
Внедрение в клиническую практику генно-инженерных 
биологических препаратов (ГИБП) позволило сформулировать 
основные принципы стратегии лечения ревматоидного 
артрита (РА) – «Лечение до достижения цели» (Treat-to-
Target) [1], основной целью которой является достижение 
ремиссии и альтернативной целью – достижение низкой 
активности заболевания в течение 6 мес у каждого больного. 
В соответствии с современными зарубежными и отечествен-
ными рекомендациями [2–5] терапия РА начинается с на-
значения классических синтетических базисных противо-
воспалительных препаратов (БПВП), среди которых препа-
ратом выбора является метотрексат (МТ). При проведении 

контролируемого лечения этими препаратами можно добиться 
достижения цели, но во многих случаях (по данным разных 
авторов, в 24–70%) эта терапия не дает должного эффекта 
[6–8]. Таким больным показана ее коррекция, которая при 
наличии прогностически неблагоприятных факторов (ста-
бильно умеренная или высокая активность заболевания, бы-
строе нарушение функции суставов и их эрозии, большое 
число припухших суставов, появление системных проявлений, 
устойчиво высокая концентрация ревматоидного фактора, 
антител к циклическому цитруллинированному пептиду) 
включает назначение ГИБП или таргетных синтетических 
БПВП – ингибиторов Янус-киназ (иJAK).  

О Б З О Р Ы / R E V I E W S

Современная ревматология. 2024;18(6):98–106 98

Чичасова Н.В.1,2, Лила А.М.1,2 
1ФГБНУ «Научно-исследовательский институт ревматологии им. В.А. Насоновой», Москва;  

2кафедра ревматологии ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального 
образования» Минздрава России, Москва 

1Россия, 115522, Москва, Каширское шоссе, 34А; 2Россия, 125993, Москва, ул. Баррикадная, 2/1, стр. 1
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Первыми ГИБП, внедренными в клиническую практику, 
были ингибиторы фактора некроза опухоли α (иФНОα), ко-
торый является одним из наиболее изученных провоспали-
тельных цитокинов [9, 10], продуцируется макрофагами/мо-
ноцитами и широко вовлечен в патогенез воспалительных 
заболеваний [11]. А первым ГИБП, одобренным в 1998 г. для 
применения в клинической практике, стал этанерцепт (ЭТЦ). 
Большинство иФНОα (4 из 5 зарегистрированных) являются 
моноклональными антителами, включая инфликсимаб 
(ИНФ), адалимумаб (АДА), голимумаб и цертолизумаба 
пэгол, тогда как ЭТЦ не имеет Fab-фрагмента, вместо 
которого расположен рецептор ФНО, соединенный с  
Fc-фрагментом IgG1 человека [12, 13]. Такое изменение в 
структуре белка имеет важное клиническое значение, по-
скольку рецептор и Fc-фрагменты практически лишены ан-
тигенных детерминант, что объясняет крайне редкую сенси-
билизацию организма к ЭТЦ. Fab-фрагмент классических 
моноклональных антител содержит гипервариабельные обла-
сти, положение и происхождение которых является стимулом 
для выработки антител к препарату (АТП). 

Эффективность ЭТЦ при раннем и развернутом РА была 
доказана в многочисленных рандомизированных контроли-
руемых исследованиях (РКИ), систематических обзорах и 
метаанализах [14–16]. ЭТЦ в комбинации с МТ надежно 
подавляет активность и прогрессирование РА. Частота до-
стижения ремиссии, по данным РКИ, при сроке лечения 
более года достигает 58% [17]. В 2019 г. опубликован метаанализ 
27 клинических исследований, включавших 10 препаратов 
активной терапии – 8 ГИБП (абатацепт, АДА, анакинра, го-
лимумаб, ИНФ, цертолизумаба пэгол, ЭТЦ, тоцилизумаб) и 
2 иJAK (барицитиниб, тофацитиниб). В этой работе был 
проведен сравнительный анализ их эффективности по кри-
териям ACR (American College of Rheumatology), показавший 
наибольшее снижение активности РА на фоне лечения ЭТЦ 
[18]. При изучении безопасности терапии ЭТЦ по данным 
РКИ, национальных регистров и постмаркетинговых на-
блюдений было установлено, что ЭТЦ реже других иФНОα 
способствует развитию инфекционных осложнений, особенно 
оппортунистических инфекций, и обладает в целом хорошей 
переносимостью [19–21]. При сравнительной оценке частоты 
туберкулеза после внедрения рекомендаций по скринингу и 
контролю за туберкулезной инфекцией было выявлено  
10 (0,21%) случаев среди 4590 пациентов в 16 РКИ ИНФ,  
9 (0,12%) случаев среди 7009 пациентов в 21 РКИ АДА и всего 
4 (0,05%) случая среди 7741 пациента в 26 РКИ ЭТЦ [19].  

