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Несмотря на большие достижения в ле-
чении ревматоидного артрита (РА), связан-
ные с разработкой новых методов ранней ди-
агностики, внедрением в клиническую прак-
тику широкого спектра инновационных ле-
карственных препаратов и особенно совер-
шенствованием стратегии их применения,
глюкокортикоиды (ГК) по-прежнему оста-
ются важнейшим компонентом фармакоте-
рапии этого заболевания в реальной клини-
ческой практике [1, 2]. По данным эпиде-

миологических исследований и националь-
ных регистров, в разные периоды болезни
ГК назначались 40–80% пациентов с РА
[3–6]. Среди пациентов, включенных в ран-
домизированные плацебоконтролируемые
исследования (РПКИ) современных генно-
инженерных биологических препаратов
(ГИБП), не менее 50% принимали ГК [7]:
в исследовании абатацепта (АБЦ) – 74,4%,
голимумаба (ГЛМ) – 67,9%, инфликсимаба
(ИНФ) – 60,6%, цертолизумаба пэгола
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Несмотря на большие достижения в лечении ревматоидного артрита (РА), связанные с разработкой новых
методов ранней диагностики, внедрением в клиническую практику широкого спектра инновационных ле-
карственных препаратов и особенно совершенствованием стратегии их применения, глюкокортикоиды
(ГК) по-прежнему остаются важнейшим компонентом фармакотерапии этого заболевания в реальной кли-
нической практике. В данной публикации, которая является продолжением серии статей, посвященных
обсуждению основных положений рекомендаций Европейской антиревматической лиги (EULAR) 2013 г.,
касающихся лечения раннего РА, речь пойдет о месте ГК. Анализ имеющихся данных свидетельствует
о том, что применение ГК при РА следует зарезервировать за пациентами с высокой активностью воспали-
тельного процесса, имеющими факторы, которые ассоциируются с неблагоприятным прогнозом, но при
отсутствии факторов риска нежелательных реакций (НР) и, разумеется, противопоказаний для терапии ГК.
В течение всего времени применения ГК необходим тщательный мониторинг НР, который следует прово-
дить согласно рекомендациям EULAR. Предполагается, что более широкое применение комбинированной
терапии метотрексатом и ГК на ранней стадии РА позволит улучшить прогноз, по крайней мере у части па-
циентов, и добиться существенного снижения «стоимости» болезни, за счет как уменьшения риска инва-
лидности, так и потребности в назначении дорогостоящих генно-инженерных биологических препаратов
и протезировании суставов. Все это вместе взятое подтверждает актуальность включения положения о воз-
можности применения ГК в Рекомендации по лечению ревматоидного артрита Общероссийской общест-
венной организации «Ассоциация ревматологов России» (2014).
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NEW GUIDELINES FOR THE MANAGEMENT OF RHEUMATOID ARTHRITIS (EULAR, 2013): 
THE PLACE OF GLUCOCORTICOIDS
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Despite major advances in the management of rheumatoid arthritis (RA), whicare associated with the development of
new methods for its early diagnosis, the clinical introduction of a wide range of innovative medications and particular-
ly the improvement of a strategy for their use, glucocorticoids (GC) still remain the most important component of
pharmacotherapy for this disease in real clinical practice. This publication that is a continuation of a series of papers
devoted to the discussion of the main points of the 2013 European League against Rheumatism (EULAR) guidelines
for the treatment of early RA, deals with the place of GC. An analysis of available data suggests that GC should be
reserved for patients showing a high activity of the inflammatory process and having factors associated with a poor
prognosis, but also, in the absence of risk factors for adverse events (AE), of course, contraindications to GC therapy.
Throughout the use of GC, their AE should be meticulously monitored in compliance with the EULAR guidelines. It
is anticipated that the wider use of combined therapy with methotrexate and a GC in earlyRA will be able to improve
its prognosis in at least some patients and to cause a substantial decrease in the burden of disease, by reducing the risk
of disability and the needs for expensive biological agents and joint replacement. All this confirms that it is relevant to
include the proposition for using GC into the 2014 Guidelines for the management of rheumatoid arthritis of the All-
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(ЦЗП) – 57,5%, ритуксимаба (РТМ) – 57,5%, этанерцеп-
та (ЭТЦ) – 54,4%, адалимумаба (АДА) – 50,4%, тоцилизу-
маба (ТЦЗ) – 52,5%. 

В данной публикации, которая является продолже-
нием серии статей [8, 9], посвященных обсуждению ос-
новных положений рекомендаций EULAR (2013) [10], ка-
сающихся лечения раннего РА, речь пойдет о месте ГК.
Напомним, что, согласно рекомендации 7, «В качестве
компонента стратегии лечения в течение первых 6 мес бо-
лезни следует рассматривать применение низких доз ГК
(в комбинации с одним или несколькими базисными проти-
вовоспалительными препаратами – БПВП)». Термин
«низкая доза» подразумевает дозировку, эквивалентную
≤7,5 мг/сут в пересчете на преднизолон, средняя доза – от
7,5 до 30 мг/сут, высокая – от 30 до 100 мг/сут, очень вы-
сокая – более 100 мг/сут [11]. Особо подчеркивается, что
ГК следует отменить как «можно быстрее, насколько это
возможно с клинической точки зрения». Монотерапия ГК
не рекомендуется и может назначаться только в виде ис-
ключения, когда применение БПВП и ГИБП противопо-
казано. Эта редакция была изменена по сравнению с пре-
дыдущей версией рекомендаций (EULAR, 2010; пункт 6),
в которой констатировалось, что «добавление ГК в низких
или умеренно высоких дозах может быть полезным в комби-
нации с синтетическими БПВП, применяемыми в виде мо-
но- или комбинированной терапии…» [12]. Таким образом,
в новых рекомендациях EULAR ГК рассматриваются как
более важный компонент стратегии «Лечение до достиже-
ния цели» при раннем РА, чем в предыдущей версии ре-
комендаций, опубликованной в 2010 г. Следует подчерк-
нуть, что эту рекомендацию поддержали только 2/3 чле-
нов Комитета экспертов EULAR. Более того, в рекомен-
дациях 2012 г., касающихся лечения РА, Американской
коллегией ревматологов (ACR) применение ГК вообще не
рассматривается [13, 14]. По мнению американских экс-
пертов, это мотивируется отсутствием научно обоснован-
ных доказательств эффективности и безопасности ГК
в лечении РА [15]. В то же время, согласно рекомендаци-
ям NICE (National Institute for Health and Clinical
Excellence) 2009 г., «у пациентов с ранним и развернутым
РА следует использовать короткий курс ГК для подавления
обострения заболевания» [16]. Кроме того, применение ГК
при РА включено в рекомендации ряда национальных ас-
социаций [17–21].

