациентов с недостаточным ответом на лечение
значимо чаще встречались фибромиалгия, депрессия и тре-
вожность. В исследовании KURAMA пациенты, соответ-
ствующие критериям D2T РА, изначально имели значительно
более высокий уровень ревматоидного фактора (РФ), более
высокую активность заболевания, более выраженное нару-
шение функции и более высокую распространенность ле-
гочных и неврологических заболеваний, чем пациенты с хо-
рошим ответом на базисные противовоспалительные пре-
параты (БПВП) [27]. Международный опрос 410 врачей по-
казал, что среди коморбидных заболеваний, влияющих на
развитие D2T РА, эксперты-ревматологи выделяют сердеч-
но-сосудистые заболевания, инфекции, злокачественные
новообразования, сахарный диабет, остеопороз, болевой
синдром, болезни легких и почек, депрессию, ожирение,
патологию желудочно-кишечного тракта и остеоартрит [28].
Согласно британскому реестру ГИБП, к факторам, опреде-
ляющим необходимость многократной смены терапии, можно
отнести женский пол, высокую активность РА в дебюте, ку-
рение, ожирение и низкий социальный статус [29]. Недавно
опубликованный Y. Khader и соавт. [30] систематический
обзор и метаанализ показал, что пожилой возраст, женский
пол, курение, ожирение, плохой функциональный статус,
высокая активность заболевания и повышенная CОЭ снижают
вероятность достижения ремиссии при использовании ГИБП
у больных РА.

R. Watanabe и соавт. [20] были выделены следующие
факторы, способствующие формированию D2T РА: высокая
исходная активность, серопозитивность по РФ и антителам
к циклическому цитруллинированному пептиду, возрастная
патология (переломы, саркопения, клеточное/иммунное ста-
рение, когнитивные нарушения), злокачественные опухоли

в анамнезе, сердечно-сосудистые заболевания, хронические
болезни почек, патология печени и фибромиалгия, пародонтит,
инфекционные заболевания и тромбоз в анамнезе, ожирение,
а также несоблюдение режима лечения и курение. Однако
было отмечено, что эти факторы могут различаться в зави-
симости от пола, страны и расы.

Механизмы, лежащие в основе неэффективности
Развитие РА связано с гетерогенными клеточными и

иммунными механизмами [31]. Так, описаны четыре мор-
фологических вида изменений синовиальной ткани при РА:
лимфоидный, миелоидный, малоиммунный и фиброидный,
каждый из которых характеризуется уникальной экспрессией
генов [32]. 

При лимфоидном варианте преимущественно экспрес-
сируются гены, связанные с активацией и дифференцировкой
В- и Т-лимфоцитов, продукцией иммуноглобулинов и сиг-
нализацией цитокинов (JAK/STAT), активно представлены
антигены CD19, CD20, CD38, CXCL13. Преобладание лим-
фоцитарной реакции может способствовать прогрессированию
синовита и определять плохой ответ на иФНОα [32]. 

При миелоидном варианте преобладает экспрессия генов,
связанных с пролиферацией миелоидных клеток, их хемо-
таксисом, синтезом иФНОα и ИЛ1β, сигнализацией Toll- и
NOD-подобных рецепторов, Fc-опосредованным фагоци-
тозом. Происходит активация генов ядерного пути (NF-κB),
секреция воспалительных хемокинов CC (CCL) 2 и ИЛ8. 
В синовии преобладают активные макрофаги (M1), и в этом
случае можно ожидать лучший ответ на иФНОα [32]. 

Малоиммунная синовиальная ткань главным образом
экспрессирует ген ИЛ6 и компоненты его рецептора –
ИЛ6Р, ИЛ6ST/gp130 и STAT3. Этот вариант синовии ха-
рактеризуется низкой выраженностью воспаления и на-
коплением противовоспалительных макрофагов (М2), что
коррелирует с плохим ответом на иФНОα и анти-В-кле-
точные препараты [32].

В фиброидной синовиальной ткани преимущественно
экспрессируются гены, участвующие в регуляции фибро-
бластоподобных синовиоцитов, остеокластов и остеобластов:
гены трансформирующего фактора роста, сосудистого эн-
дотелиального фактора роста и костного морфогенетического
пептида (BMP). Помимо этого, отмечается значительная
экспрессия генов Wnt-пути при низкой активности многих
процессов иммунной системы, обусловленных B-клетками,
иммуноглобулинами, миелоидными клетками, врожденного
иммунного ответа (включая сигнализацию NOD-подобных
рецепторов) и хемотаксических процессов. Этот фенотип
синовита при РА может ассоциироваться с плохим ответом
на иФНОα [32]. 