Особенности структуры ЭТЦ определяют стабильность 
его эффекта в течение многих лет. Так, по данным нацио-
нальных регистров Дании (DANBIO) и Италии (GISEA), 
продолжительность терапии ЭТЦ была статистически значи-
мо больше (p<0,01), чем при использовании ИНФ и АДА 
[22, 23]. Известно, что иммуногенность при лечении иФНОα, 
вызванная выработкой АТП и во многом являющаяся при-
чиной вторичной неэффективности или непереносимости 
терапии, большей частью свойственна моноклональным 
антителам [24, 25]. ЭТЦ содержит только человеческий 
протеин – рецептор к ФНО вместо Fab-фрагмента, поэтому 
отличается низкой иммуногенностью [26], что и объясняет 
высокую 12-летнюю выживаемость терапии, отмеченную в 
итальянском регистре: при терапии ЭТЦ – 60,2%, тогда 
как у моноклональных антител ИНФ и АДА – менее 20% 
[23]. Данные реальной практики подтвердились в много-

национальном неинвазивном перекрестном исследовании 
(NCT01981473), включавшем 595 взрослых пациентов с РА, 
целью которого было определение АТП и потенциальной 
связи их наличия с концентрацией препарата в крови, эф-
фективностью лечения и результатами, сообщаемыми па-
циентами [27]. Ни у кого из больных, получавших ЭТЦ, 
АТП не были обнаружены, в то время как у 31,2 и 17,4% 
пациентов, использовавших АДА и ИНФ соответственно, 
результаты их определения были положительными. При 
наличии АТП концентрация препарата в крови была значи-
тельно ниже. Низкая активность и ремиссия РА по DAS28-
СОЭ у пациентов без АТП встречались чаще. 

В связи с истечением срока действия патентов на ГИБП 
фармацевтические компании по всему миру начали разра-
батывать биоаналоги (БА), которые теоретически не иден-
тичны оригинальным ГИБП, но схожи с ними по структуре 
белка, эффективности и безопасности [28]. С начала XXI в. 
правила применения БА претерпели существенные изменения. 
Первоначально предлагалось переключение с оригинального 
ГИБП на БА только по медицинским показаниям. Однако 
ряд нормативных документов Европейского медицинского 
агентства (European Medicines Agency, ЕМА) и Управления 
по контролю качества пищевых продуктов и лекарственных 
средств США (Food and Drug Administration, FDA) определили 
порядок лицензирования БА с условием подтверждения ана-
логичной с оригинальным препаратом эффективности и 
безопасности [29, 30].  

В 2018 г. с учетом накопленных данных о сравнительной 
эффективности и безопасности БА ГИБП был опубликован 
консенсус экспертов [31], в котором отражены основные 
принципы применения БА при ревматических заболева-
ниях (РЗ): 

A. Лечение РЗ базируется на совместном решении па-
циента и ревматолога. 

B. Аспекты, связанные с системой здравоохранения, 
также имеют значение при принятии решения о те-
рапии. 

C. БА, одобренные регулирующими органами, анало-
гичны по эффективности и безопасности оригиналь-
ным ГИБП.  

D. Пациент и врач должны быть информированы о свой-
ствах БА, процессе его одобрения, безопасности и 
эффективности.  

E. Согласованные принципы должны быть общеприня-
тыми, чтобы получить достоверные данные о возник-
новении нежелательных явлений (НЯ), наблюдавшихся 
при использовании и БА, и оригинальных ГИБП. 