Возникает закономерный вопрос, с чем же связано
расширение показаний для применения ГК при раннем
РА, несмотря на доказанную эффективность других схем
лечения, в том числе монотерапии высокими дозами мето-
трексата (МТ), включая его подкожную форму, и/или ком-
бинированной терапии МТ с БПВП или ГИБП? Рассмот-
рим некоторые аспекты этой проблемы, свидетельствую-
щие как «за», так и «против» рекомендованной EULAR
стратегии применения ГК при раннем РА. 

Эффективность
Еще в ранних исследованиях было показано, что ГК

в дозе <15 мг/сут более эффективны, чем плацебо (ПЛ)
и нестероидные противовоспалительные препараты
(НПВП), в отношении всего спектра проявлений РА: по-
давление боли и воспаления суставов, уменьшение утрен-
ней скованности, недомогания, динамики лабораторных
параметров воспаления (СОЭ и уровень С-реактивного
белка – СРБ) [22, 23]. Впоследствии в серии РПКИ

[23–30], их метаанализе [32–34] и систематических обзо-
рах [35, 36] было доказано, что применение ГК (в комби-
нации с БПВП) способствует более выраженному тормо-
жению деструкции суставов по сравнению с монотерапи-
ей БПВП, по крайней мере при раннем РА. При этом
структурно-модифицирующий эффект ГК сохраняется
в течение длительного времени после отмены ГК [37–40].
Согласно недавнему метаанализу N. Graudal и соавт. [34],
в которое были включены РПКИ, проведенные
в 1989–2012 гг., комбинированная терапия МТ и низкими
дозами ГК предотвращает прогрессирование деструкции
суставов в такой же степени, как и комбинированная те-
рапия МТ и ГИБП.

В последние годы было проведено несколько РПКИ
и «стратегических» исследований, основанных на принци-
пах «Лечение до достижения цели», результаты которых за-
служивают специального обсуждения (табл. 1). Они каса-
ются сравнения эффективности монотерапии МТ с комби-
нированной терапией МТ и ГК, «двойной» и «тройной» те-
рапии МТ и стандартными БПВП, МТ и ГИБП, а также
эффективности и безопасности различных доз и путей вве-
дения ГК. Следует напомнить, что, согласно рекомендаци-
ям EULAR (пункт 4) [8–10, 12] и Ассоциации ревматоло-
гов России [41, 42], именно «МТ следует рассматривать
как основной компонент стратегии ”первой линии” лечения
активного РА». 

В «стратегическое» исследование BeST (BeSt – гол-
ландский акроним для Behandel-Strategieёn, или «страте-
гии лечения») было включено 508 пациентов с ранним ак-
тивным РА [43]. Больные были разделены на 4 группы: по-
следовательная монотерапия МТ, затем сульфасалазин
(СУЛЬФ), затем лефлуномид (ЛЕФ) и ИНФ в комбина-
ции с МТ; «step-up» комбинированная терапия МТ, затем
СУЛЬФ, гидроксихлорохин (ГХ), преднизолон (ПРЕД)
и ИНФ + МТ; комбинированная терапия МТ, СУЛЬФ
и ГХ и ПРЕД (протокол COBRA); индукционная терапия
МТ и ИНФ. Через 1 год число пациентов, у которых дос-
тигался адекватный клинический эффект (счет DAS44
≤2,4), было больше в 3-й (71%) и 4-й (74%) группах по
сравнению с 1-й (53%) и 2-й (64%) группами (достовер-
ность различий между 1-й и 3-й группами – p=0,004; меж-
ду 1-й и 4-й группами – p=0,001). Однако уже через 2 года
лечения низкая активность (DAS44 <2,4) была достигнута
в группах 1–4 с одинаковой частотой, соответственно у 75;
81; 78 и 82% пациентов (p>0,05) [44]. Через 10 лет наблю-
дения у 53% пациентов имела место ремиссия, а у 15% –
ремиссия без лекарств. При этом достоверных различий
в отношении клинической эффективности лечения в за-
висимости от первоначальной стратегии фармакотерапии,
не отмечено [45].

В двухгодичном РПКИ CAMERA-II (Computer
Assisted Management in Early Rheumatoid Arthritis) изучали
«вклад» низких доз ГК (10 мг ПРЕД) в эффективность
«интенсивной» стратегии терапии МТ при раннем РА
[31]. В исследование были включены пациенты с актив-
ным РА, которые были разделены на две группы: моноте-
рапия МТ (+ПЛ) и комбинированная терапия ПРЕД
и МТ. Длительность исследования составила 2 года. Че-
рез год эффект (ACR20/50/70) имел место у 70; 56 и 27%
пациентов 1-й группы и у 66; 43 и 26% пациентов 2-й
группы (p>0,05). Через 2 года различия в эффективности
(ACR20/50) в сравниваемых группах отсутствовали,
но эффект по ACR70 был выше в группе комбинирован-
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ной терапии МТ и ГК (38%), чем МТ и ПЛ (19%;
p=0,002). Частота ремиссии составила 72 и 61% (p>0,05),
но на фоне МТ и ГК она развивалась быстрее (через 
5 мес), чем на фоне монотерапии МТ (через 11 мес;
р<0,001). Комбинированная терапия МТ и ГК в большей
степени снижала скорость прогрессирования деструкции
суставов, чем монотерапия МТ. Потребность в назначе-
нии циклоспорина А (ЦсА) и ингибиторов фактора нек-
роза опухоли α (ФНО α) (16% против 42%; p<0,001),
а также необходимость в переключении с пероральной на
подкожную форму МТ (22% против 50%; p<0,001) была
ниже у пациентов, получающих МТ и ГК, чем монотера-
пию МТ.

В исследование C. Montecucco и соавт. [46] вошли
220 пациентов с ранним РА (длительность <1 года), кото-
рые были разделены на две группы: 110 пациентов полу-
чали монотерапию МТ и 110 пациентов – МТ (макси-
мально 25 мг/нед) в сочетании с низкими дозами ПРЕД
(12,5 мг/сут в течение 2 нед, а затем 6 мг/сут). Через 12 мес
низкая активность заболевания в целом по группе имела
место у 77,9% пациентов, независимо от применения
ПРЕД: у 75,5% пациентов на монотерапии МТ и у 80,2%
пациентов на фоне комбинированной терапии МТ
и ПРЕД (p=0,44). Однако частота ремиссии (DAS28<2,6)
была выше в группе пациентов, получавших МТ и ПРЕД

(44,8%), по сравнению с монотерапией МТ (27,8%;
p=0,02). Ремиссия по SDAI имела место в сравниваемых
группах у 30,8 и 16% пациентов соответственно (p=0,01).