Целесообразность оценки фенотипа РА в зависимости
от клеточного состава синовии для выбора ГИБП была про-
демонстрирована в РКИ R4RA, в котором сравнивалась эф-
фективность РТМ и ТЦЗ у 164 больных РА в зависимости от
клеточного состава синовиальной оболочки. Низкое содер-
жание В-лимфоцитов (подтвержденное гистологически и с
использованием РНК-секвенирования) ассоциировалось со
значимо лучшим эффектом ТЦЗ [33]. 

На эффективность ГИБП могут влиять также индиви-
дуальные особенности врожденной и адаптивной иммунной
системы. Так, высокое содержание моноцитов, экспресси-
рующих рецептор ФНОα, соотносится с хорошим ответом
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на иФНОα [34]. Вместе с тем большое число NK-клеток
коррелировало с высокой эффективностью ТЦЗ [35]. Важную
роль в ограничении аутоиммунного процесса играет повы-
шение содержания Т-регуляторных клеток CD4+ FOXP3+
CD25 (Tрег) [36]. Поэтому увеличение их числа ассоциируется
с хорошим ответом на терапию и высокой вероятностью до-
стижения ремиссии. Данный эффект продемонстрирован
для ТЦЗ и АБЦ [37, 38]. 

Большое значение в формировании резистентности к
ГИБП придается продукции В-клетками блокирующих ан-
тител. Их синтез наиболее часто (у 30–50% пациентов) от-
мечается при лечении химерными (ИНФ) и гуманизиро-
ванными иФНОα (АДА, ЦЗП и ГЛМ) [39, 40]. Добавление
к терапии МТ снижает образование антител к ГИБП и со-
провождается лучшим клиническим ответом, что может
быть связано с подавлением ранней активации Т- и 
В-клеток и дополнительным противовоспалительным эф-
фектом самого МТ [4, 41].

Влияние генетических и эпигенетических факторов
Однонуклеотидные полиморфизмы (SNPs) могут быть

расположены либо в регуляторных, либо в кодирующих
областях генов, существенно изменяя экспрессию генов,
ответственных за синтез провоспалительных цитокинов и
их рецепторов. Это может оказывать существенное влияние
на действие ГИБП, мишенями которых являются данные
молекулы. Например, более благоприятный ответ на лечение
иФНОα был обнаружен у носителей полиморфизма
rs28362491-94ins/del ATTG в промоторе NF-κB1, в то время
как у гомозиготных носителей T-аллеля SNP 
rs187084-1486T>C в промоторе Toll-подобного рецептора 
9 эффективность лечения была значительно ниже [42]. Ре-
цептор Fcγ регулирует иммунные реакции посредством
взаимодействия с антителами (включая ГИБП) и экспрес-
сируется на всех иммунных клетках. Нуклеотидная замена
rs396991-596 T>G в гене рецептора FcγB вызывает повышение
аффинности к IgG и коррелирует с более сильным имму-
нологическим ответом и большей эффективностью РТМ, а
носители генотипа с более низкой аффинностью лучше
реагировали на ТЦЗ [43].

Посттрансляционные модификации ДНК могут уве-
личивать доступность для факторов транскрипции. На-
пример, метилирование ДНК в сайтах CpG приводит к
подавлению экспрессиии ряда генов [44]. Еще один вариант
регуляции экспрессии генов – влияние микроРНК, коротких
одноцепочечные молекул, которые комплементарно свя-
зываются с участками мРНК и блокируют их трансляцию
путем расщепления комплекса микроРНК и мРНК. Поэтому
экспрессия микроРНК может способствовать изменению
эффективности ГИБП. Так, у пациентов с неэффектив-
ностью нескольких ГИБП была выявлена экспрессия мик-
роРНК23a, 24-2 и 27a [45].

Хемокины
Одним из перспективных биомаркеров ответа на БПВП

являются хемокины – хемотаксические цитокины, регули-
рующие миграцию иммунных клеток при физиологических
и патологических процессах [46]. Большинство хемокинов
секретируется во внеклеточное пространство, где они реа-
лизуют свою функцию путем связывания со специфическими
хемокиновыми рецепторами. Важно, что хемокиновые ре-

цепторы обладают разной специфичностью: например CXCR4
связывает только CXCL12, тогда как CCR1 может взаимо-
действовать с шестью различными лигандами [46]. 