В рекомендациях экспертов указывается, что одобренные 
для применения БА должны использоваться у соответствую-
щих пациентов, как и оригинальные ГИБП. Также отмечено, 
что с учетом доказанной эквивалентности БА оригинальному 
ГИБП по физико-химическим, функциональным и фарма-
кокинетическим параметрам, подтвержденной эффективности 
и безопасности по одному показанию, применяется принцип 
экстраполяции показаний по другим заболеваниям, при ко-
торых оригинальный препарат был испытан и одобрен. Экс-
перты указывают, что простое переключение с референтного 
ГИБП на его БА является безопасным, а безопасность мно-
жественных переключений должна изучаться по данным ре-
гистров. Однако до сих пор у врачей сохраняется насторо-
женность в отношении перевода больных с оригинального 
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препарата на БА, что может иметь раз-
личные причины. Одной из них яв-
ляется недостаточная информирован-
ность о свойствах БА, что подтвержда-
ется результатами опроса российских 
врачей различных специальностей [32]. 
В онлайн-опросе участвовали 206 рес-
пондентов (51 ревматолог, 53 гастроэн-
теролога, 50 гематологов, 52 онколога), 
66% из них положительно относились 
к внедрению БА, 80% не понимали раз-
личий между БА и дженериками, 94% 
выразили готовность больше узнать о 
БА, 67% поддержали назначение ГИБП 
с разными названиями и негативно 
оценили политику тендеров, ограничи-
вающую выбор методов лечения паци-
ентов. Всего 7% опрошенных сообщили, 
что хорошо осведомлены о националь-
ных рекомендациях по БА. Следова-
тельно, необходимо постоянно попол-
нять знания практикующих врачей по 
этому вопросу. 

Учитывая преимущества ЭТЦ перед 
моноклональными антителами к 
ФНОα, важно понять, сохраняются ли 
они у БА ЭТЦ (Эрелзи®), который был 
зарегистрирован в Российской Феде-
рации в 2020 г. Это первый БА евро-
пейского производства в ревматологии; 
регистрационный номер ЛП-№(005722)-
(РГ-RU). В исследовании O. von Richter 
и соавт. [33] у здоровых добровольцев 
были оценены фармакокинетика (ФК) и безопасность БА 
GP2015 (Эрелзи®) в сравнении с оригинальным ЭТЦ. Пока-
затели ФК БА GP2015 по отношению к оригинальному пре-
парату находились в пределах 90% доверительных интервалов 
(ДИ, 0,80–1,25), что считается аналогичной ФК БА и ори-
гинального препарата (табл. 1).  

Сравнение оригинального ЭТЦ и БА GP2015 (Эрелзи®) 
по эффективности и переносимости у пациентов с РА было 
проведено в многоцентровом двойном слепом РКИ EQUIRA, 
в котором приняло участие 16 стран, в том числе Россия, 
было включено 376 пациентов с умеренной и высокой ак-
тивностью РА (DAS28 ≥3,2) [34]. Больные были рандомизи-
рованы в соотношении 1:1 для получения подкожных  
инъекций референтного препарата ЭТЦ и БА GP2015 в дозе 
50 мг 1 раз в неделю в течение 24 нед (период лечения 1). 
Группы больных были сопоставимы по демографическим, 
клиническим, лабораторным параметрам, вариантам пред-
шествующей терапии  

Критериями включения в это исследование были: 1) со-
ответствие классификационным критериям РА ACR 1987 г. 
или ACR/EULAR (European Alliance of Associations for Rheuma-
tology) 2010 г. в течение 6 мес до начала исследования; 2) ак-
тивный РА со значением DAS28-СРБ ≥3,2; 3) СРБ >5 мг/л 
или СОЭ ≥28 мм/ч; 4) недостаточный эффект МТ в дозе 
10–25 мг/нед; 5) терапия МТ ≥3 мес в стабильной дозе в 
течение 28 дней до начала исследования; 6) стабильная доза 
фолиевой кислоты (≥5 мг/нед) в течение 28 дней до начала 
исследования. Критерии исключения: 1) предшествующее 

лечение ЭТЦ; 2) лечение другими ГИБП, включая иФНОα, 
анти-CD20-препараты, иммуномодулирующие препараты, 
в течение 3 мес до включения в исследование; 3) предше-
ствующее использование >2 ГИБП; 4) зарегистрированная 
врачом первичная или вторичная неэффективность ГИБП; 
5) прием опиоидных анальгетиков и/или внутримышечное 
введение глюкокортикоидов, внутрисуставное введение ле-
карственных препаратов в течение 4 нед до включения в ис-
следование; 6) IV функциональный класс по критериям ACR 
1991 г.; 7) системные проявления РА, кроме синдрома 
Шегрена; 8) другие системные РЗ; 9) активный или латентный 
туберкулез в анамнезе [34]. 