В исследование IMPROVED (Induction therapy with
Methotrexate and Prednisolon in Rheumatoid Or Very Early
arthritic Disease) [47] вошли пациенты с ранним РА (<2 лет;
критерии ACR 1987 г.) и пациенты с недифференцирован-
ным артритом (часть из них соответствовали критериям
ACR 2010 г.). Все пациенты получали МТ (25 мг/нед) в со-
четании с ГК (стартовая доза 60 мг/сут с быстрой отме-
ной по 7,5 мг/нед в течение 7 нед, а затем по 7,5 мг/нед –
4 мес). Через 4 мес ремиссия (DAS28<2,6) была достигну-
та у 61% пациентов с ранним РА (критерии ACR/EULAR
2010 г.), у 58% с развернутым РА (критерии ACR 1987 г.)
и 65% пациентов с недифференцированным артритом.
У 90% пациентов отсутствовали признаки деструкции
суставов. 

В 78-недельном многоцентровом РПКИ IDEA (The
Infliximab as InDuction Therapy in Early Rheumatoid Arthritis)
[48] пациенты были рандомизированы на две группы, сре-
ди которых 57 пациентов получали МТ и ИНФ (3 мг/кг по
стандартной схеме) и 55 пациентов – МТ и одну внутри-
венную инфузию метилпреднизолона (МП 250 мг). Если
через 6 нед эффективность комбинированной терапии МТ
и ИНФ была выше, чем МТ и МП (DAS44 ремиссия 18,3%

Таблица 1 Эффективность комбинированной терапии МТ (и другими БПВП или ГИБП) и ГК при раннем РА

Авторы (исследование) Группы пациентов Результаты

Goekoop-Ruiterman Y.P. [30] (BeST) МТ (последовательная) (n=126) Ремиссия (через 12 мес)
МТ (step-up) (n=121) DAS44 <1,6: 50% vs 46% vs 57% vs 56% (нд)

Протокол COBRA (n=121); Безлекарственная ремиссия (через 10 лет): 
МТ + ИНФ (n=121) 14% vs 15% vs 15% vs 14% (нд)

Bakker M. [31] (CAMERA-II) ПЛ + МТ (n=119) Ремиссия (48 мес) 
ПРЕД + МТ 25 (n=117) DAS28<2,6

61% vs 72% (p=0,089)

Montecucco C. [46] МТ (n=110) Ремиссия (12 мес) 
МТ + ПРЕД (n=110) DAS28<2,6

27,8% vs 44,8% (p=0,02)

De Jong P.H. [53] (tREACH) МТ + СУЛЬФ + ГХ + в/м ГК (n=91) Ремиссия (3 мес)
МТ + СУЛЬФ + ГХ + п/о ПРЕД (n=93) DAS44<1.6

МТ + п/о ПРЕД (n=97) 44% vs 43% vs 31% (нд)

Wevers-de Boer K. [47] (IMPROVED) n=619 Ремиссия (12 мес)
МТ + ПРЕД DAS28<2,6

61%

Den Uyl D. [51] (COBRA-LIGHT) МТ + ПРЕД + СУЛЬФ (n=81) Ремиссия (26 нед)
DAS44<1,6: 49% vs 41% (нд)

МТ + ПРЕД (n=81) Ремиссия ACR/EULAR (Boolean): 16% vs 20% (нд)

Verschueren P. [57, 58] (CareRA) МТ + СУЛЬФ + ПРЕД (n=98) Через 16 нед:
МТ + ПРЕД (n=98) DAS28-СРБ (<2,6): 70,4% vs 73,5% vs 68,1% (нд)

МТ + ЛЕФ + ПРЕД (n=94) DAS28-СРБ (<3,2): 84,7% vs 86,7% vs 87,2% (нд)
Без факторов риска неблагоприятного прогноза

МТ (n=47) DAS28-СРБ (<2,6): 46,8% vs 65,1% (p=0,08)
МТ + ПРЕД (n=43) DAS28-СРБ (<3,2): 72,3% vs 79,1% (нд)

Vermeer M. [106, 107] (DREAM) n=534 Ремиссия (12 мес) 
Монотерапия МТ DAS28<2,6
при DAS28≥2,6: 59,3% – монотерапия МТ

МТ+СУЛЬФ 22,6% – МТ + СУЛЬФ
при DAS28≥2,6 5,7% – МТ + ингибиторы ФНОα

МТ + ингибиторы ФНОα

Nam J.H. [108] (EMPIRE) Монотерапия МТ (n=55) Ремиссия (DAS28<2,6)
МТ + ЭТЦ (n=55) 24 нед: 49,3% vs 67,5% (p=0,069, нд)

78 нед: 61,4% vs 58,3% (нд)

Примечание. в/м – внутримышечно, п/о – перорально, нд – различия недостоверны.
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против 7,1%; p=0,09), то уже через 14 нед (31 и 34,8% соот-
ветственно; p=0,161) и в конце исследования, через 78 нед
(50 и 47,7% соответственно; p=0,7), эти различия отсутст-
вовали. 

В многоцентровом РПКИ NEO-RACo [49, 50]
сравнивалась эффективность «тройной» терапии МТ
(25 мг/нед), СУЛЬФ (2 г/сут), ГХ (35 мг/кг в день),
ПРЕД (7,5 мг/сут) и ИНФ (3 мг/кг) с комбинированной
терапией МТ, СУЛЬФ, ГХ, ПРЕД и ПЛ. Через 24 мес час-
тота ремиссии составила в 1-й группе 70%, а во 2-й груп-
пе – 54% (p=0,08); длительная ремиссия имела место
у 31 и 40% пациентов соответственно (p=0,4). Прогресси-
рование деструкции суставов (счет Sharp) было немного
ниже в 1-й группе (-0,2), чем во 2-й группе (+1,4; p=0,05).
Через 5 лет частота ремиссии (по ACR/B) составила
в группах 60 и 61%, а по DAS28 (<2,6) – 84 и 89% соответ-
ственно. Достоверных различий по рентгенологическому
прогрессированию деструкции суставов (счет Шарпа/ван
дер Хейде +1,6 и +3,7) не отмечено.