Хемокины способствуют развитию и дифференцировке
гемопоэтических стволовых клеток. Так, взаимодействие
CXCL12 с соответствующим рецептором (CXCR4) необходимо
для нормального развития множества линий иммунных
клеток, включая В-клетки, моноциты, макрофаги, нейтро-
филы, NK-клетки и плазмоцитоидные дендритные клетки
[47]. Таким образом, хемокины и их рецепторы выполняют
важнейшую функцию в координации неспецифических и
адаптивных иммунных реакций. Дисбаланс в системе хемо-
кинов может привести к нарушению иммунореактивности с
возникновением аутоиммунных и иммуновоспалительных
заболеваний, в том числе к развитию хронического воспаления
у пациентов с РА [47]. Многочисленные исследования по-
казали, что в сыворотке крови, синовиальной жидкости и
синовиальной ткани пациентов с РА по сравнению со здо-
ровыми лицами повышена концентрация многих хемокинов:
CXC (CXCL5, CXCL8, CXCL9, CXCL10, CXCL12, CXCL13 и
CXCL16), CC (CCL2, CCL3, CCL4, CCL5, CCL18, CCL19,
CCL20, CCL21, CCL25). Участие хемокинов в патогенезе РА
связано с привлечением нейтрофилов (CXCL1, CXCL2,
CXCL5 и CXCL8) [48], цитотоксических Т-лимфоцитов
(CXCL10) [49] и В-лимфоцитов (CXCL13) [50]. 

Можно выделить основные направления иммунных про-
цессов, ассоциированные с хемокинами. Так, ось
CXCL12/CXCR4 способствует миграции моноцитов, повы-
шению синтеза матриксной металлопротеиназы (ММП) 9 и
ММП13 в хондроцитах человека, ангиогенезу [51]. Оси
CCL20/CCR6, CXCL12/CXCR4 и CXCL13/CXCR5 регулируют
миграцию В-лимфоцитов в синовиальную жидкость больных
РА [52]. Инфильтрация синовии больных РА дендритными
клетками и Т-клетками частично связана с CCL21 и его ре-
цептором CCR7 [53]. В периферической крови, синовиальной
жидкости и воспаленной синовиальной ткани больных РА
была обнаружена подгруппа Т-хелперных клеток, экспрес-
сирующих CCR6 [54]. CCL20, секретируемый фибробласто-
подобными синовиоцитами и остеобластами, способствует
миграции Th17-клеток в синовиальную оболочку, индуцируя
аутоиммунное повреждение сустава [3]. 

В серии исследований антагонистов рецепторов и/или
нейтрализующих антител против хемокинов, включая CCR1,
CCR5, CXCR4, CXCR7, CCL19, CXCL10, CXCL12 и CXCL13,
было показано, что эти субстанции потенциально могут рас-
сматриваться как фармакологические мишени при лечении
РА [32, 47]. Так, у пациентов с РА, получавших ИНФ, ЭТЦ и
ТЦЗ, наблюдалось значительное снижение уровня CCL20 в
сыворотке крови [54]. Также сообщалось, что уровень CXCL13
и CCL19 снижался под действием РТМ, благодаря чему
определение этих хемокинов может стать перспективным
прогностическим тестом для оценки ответа на терапию
данным препаратом [47, 51]. Аналогично уровень CCL2 и
CCL3 существенно снижался на фоне терапии ТЦЗ [49].
Уровни CXCL10, CCL2 и CCL4 значительно снижались при
использовании ИНФ наряду с уменьшением экспрессии хе-
мокиновых рецепторов CCR2 и CXCR1 на Т-лимфоцитах
[49]. У пациентов с РА, ответивших на иФНОα, исходный
уровень CXCL10 и CXCL13 в сыворотке крови был выше,
чем после терапии [55]. ТОФА вызывал значительное умень-
шение экспрессии мРНК CCL2, CXCL10 и CXCL13 [49, 50].
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Заключение 
Среди факторов, определяющих недостаточную эффек-

тивность БПВП при РА, следует выделить те, которые под-
даются коррекции (курение, ожирение, низкая комплаент-
ность, фибромиалгия, психоэмоциональные нарушения), и
те, которые трудно изменить (например, необратимые струк-
турные повреждения). Вместе с тем до настоящего времени
нет однозначного мнения о том, какие именно ГИБП или
иJAK следует использовать при смене терапии у пациентов
с D2T РА. Имеются данные о преимуществе перехода на
иИЛ6 и иJAK [56, 57]. При этом важен комплексный подход,
включающий не только базисную терапию, но и адекватное
обезболивание, коррекцию дисфункции ноцицептивной си-

стемы и психоэмоциональных нарушений, нефармакологи-
ческие методы и медицинскую реабилитацию.

В последние годы появляются сообщения о возможности
выбора оптимальной стратегии лечения РА ГИБП/иJAK с
использованием различных технологических платформ, таких
как машинное обучение и мультиомный анализ. Необходимы
дальнейшие исследования факторов риска и стратегий лечения
D2T РА с привлечением геномной информации, омиксных
технологий и др. [58]. И поскольку у пациентов в стадии ре-
миссии качество жизни, функциональные и структурные
показатели значительно лучше, чем у пациентов с НАЗ, ос-
новной целью лечения РА должна быть именно ремиссия
заболевания [59].
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