Первичной конечной точкой было изменение DAS28-
СРБ, дополнительными точками – частота ответа по крите-
риям EULAR и частота достижения 20, 50 и 70% улучшения 
по критериям ACR. Оценка безопасности включала регист-
рацию НЯ. Оценка иммуногенности проводилась путем ана-
лиза АТП за 48 нед с использованием скрининга, а при по-
лучении положительного результата эти данные подтвер-
ждались с помощью электрохемилюминесцентного метода. 

За первые 24 нед исследования показана равная эффек-
тивность БА GP2015 и оригинального ЭТЦ по динамике 
индекса активности DAS28-СРБ: уменьшение DAS28-СРБ 
через 4 нед составило в среднем 1,62 в группе Эрелзи® и 1,67 
в группе ЭТЦ; через 12 нед – 2,27 и 2,17; через 24 нед – 2,8 и 
2,73 соответственно (рис. 1). Аналогичные результаты полу-
чены и по частоте 20, 50, 70% улучшения по критериям ACR: 
20% улучшение при использовании БА отмечалось у 82% 

О Б З О Р Ы / R E V I E W S

Современная ревматология. 2024;18(6):98–106 100

Таблица 1. Соотношение фармакокинетических параметров БА GP2015 и оригинального ЭТЦ 
Table 1. Ratio of pharmacokinetic parameters of BA GP2015 and the original ETC

Фармакокинетические                БА GP2015 по отношению к оригинальному ЭТЦ 
параметры                                        среднее значение                                        90% ДИ 
(нормализованная доза)

Примечание. При величине среднего значения 1,0 оба препарата эквивалентны.  
Cmax – максимальная концентрация в сыворотке крови; AUC0-t(last) – область под кривой со 
значениями концентрации препарата в сыворотке в интервале времени от введения дозы до 
последнего определяемого значения; AUC0-t(inf) – область под кривой со значениями кон-
центрации препарата в сыворотке в интервале времени от введения дозы до бесконечности.

Cmax, нг/мл                                      1,03                                                                0,98–1,09 
 
AUC0-t(last), нг‧ч/мл                        0,92                                                                0,88–0,95 
 
AUC0-t(inf), нг‧ч/мл                        0,90                                                                0,87–0,94

Рис. 1. Динамика DAS28-СРБ за 24 нед 
Fig. 1. Dynamics of DAS28-CRP over 24 weeks
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больных, при назначении ЭТЦ – у 93%; 50% улучшение –  
у 64 и 71% и 70% улучшение – у 34 и 42% соответственно 
(р>0,05) [34].  

Анализ безопасности показал сопоставимую переносимость 
Эрелзи® и референтного ЭТЦ в течение 24 нед (табл. 2). 
Реакции в месте инъекции в группе БА возникали у меньшего 
числа пациентов (7,0%) по сравнению с группой оригиналь-
ного ЭТЦ (18,4%), что может быть связано с использованием 
для введения оригинального ЭТЦ фосфатного буфера, а для 
введения БА цитратного буфера. Все эти реакции были 
легкой или умеренной степени интенсивности и не считались 
серьезными НЯ.  

Закончили 24-недельное исследование 181 больной в 
группе БА GP2015 и 172 пациента в группе оригинального 
ЭТЦ. Пациенты обеих групп, у которых на 24-й неделе от-
мечался по меньшей мере удовлетворительный ответ по кри-
териям EULAR, далее получали БА до 48-й недели (период 
лечения 2) с целью сравнения эффективности, безопасности 
и иммуногенности в группах переключенных и продолживших 
терапию больных [35]. Все пациенты продолжали сопут-
ствующее лечение МТ в стабильной дозе (10–25 мг/нед) до 
конца исследования.  