Целью открытого исследования D. den Uyl и соавт.
[51] было сравнение двух протоколов лечения пациентов
с РА (n=146): протокол COBRA [17] (ПРЕД 60 мг/сут
с быстрым снижением до 7,5 мг/сут через 6 нед) в ком-
бинации с низкими дозами МТ (7,5 мг/нед) и СУЛЬФ
(2 г/сут) и COBRA-light, основанного на применении бо-
лее низких доз ПРЕД (30 мг/сут с быстрым снижением до
7,5 мг/сут через 9 нед) в комбинации с МТ (25 мг/нед).
Как уже отмечалось, интенсивное лечение РА высокими
дозами ГК ассоциируется со снижением активности РА
и замедлением прогрессирования деструкции суставов,
причем этот эффект сохраняется в течение длительного
времени после отмены ГК. Однако протокол COBRA
имеет очевидные недостатки, связанные с нежелательны-
ми реакциями (НР) высоких доз ГК, сложным монито-
рингом безопасности терапии, неудобством для пациен-
тов, вынужденных принимать много таблеток, и увеличе-
нием риска нежелательных лекарственных взаимодейст-
вий МТ и СУЛЬФ [52]. Через 6 мес ремиссия (DAS44<1,6)
имела место у 49% пациентов, получивших лечение сог-
ласно протоколу COBRA, и у 41% – COBRA-light, а через
52 нед – у 47 и 38% пациентов. Через 52 нед «хороший»
эффект по критериям EULAR отмечен у 69 и 60% пациен-
тов, рентгенологическое прогрессирование в обеих груп-
пах пациентов было минимальным (+0,49 и +0,59 соот-
ветственно). 

В исследовании tREACH (Treatment in the Rotterdam
Early Arthritis CoHort) [53, 54] сравнивали три схемы лече-
ния пациентов с ранним воспалительным артритом: ком-
бинированная терапия МТ, СУЛЬФ и ГХ в сочетании
с внутримышечным введением ГК, комбинированной те-
рапии этими препаратами и принимаемыми внутрь ГК
и монотерапии МТ с ГК внутрь. Через 3 мес отмечена тен-
денция (статистически не достоверная) к более высокой
эффективности комбинированной терапии, по сравне-
нию с монотерапией МТ. Частота ремиссии (DAS<1,6) со-
ставила в сравниваемых группах 44; 41 и 34% (p>0,05).
Кроме того, в группах, получавших комбинированную те-
рапию, среднее значение DAS через 3 мес было ниже (1,86
и 1,82), чем в группе монотерапии МТ (p=0,021 и р=0,007
соответственно). Однако через 12 мес достоверных разли-
чий по динамике индекса DAS, HAQ и частоте ремиссии
в сравниваемых группах отмечено не было (p>0,05) [53].
Через год прогрессирование деструкции суставов по дан-

ным рентгенологического обследования составило в срав-
ниваемых группах 21; 24 и 23%. Эти данные свидетельст-
вуют о том, что монотерапия МТ (25 мг/нед) в сочетании
с однократным внутримышечным введением ГК (МП
120 мг или триамсинолон 80 мг) столь же эффективна, как
и комбинированная терапия МТ, СУЛЬФ и ГХ или моно-
терапия МТ в сочетании с пероральным ГК. В то же время
результаты двухлетнего наблюдения свидетельствуют
о более низкой потребности в назначении ГИБП у паци-
ентов, получавших комбинированную терапию БПВП,
по сравнению с группой монотерапии. В рамках этого ис-
следования получены интересные (хотя и предваритель-
ные) данные, свидетельствующие о том, что отсутствие
эффекта в течение первых 2 нед терапии ГК позволяет
прогнозировать более неблагоприятное течение РА [55].
Также было показано, что прием ГК ассоциируется с более
высоким накоплением полиглютаматов МТ в эритроци-
тах, что, в свою очередь, коррелирует со снижением ак-
тивности РА [56]. 

В исследование CareRA (Care in early RA) [57, 58] во-
шли 400 пациентов с ранним РА, которые были разделе-
ны на три группы: комбинированная терапия согласно
протоколу COBRA Classic, включавшая МТ, СУЛЬФ
и ПРЕД (60 мг/сут с быстрым снижением до 7,5 мг/cут че-
рез 7 нед); COBRA Slim (МТ и ПРЕД 30 мг/сут с быстрым
снижением до дозы 5 мг/сут через 6 нед); COBRA
Avant-Garde (МТ в комбинации с ЛЕФ 10 мг/сут и ПРЕД
30 мг/сут с быстрым снижением до 5 мг/сут через 6 нед).
Через 16 нед частота ремиссии (DAS28<2,6) в сравнивае-
мых группах не различалась и составила 70,4; 73,6 и 68,1%
соответственно (p=0,7). Однако НР чаще имели место
в группах COBRA Classic (61,2%) и COBRA Avant-Garde
(69,1%), чем COBRA Slim – 46,9% (p=0,006). В рамках
этого исследования были выделены две подгруппы паци-
ентов: с факторами риска неблагоприятного прогноза
[серопозитивность по ревматоидному фактору (РФ),
и/или антителам к циклическому цитруллинированному
пептиду (АЦЦП), и/или исходная умеренная/высокая ак-
тивность по DAS28 (>3,2), и/или эрозии в суставах] и без
перечисленных выше факторов неблагоприятного про-
гноза. Пациенты, у которых отсутствовали факторы рис-
ка неблагоприятного прогноза, были рандомизированы
на две группы, первая из которых получала монотерапию
МТ (15 мг/нед), а вторая – терапию согласно протоколу
COBRA Slim. Через 16 нед по частоте развития ремиссии
(46,8 и 65,1%), низкой активности (72,3 и 79,1%) хороше-
го ответа на терапию по критериям EULAR (44,7
и 58,1%), клинически значимому изменению HAQ (53,2
и 62,8%) в сравниваемых группах пациентов различий по-
лучено не было (p>0,05 во всех случаях). Только по пока-
зателю полной нормализации HAQ комбинированная те-
рапия МТ и ГК превосходила монотерапию МТ (51,2
и 23,4%; p=0,006).

Совсем недавно были опубликованы предвари-
тельные данные метаанализа 14 РПКИ [59], посвящен-
ных эффективности ГК при раннем РА. В эти исследова-
ния было включено 2674 пациента (средний возраст 
54 года, 67% женщин, длительность РА составила 
5,4 мес). В 10 исследованиях использовались низкие до-
зы ГК, в 4 – высокие. По данным авторов, применение
ГК приводит к быстрому развитию эффекта, индуцирует
развитие ремиссии через 6 мес [отношение шансов
(ОШ)=2,46; 95% доверительный интервал (ДИ)
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1,51–4,0], 12 мес (ОШ=2,14; 95% ДИ 1,4–3,27) и 24 мес
(ОШ=3,54; 95% ДИ 2,03–6,19) и замедляет прогрессиро-
вание деструкции суставов в большей степени
(ОШ=0,65; 95% ДИ 0,23–0,98), чем ПЛ. 

Стероид-сберегающий  эффект  генно-инженерных
биологических  препаратов
Согласно рекомендации 12, «У пациентов, находя-

щихся в ремиссии после отмены ГК, следует рассмотреть
прекращение лечения ГИБП, особенно если они применялись
в комбинации с БПВП». Однако данные, касающиеся сте-
роид-сберегающего эффекта ГИБП, крайне немногочис-
ленны [60, 61]. Как уже отмечалось, в подавляющем боль-
шинстве РПКИ, касающихся оценки эффективности
ГИБП, информация о приеме ГК приводится редко. В од-
ном исследовании упоминается, что на фоне приема
ГИБП удалось снизить дозу ГК на 3,1 мг/сут через 6 мес
и на 4,1 мг/сут через 12 мес [62], в двух других – о возмож-
ности снижения дозы ГК у 2/3 пациентов, получавших
лечение ингибиторами ФНОα [63, 64]. L. Naumann и со-
авт. [65] провели ретроспективный анализ пациентов с РА
(n=110), получавших лечение ингибиторами ФНОα, и от-
метили достоверное снижение дозы ГК с 7,5 (5–12,5) до
2,5 мг/сут (p<0,001). В целом доза ГК была снижена у 81
пациента, а 28 больных полностью прекратили прием ГК.
Отмечается, что ГК-сберегающий эффект проявляется
уже через 3 мес от начала лечения ингибиторами ФНОα
[64] и может сохраняться в течение 5 лет наблюдения [65].
Имеются данные о стероид-сберегающем эффекте ТЦЗ
[66, 67]. В исследовании STREAM было показано, что на
фоне лечения ТЦЗ в течение 5 лет средняя доза ГК снизи-
лась с 6,9 до 2,4 мг/сут, причем 31,8% пациентов полно-
стью прекратили прием ГК [66]. Однако пациенты, полу-
чавшие ГК в дозе >10 мг/сут, были исключены из этого
исследования. Недавно было проведено многоцентровое
наблюдательное ретроспективное исследование, в кото-
рое вошли 130 пациентов с развернутым (длительность
16,3 года), активным (DAS28=5,1) РА, которые получали
ПРЕД в средней дозе 10 мг/сут. На фоне лечения (24 нед)
доза ПРЕД снизилась с 6,6 до 3 мг/сут (p<0,0001) [67].
В исследование SPARE-1 [68] были включены 322 паци-
ента с развернутым РА (длительность болезни 10 лет),
имеющих высокую активность болезни (средний
DAS28=5,1), получавших в прошлом различные ГИБП,
которым было инициировано лечение ТЦЗ. 30% пациен-
тов принимали ГК в дозе >10 мг/сут, 44% – 7,5–10 мг/сут
и 26% – 5–7,5 мг/сут. Средняя доза ГК составила 
12±7 мг/сут. Через 6 мес «хороший» эффект по критери-
ям EULAR отмечен у 59% пациентов, «умеренный» –
у 25%. В этот период только 14% пациентов продолжали
принимать ГК в дозе >10 мг/сут, 21% – 7,5–10 мг/сут
и 40% – <5 мг/сут, а 9% полностью прекратили прием
ГК. Таким образом, оптимизация терапии РА с использо-
ванием ГИБП потенциально обладает стероид-сберегаю-
щим эффектом и позволяет снизить риск НР, связанных
с длительным приемом ГК.

Другой аспект этой проблемы связан с влиянием те-
рапии ГК на возможность достижения «ремиссии без
ГИБП» и «безлекарственной ремиссии». По данным ис-
следования RRR (Remission induction by Remicade in RA),
прием низких доз ГК (в среднем 2,5 мг/сут) не влиял на
развитие и персистирование низкой активности болезни
после отмены ИНФ [69]. По данным другого исследова-

ния, пациенты с низкой активностью, которая сохраня-
лась после отмены АДА, чаще получали ГК (75% против
31%) [70]. Согласно материалам исследования OPTIMA
(Optimal Protocol for Treatment Initiation with Methotrexate
and Adalimumab), базальный прием ГК не оказывал влия-
ния на возможность отменить АДА после достижения ре-
миссии (DAS28<2,6) [71].

Безопасность
Спектр НР терапии ГК хорошо охарактеризован, от-

ражен в очень большом числе публикаций [72–74], и их де-
тальное обсуждение выходит за рамки задач данной статьи.
При экстраполяции этих сведений на пациентов с РА, при-
нимающих ГК, необходимо принимать во внимание хара-
ктер исследований, включенных в соответствующий ана-
лиз: это эпидемиологические и открытые наблюдательные
исследования, административные базы данных, материа-
лы регистров или РПКИ [75]. Именно НР, а также мнение
о том, что применение ГК может ухудшать прогноз у паци-
ентов с РА и даже служить причиной увеличения летально-
сти, лежат в основе отрицательного отношения многих ав-
торитетных ревматологов к ГК-терапии [76, 77]. Не умаляя
значение этих опасений, следует подчеркнуть, что «ток-
сичность» терапии ГК при РА может быть преувеличена.
Это связано с несколькими субъективными и объективны-
ми причинами. Во-первых, нередко данные о «плохом»
профиле переносимости высоких доз ГК автоматически
переносятся на пациентов с РА, получающих низкие дозы
ГК. Во-вторых, в анализе данных регистров и наблюда-
тельных исследований, на которых в подавляющем боль-
шинстве случаев и основано мнение о «вреде» ГК-терапии,
может присутствовать систематическая ошибка (channeling
bias), связанная c тем, что ГК назначаются пациентам
с наиболее тяжелым течением РА. В этом случае очень тру-
дно разделить «нежелательные события», связанные с са-
мим заболеванием, и НР терапии ГК. Например, именно
плохо контролируемое «ревматоидное» воспаление, с од-
ной стороны, ассоциируется с прогрессированием остео-
пороза, резистентности к инсулину, риском инфекцион-
ных осложнений и кардиоваскулярных катастроф [78],
а с другой – рассматривается как класс-специфические НР
терапии ГК. 