Был проведен сравнительный анализ динамики DAS28-
СРБ, частоты достижения эффекта по критериям EULAR и 
ACR в группах больных, продолжавших терапию БА GP2015 
и переведенных с оригинального ЭТЦ на БА GP2015. Пере-
ключение с оригинального ЭТЦ на БА не сопровождалось 
снижением эффективности: уменьшение DAS28-СРБ за  
48 нед составило при продолжении лечения БА 2,9 балла, 
при переводе с оригинального ЭТЦ на БА – 2,78 балла; 
частота достижения хорошего/удовлетворительного эффекта 
по критериям EULAR – 54,4/41,5% и 51,9/44,2% соответ-
ственно, также сопоставимой была частота достижения 20, 
50 и 70% улучшения по критериям ACR [35]. 

Переключение с оригинального ЭТЦ на его БА не по-
влияло на выраженность эффекта и частоту НЯ и в самые 

отдаленные сроки (48 нед) [35]. За 48 нед доля пациентов с 
выявленными АТП была небольшой (<3%) и сопоставимой 
в обеих группах, в том числе и при переключении с ориги-
нального ЭТЦ на БА: после 24-й недели ни у одного из па-
циентов в группе переключенных на БА не выявлены АТП, 
в то время как у 4 пациентов в группе оригинального ЭТЦ 
они были обнаружены. Причем в группе ЭТЦ был единичный 
случай выявления нейтрализующих АТП, хотя и в низком 
титре [35]. 

Таким образом, 48-недельные результаты РКИ EQUIRA 
показали: 

1. Эффективность и переносимость БА GP2015 сопо-
ставимы с таковыми оригинального ЭТЦ.  

2. Переключение пациентов с оригинального ЭТЦ на 
БА GP2015 не влияло на эффективность, безопасность 
или иммуногенность ЭТЦ у пациентов с РА среднетя-
желого и тяжелого течения.  

3. Все параметры эффективности, включая изменение 
DAS28-СРБ по сравнению с исходным уровнем, частота 
хорошего/удовлетворительного ответа по критериям 
EULAR, частота ответа по критериям ACR20/50/70 и 
все другие параметры эффективности, оцениваемые 
до 48-й недели, были сравнимыми в двух группах.  

4. БА GP2015 хорошо переносился, не обнаружено ка-
ких-либо проблем его безопасности. В целом частота 
НЯ и серьезных НЯ (СНЯ) до 48-й недели были сопо-
ставимы в группах оригинального ЭТЦ и БА GP2015. 

 
Тем не менее у пациентов нередко формируется нега-

тивное отношение к назначению БА или к переключению с 
оригинального препарата на БА, что приводит к развитию 
эффекта ноцебо (от лат. nocere – вредить). Ноцебо – нега-
тивный результат активного медикаментозного лечения в 
клинических испытаниях или в клинической практике, ко-
торый не может быть объяснен фармакологическими эф-
фектами [36]. Негативные ожидания и эффекты ноцебо 

менее известны, чем реакция на пла-
цебо. Эффект ноцебо может быть вы-
зван словесными внушениями, преды-
дущим негативным опытом, наблюде-
нием за другими больными с негатив-
ными последствиями лечения, а также 
другими контекстуальными факторами 
и факторами окружающей среды. При 
анкетировании 1118 пациентов с вос-
палительными заболеваниями кишеч-
ника, среди которых 45% получали  
иФНОα, выяснилось, что только 38% 
из них слышали о БА [37]. 47% больных, 
слышавших о БА (n=383), были обес-
покоены их безопасностью и 39% – их 
меньшей эффективностью по сравне-
нию с оригинальным препаратом, а это 
указывает на частое негативное отно-
шение к БА. Только 31% пациентов не 
испытывали особых опасений по поводу 
БА, если они были назначены их леча-
щим врачом [37].  

Имеющиеся данные о нейробио-
логических механизмах воздействия 
ноцебо свидетельствуют о том, что не-
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Таблица 2. НЯ за 24 нед лечения БА GP2015 и референтным ЭТЦ, n (%) 
Table 2. AEs over 24 weeks of treatment with BA GP2015 and the reference ETC, n (%)

Показатель                                                                          БА GP2015                Референтный ЭТЦ  
                                                                                                (n=186)                      (n=190)

Примечание. АЛТ – аланинаминотрансфераза.