Следует обратить особое внимание на определен-
ную зависимость частоты и выраженности НР от дозы
и длительности приема ГК. При анализе базы данных
(German Collaborative Centers database), включавшей 1066
пациентов, получавших различные дозы ГК (<5; 5–7,5
и >7,5 мг/сут), установлено, что частота некоторых НР не
зависит от дозы ГК (экхимоз, катаракта, бессонница), в то
время как другие развиваются только на фоне приема бо-
лее высоких доз ГК (синдром Кушинга, увеличение массы
тела, глаукома и др.) [79]. В другом исследовании, осно-
ванном на данных регистра RABBIT (n=5044), отмечено
нарастание риска инфекций с 2,1 до 4,7 при увеличении
дозы ГК c 7,5–14 до >15 мг/сут, но на фоне приема ГК в до-
зе <7,5 мг/сут риска инфекционных осложнений не отме-
чено (ОШ=1,1; 95% ДИ 0,8–1,7) [80]. Весьма показатель-
ны данные, представленные в систематическом обзоре
W.G. Dixon и соавт. [81], которые обобщили материалы
21 РПКИ и 42 наблюдательных исследований. По данным
РПКИ, риск инфекционных осложнений у пациентов, по-
лучавших ГК, не отличался от такового в группе ПЛ
(ОШ=0,97; 95% ДИ 0,69–1,36). В то же время, по данным
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наблюдательных исследований, на фоне применения ГК
отмечено 67% увеличение риска инфекций (ОШ=1,67;
95% ДИ 1,49–1,87). Авторы обращают внимание на значи-
тельную гетерогенность результатов наблюдательных ис-
следований, которые могут быть связаны с суточной и ку-
мулятивной дозами ГК, сопутствующей терапией, комор-
бидностью и др. S. Tarp и соавт. [82] провели метаанализ
59 РПКИ, в которые вошли 4831 пациент с РА (средняя
продолжительность исследования 24 нед, средняя доза
ГК – 6,2 мг/сут), и не обнаружили увеличения относитель-
ного риска (ОР) НР, которые обычно связывают с терапи-
ей ГК, включая сахарный диабет (СД; ОР=1,26; 95% ДИ
0,58–2,73), остеопороз (ОР=1,41; 95% ДИ 0,79–2,53), кар-
диоваскулярную патологию (ОР=0,92; 95% ДИ 0,6–1,38),
артериальную гипертензию (ОР=1,24; 95% ДИ 0,83–1,86),
инфекционные осложнения (ОР=0,9; 95% ДИ 0,78–1,04),
увеличение массы тела (ОР=1,21; 95% ДИ 0,98–1,48), ку-
шингоид (ОР=1,09; 95% ДИ 0,73–1,61), прерывание лече-
ния из-за НР (ОР=1,23; 95% ДИ 0,96–1,57). В другой не-
давний метаанализ были включены материалы 12 РПКИ,
в 8 из которых вошли пациенты с ранним РА, принимав-
шие низкие дозы ГК, а в 4 РПКИ – высокие дозы ГК [83].
Всего были проанализированы данные, касающиеся 2481
пациента: средний возраст – 51 год, 68% женщин, средняя
длительность РА – 5,3 мес. Не отмечено достоверного на-
растания частоты НР (ОШ=1,13; 95% ДИ 0,80–1,59), тяже-
лых НР (ОШ=0,94; 95% ДИ 0,61–1,45), гипергликемии
(ОШ=1,73; 95% ДИ 0,75–4,03), остеопоротических пере-
ломов (ОШ=1,46; 95% ДИ 0,56–3,79), за исключением бо-
лей в животе (ОШ=1,76; 95% ДИ 1,05–2,95). В то же время,
по данным метаанализа C. Roubille и соавт. [84], прием ГК
достоверно увеличивает риск кардиоваскулярных катаст-
роф (ОР=1,47; 95% ДИ 1,34–1,60; p<0,001). Важные ре-
зультаты получены в процессе 10-летнего проспективного
наблюдения пациентов, вошедших в исследование
BARFOT (Better Anti-Rheumatic PharmacOTerapy) [85]. На-
помним, что BARFOT – одно из первых исследований,
в котором была показана более высокая эффективность
длительной (2 года) комбинированной терапии БПВП
и ПРЕД (7,5 мг/сут) по сравнению с монотерапией БПВП
[27]. Через 10 лет наблюдения не отмечено различий в час-
тоте кардиоваскулярных осложнений в зависимости от
приема ГК в анамнезе, но в группе пациентов, получавших
низкие дозы ПРЕД, выявлено значительное увеличение
частоты цереброваскулярных катастроф (ОШ=3,7; 95%
ДИ 1,2–11,4). С другой стороны, по данным популяцион-
ного исследования J.A. Avina-Zubieta и соавт. [86], прием
ГК не ассоциируется с увеличением риска цереброваску-
лярных осложнений (ОР=1,04; 95% ДИ 0,99–1,08).

Одним из широко обсуждаемых последствий терапии
ГК является развитие СД, который может быть важным
фактором риска кардиоваскулярных осложнений. Однако
короткий курс ГК в средних/высоких [87] или низких [88]
дозах не приводит к нарушению толерантности к глюкозе,
что не исключает необходимости тщательного мониторин-
га гликемии на фоне лечения ГК. Полагают также, что
прибавка массы тела, наблюдаемая на фоне лечения ГК,
может быть связана не столько с метаболическими эффек-
тами ГК, сколько со снижением активности воспаления,
которое, как известно, приводит к потере массы тела (рев-
матоидная кахексия) у пациентов с РА [89]. Похожая при-
бавка массы тела отмечена и у пациентов с РА, получавших
ингибиторы ФНОα, особенно ТЦЗ [90].

Несмотря на то что негативное влияние ГК на мине-
ральную плотность кости (МПК) и риск развития остео-
поротических переломов доказано на популяционном
уровне [91, 92], данные, касающиеся роли ГК в развитии
остеопороза при РА, более противоречивы. Например,
в недавнем наблюдательном исследовании было показа-
но, что при РА лечение ГК ассоциируется с 83% снижени-
ем частоты переломов позвоночника [93]. По данным ме-
таанализа S. Siu и соавт. [94] (5 РПКИ), при РА лечение ГК
ассоциируется с уменьшением потери МПК в зоне луче-
вой кости, не влияет на МПК бедра, но приводит к сниже-
нию МПК поясничного отдела позвоночника (p=0,02 по
сравнению с пациентами, не получавшими ГК). Однако
при раннем РА ГК не оказывают негативного влияния на
МПК бедра и позвоночника. Примечательно, что ингиби-
торы ФНОα также не оказывали достоверного положи-
тельного влияния на МПК позвоночника и бедра. Соглас-
но материалам исследования CAMERA-II, при раннем РА
основными факторами риска снижения МПК являются
пожилой возраст, низкая масса тела и высокая воспали-
тельная активность, но не терапия ГК, однако всем паци-
ентам, получавшим ГК в этом исследовании, назначалась
профилактическая терапия препаратами кальция, вита-
мином D и бисфосфонатами [95]. 

Следует обратить внимание, что, несмотря на воз-
можность супрессии оси гипоталамус–гипофиз–надпо-
чечник на фоне приема даже низких доз ГК и в течение
короткого времени, риск клинически значимой надпочеч-
никовой недостаточности минимален и может развивать-
ся в первую очередь при внезапной полной отмене ГК.
Например, в недавнем обзоре, в котором суммированы
данные, касающиеся недостаточности надпочечников при
отмене ГК, не приводится ни одного случая развития это-
го осложнения при РА [96]. Хотя некоторые ревматологи
рассматривают обострение РА на фоне отмены ГК как
проявление «синдрома рикошета», «кортикостероид-за-
висимости» или «физической зависимости», эта точка зре-
ния не подтверждена научно обоснованными доказатель-
ствами. Скорее это можно объяснить стойким «антивос-
палительным» действием очень низких доз ГК (1–4 мг/сут)
[97, 98], поскольку обострение заболевания часто развива-
ется и у пациентов, никогда не получавших ГК в процессе
отмены ГИБП и БПВП, т. е. при попытке достигнуть «ре-
миссии без ГИБП» или «безлекарственной» ремиссии
[99, 100].

Влияние  терапии  глюкокортикоидами  
на  продолжительность  жизни  пациентов  
с ревматоидным  артритом
Одним из основных доводов «против» использова-

ния ГК при РА является мнение, что терапия этими пре-
паратами может негативно влиять на продолжительность
жизни пациентов. Возникает закономерный вопрос: на-
сколько оправданны эти опасения? I. Del Rincon и соавт.
[101] установили, что применение ГК (8–15 мг/сут) и ку-
мулятивная доза ГК (>40 г) ассоциируются с дозозависи-
мым увеличением летальности, связанной с любыми при-
чинами (ОШ=1,78 и ОШ=1,74 соответственно). Порого-
вая доза ГК, ассоциирующаяся с увеличением летально-
сти, составила 8 мг/сут. По данным регистра RABBIT
(Rheumatoid Arthritis OBservation of BIologic Therapy)
[102], риск преждевременной летальности ассоциируется
со стойкой высокой активностью (DAS28 >5,1) РА
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(ОШ=1,43; 95% ДИ 1,64–3,61), но выраженное наруше-
ние функции суставов и прием ГК в дозе >5 мг/сут ассо-
циируются с увеличением летальности независимо от ак-
тивности заболевания. Так, у пациентов, получавших ГК
в дозе 5–10 мг/сут, ОШ составило 1,41 (95% ДИ
1,09–1,95; p=0,02), 10–15 мг/сут – ОШ=2,01 (95% ДИ
1,3–3,11; p=0,003) и >15 мг/сут – ОШ=3,43 (95% ДИ
2,01–5,86; p<0,0001).

При рассмотрении отдаленных последствий тера-
пии ГК представляют интерес данные наблюдения за па-
циентами через 11 лет после завершения лечения соглас-
но протоколу COBRA [24, 40]. В группе пациентов, полу-
чавших лечение по этому протоколу, отмечена тенденция
к уменьшению летальности (ОШ=0,57; 95% ДИ
0,21–1,52), дислипидемии, злокачественных новообразо-
ваний и инфекционных осложнений, сходная частота
кардиоваскулярной патологии и остеопоротических пе-
реломов, но достоверная тенденция к увеличению часто-
ты артериальной гипертензии (p=0,02) и недостоверная –
катаракты и остеопороза по сравнению с пациентами, по-
лучавшими монотерапию СУЛЬФ. По мнению авторов,
эти данные свидетельствуют об эффективности и безо-
пасности интенсивной терапии с включением в схему ле-
чения ГК в дебюте РА, если это проводится под строгим
контролем. Следует обратить внимание, что данные этого
исследования, представленные в оригинальной публика-
ции [40], отличаются от материалов недавно опублико-
ванного обзора [77], в котором отдаленные исходы при-
менения ГК оцениваются негативно именно на основа-
нии увеличения частоты развития дислипидемии, злока-
чественных новообразований, инфекционных осложне-
ний и прогрессирования деструкции суставов, что не со-
ответствует действительности. 

Особый интерес представляет анализ летальности
в исследовании BeSt [103]. Не отмечено различий в выжи-
ваемости пациентов в зависимости от первоначальной
стратегии лечения РА, в том числе основанной на приме-
нении высоких доз ГК (p=0,805), которая не отличалась от
популяционной в Голландии. Стандартизованный показа-
тель смертности (СПС) в целом по группе составил 1,16
(95% ДИ 0,92–1,46), а при анализе каждой из схем тера-
пии: СПС=1,0 (95% ДИ 0,61–1,64), СПС=1,02 (95% ДИ
0,61–1,69), СПС=1,3 (95% ДИ 0,85–1,99) и СПС=1,32
(95% ДТ 0,85–2,04) соответственно. Увеличение смертно-
сти было связано возрастом пациентов, мужским полом,
курением и плохим состоянием здоровья (индекс HAQ).
Эти данные имеют особенно большое значение, посколь-
ку, согласно материалам эпидемиологических исследова-
ний, смертность пациентов с РА выше, чем в популяции,
и не претерпела существенной динамики за последние
20 лет [104, 105], несмотря на четкую тенденцию к популя-
ционному увеличению продолжительности жизни. Таким
образом, контролируемое применение ГК в рамках страте-
гии «Лечение до достижения цели» ведет к увеличению
продолжительности жизни пациентов с РА до популяци-
онного, что позволяет по-новому оценить место терапии
ГК при этом заболевании.