≥1 НЯ                                                                                    81 (43,5)                     94 (49,5) 
 
≥1 СНЯ                                                                                 1 (0,5)                          5 (2,6) 
 
≥1 НЯ, связанное с лечением                                        39 (21)                         46 (24,2) 
 
≥1 СНЯ, связанное с лечением                                     0                                    0 
 
Отмена вследствие НЯ                                                    2 (1,1)                          7 (3,7) 
 
Смерть                                                                                  0                                    1 (0,5) 
 
НЯ, отмеченные у ≥2% больных: 
    реакция в месте инъекции                                         13 (7)                           35 (84) 
    назофарингит                                                                 9 (4,8)                          4 (2,1) 
    повышение уровня АЛТ                                             8 (4,3)                          4 (2,1) 
    инфекции мочевого тракта                                        8 (4,3)                          8 (4,2) 
    инфекции верхних дыхательных путей                 6 (3,2)                          7 (3,7) 
    боль в спине                                                                    5 (2,7)                          1 (0,5) 
    диарея                                                                               3 (1,6)                          4 (2,1) 
    бронхит                                                                            2 (1,1)                          4 (2,1) 
    цистит                                                                               2 (1,1)                          4 (2,1)



гативный настрой во время лечения, усиление тревожности 
в ожидании ухудшения состояния активируют нейрохими-
ческие системы, усиливающие передачу боли (холецистокинин 
и циклооксигеназа), а нейровизуализация показала повы-
шенную активность областей мозга, участвующих в обработке 
боли и эмоциональной регуляции (префронтальная кора) 
[38–40]. Гипералгезия обусловлена также гиперактивностью 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой системы, что 
выражается в снижении уровня адренокортикотропного гор-
мона и кортизола в условиях воздействия ноцебо [41].  

В РКИ при переводе больных РА, псориатическим арт-
ритом (ПсА) и спондилоартритом (СпА) с оригинальных 
препаратов на БА отмечено необоснованное прекращение 
терапии вследствие ноцебо [41]. В табл. 3 представлена 
частота отмен терапии из-за негативного отношения пациентов 
к переключению с оригинального ГИБП на БА, которая ко-
леблется от 40 до 84%, что не может не сказаться на возмож-
ности достижения цели лечения. Все авторы подчеркивают, 
что объективных признаков нарастания активности заболе-
вания при использовании БА не отмечалось и отмена была 
связана с негативным отношением пациента.  

Симптомами ноцебо, по данным литературы [49], могут 
быть мигрень и головная боль напряжения [50], невропати-
ческая боль [51], фибромиалгия [52], 
зуд, недомогание [53], кардиоваскуляр-
ные проявления [54]. Для верификации 
причин развития таких НЯ может быть 
полезной оценка времени появления 
симптомов, хотя, как указывают многие 
авторы, лечение приходится прерывать. 
Необходима большая осведомленность 
врачей о возможности возникновения 
эффекта ноцебо, в также информиро-
вание больных о взаимозаменяемости 
БА и оригинальных ГИБП.  

Основным негативным следствием 
ноцебо является субъективное ощуще-
ние нарастания симптомов основного 
заболевания. Это приводит к неблаго-
приятным последствиям для здраво-
охранения [55–56] и может стать при-
чиной: 1) несоблюдения пациентом ре-
комендаций врача и снижения привер-
женности лечению; 2) бесполезного 

расходования лекарств; 3) повышения финансового бремени, 
связанного с коррекцией неоптимальных реакций/рецидивом 
заболевания; 4) увеличения числа симптомов и вызванных 
ими психологических расстройств; 5) полипрагмазии, об-
условленной дополнительным использованием других лекарств 
для устранения НЯ, что усложняет режим приема препаратов 
в течение дня и увеличивает затраты на лечение; 6) потери 
доверия пациента к медицинским работникам/разрыва от-
ношений между врачом и пациентом; 7) учащения случаев 
повторного обращения к врачу и прекращения участия в 
клинических испытаниях или реестрах, что влияет на ин-
терпретацию результатов, а также на оценку и разработку 
новых методов лечения. 

В последние годы накоплен клинический опыт пере-
ключения с оригинального ГИБП на БА, данные наблюда-
тельных исследований свидетельствуют о безопасности 
такого переключения при сохранении эффективности терапии 
[57–67]. Сопоставимость эффективности и безопасности 
БА и оригинальных иФНОα подтверждена и в ряде систе-
матических обзоров и метаанализов [68–73]. При сравни-
тельной оценке иммуногенности БА ИНФ и АДА с ориги-
нальными препаратами у пациентов с РА и анкилозирующим 
спондилитом была продемонстрирована аналогичная частота 
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Таблица 3. Прекращение лечения БА при РА, ПсА и СпА вследствие эффекта ноцебо, по данным РКИ 
Table 3. Discontinuation of BA treatment due to the nocebo effect in RA, PsA and SpA according to the RCT data

Источник                                                  БА           Число                   Всего                     Эффект                       Эффект                    Причина отмены 
                                                                                     больных, n           отмен, %               неноцебо, %               ноцебо, %

E. Nikiphorou и соавт., 2015 [42]        ИНФ      39                          28,2                        45,5                              54                               Субъективные причины,  
                                                                                                                                                                                                                             обострения нет 
 
А. Abdalla и соавт., 2017 [43]               ИНФ      34                          14,7                        60                                  40                               То же 
 
М. Scherlinger и соавт., 2018 [44]       ИНФ      89                          28                            56                                  44                               – // –  
 
J. Avouac и соавт., 2018 [45]                 ИНФ      182                        23,6                        21                                  79                               – // – 
 
L. Tweehuysen и соавт., 2018 [46]       ИНФ      192                        25                            47                                  53                               – // – 
 
E. Kaltsonoudis и соавт., 2019 [47]     ЭТЦ       45                          11                            20                                  80                               – // – 
 
L. Tweehuysen и соавт., 2018 [48]       ЭТЦ       635                        8,7                          16                                  84                               – // –

Рис. 2. Снижение стоимости лечения в Евросоюзе в целом и в пяти европейских 
странах после внедрения БА 

Fig. 2. Reduction in treatment costs in the European Union as a whole and in five European 
countries following the introduction of BA
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возникновения АТП (р>0,05); при с сравнении с ориги-
нальным препаратом БА ЭТЦ реже вызывал образование 
АТП, чем БА ИНФ и АДА (относительный риск 0,05;  
95% ДИ 0,01–0,21; р<0,0001) [74]. 

Внедрение в клиническую практику БА приводит к сни-
жению затрат на лечение (рис. 2) [74]. 

В 2022 г. был опубликован фармакоэкономический анализ 
переключения с оригинального ГИБП на БА в условиях 
здравоохранения Российской Федерации. Как показал анализ 
затрат, проведенный в этом исследовании, БА, за исключением 
ИНФ, характеризуются меньшей курсовой стоимостью, чем 
оригинальные ГИБП. Кроме того, было установлено, что 
наименьшим значением «затраты-эффективность» обладает 
БА ЭТЦ Эрелзи® [75].  

Заключение. Примечательно, что ревматологи первыми 
начали использовать БА моноклональных антител/растворимых 
рецепторов. Однако оценка места БА остается актуальной 

темой в ревматологии и некоторые врачи с осторожностью 
относятся к их применению в реальной практике. В связи с 
появлением на рынке большого числа БА и руководств и ре-
комендаций по их применению возникает необходимость в 
изучении клинического и экономического потенциала этих 
средств. В США БА включены в перечень взаимозаменяемых 
лекарственных препаратов, т. е. можно заменять оригинальный 
ГИБП на БА без участия врача или медицинской организации, 
и, по предложению ЕМА, такое решение должны самостоятельно 
принимать регуляторные органы каждой страны [76]. Ассо-
циация ревматологов России разработала предварительные 
рекомендации по использованию БА в Российской Федерации 
[77]. В них подчеркивается, что БА, зарегистрированные в 
нашей стране, сопоставимы с референтными препаратами, но 
назначение их, как и оригинальных ГИБП, должно быть обо- 
снованным и учитывать мнение врача и пациента, а не опре-
деляться только экономическими соображениями [77].
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