Обсуждение
В проекте рекомендаций АРР (пункт 15), касаю-

щихся лечения РА [41], подчеркивается, что «назначение
ГК при РА должно осуществляться ревматологами… реко-
мендуется в комбинации с МТ и другими БПВП в течение

времени, необходимого до развития эффекта БПВП (bridge-
терапия), при обострении заболевания или, как исключение,
в виде монотерапии при невозможности назначения БПВП
и ГИБП… ГК следует отменить как можно быстрее (жела-
тельно не позже чем через 6 мес от начала терапии)».
Представленные выше материалы позволяют сделать вы-
вод о том, что добавление ГК к базовой терапии МТ дей-
ствительно может повысить эффективность лечения.
Следует, однако, подчеркнуть, что этот вывод основан,
главным образом, на материалах исследований, в кото-
рых использовалась фиксированная, как правило, сред-
няя (около 15 мг/нед), доза МТ, а различия в эффективно-
сти между монотерапией МТ и комбинированной терапи-
ей МТ и ГК была умеренной или вообще отсутствовала.
В связи с этим заслуживают внимания данные недавних
исследований, в которых применение ГК было ограни-
ченным, но использовались современные схемы приме-
нения МТ, основанные на быстрой эскалации дозы пре-
парата до максимально эффективной и переносимой.
Особенно показательны материалы открытого «стратеги-
ческого» исследования DREAM (Dutch RhEumatoid
Arthritis Monitoring) [106, 107], в которое вошли пациенты
с ранним (в среднем 14 нед) активным (средний индекс
DAS28=5,0) РА. Лечение начиналось с назначения МТ
(15 мг/нед) с быстрой эскалацией дозы до 25 мг/нед.
При недостаточной эффективности монотерапии МТ
(DAS28 >2,6), в схему лечения последовательно включали
СУЛЬФ (3000 мг/сут), АДА и ИНФ, на фоне продолжаю-
щейся терапии МТ. Низкие дозы ГК (<10 мг/сут) получа-
ли менее 6% пациентов. Через 6 мес у 47% пациентов до-
стигнута ремиссия (DAS28 <2,6), низкая или умеренная
активность имела место у 19,4 и 29,1% пациентов, а через
12 мес – у 51; 14,7 и 24,9% пациентов соответственно.
Стойкая ремиссия (по критериям ACR/EULAR 2010 г.)
развилась у 32,0% пациентов через 6 мес и у 46,4% паци-
ентов через 12 мес. Среднее время до достижения ремис-
сии на фоне лечения составило 25,3 нед. Клинически зна-
чимое прогрессирование деструкции суставов (модифи-
цированный метод Шарпа/ван дер Хейде) выявлено толь-
ко у 26% пациентов. В целом развитие ремиссии имело
место у 59,3% пациентов на фоне монотерапии МТ,
у 22,6% – при комбинированной терапии МТ и СУЛЬФ
и у 5,7% – МТ и ГИБП (5,3% – АДА, 0,4% – ИНФ). Че-
рез 3 года ремиссия (DAS28<2,6) имела место у 61,7% па-
циентов, по критериям ACR/EULAR – у 25,3% пациен-
тов. Примечательно, что у 70,5% пациентов ремиссия
имела место на фоне терапии МТ и СУЛЬФ, в том числе
монотерапии МТ (43,1%) и только у 16,6% – при лечении
МТ и ингибиторами ФНОα. По данным исследования
EMPIRE (The Etanercept and Methotrexate in Patients to
Induce Remission in Early Arthritis), в которое вошли паци-
енты с ранним артритом, монотерапия высокими дозами
МТ (до 25 мг/нед) столь же эффективна, как и комбини-
рованная терапия МТ и ЭТЦ [108]. При этом частота раз-
вития ремиссии (DAS28<2,6) через 24 нед составила
в сравниваемых группах 49,3 и 67,5%, а в конце исследо-
вания (через 78 нед) – 61,4 и 58,3%. 

Таким образом, частота ремиссии на фоне монотера-
пии высокими дозами МТ в целом примерно такая же, как
и комбинированной терапии МТ и ГК независимо от соче-
танного применения других БПВП (см. рисунок), хотя
применение ГК индуцирует более быстрое развитие кли-
нического эффекта. В то же время следует подчеркнуть,
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что некоторые предварительные результаты свидетельству-
ют о возможном синергическом действии ГК и МТ в отно-
шении подавления «ревматоидного» воспаления. Это оп-
ределяется чрезвычайно широким спектром «антивоспа-
лительных» механизмов ГК [109], которые только частич-
но перекрещиваются с «антивоспалительными» эффекта-
ми МТ. Как уже отмечалось, ГК могут потенцировать «ан-
тивоспалительный» эффект МТ за счет усиления накопле-
ния полиглютамированных метаболитов МТ в клетках
[56], а эффективное подавление воспаления на фоне лече-
ния МТ является одним из важных факторов, снижающих
риск развития стероид-резистентности [110, 111]. Имеют-
ся данные о синергическом действии МТ [112] и ГК [113]
в отношении нормализации функции и уровня Т-регуля-
торных (CD25-FOXP3+) клеток, играющих фундаменталь-
ную роль в иммунопатогенезе РА, особенно на ранней ста-
дии болезни [114]. 

Таким образом, если на вопрос о том, целесообразно
ли системное применение ГК при раннем РА в рамках
стратегии «Лечение до достижения цели» с точки зрения
баланса эффективности и безопасности, с осторожным оп-
тимизмом можно ответить положительно, то практические
аспекты терапии ГК при этом заболевании требуют даль-
нейшего изучения. В первую очередь это касается тактики
применения ГК, которую условно можно подразделить на
три основных подхода: 1) рекомендуемая EULAR «bridg-
ing»-терапия, включая «индукционную» терапию высоки-
ми дозами ГК; 2) более длительное применение ГК (до
2 лет), которое позволяет в определенной степени реализо-
вать структурно-модифицирующий эффект ГК («long
bridge»-терапия); 3) длительное применение низких или
очень низких (<5 мг/сут) доз ГК, которые могут потенци-
ровать эффективность терапии МТ и другими БПВП,
а возможно, и ГИБП. Актуальность этой проблемы под-
черкивается в том числе планируемым исследованием
CORRA (Comparison of the Efficacy and Safety of Two Starting
Dosages and Non-use of Glucocorticoids) [115], целью кото-
рого является сравнение эффективности (клинической
и рентгенологической) и безопасности монотерапии МТ
(средняя доза 15 мг) с двумя схемами лечения ГК в комби-
нации с МТ. В настоящее время разработано несколько
протоколов применения ГК, которые с успехом применя-
лись в нескольких РПКИ (табл. 2). 

С нашей точки зрения, применение ГК при РА сле-
дует зарезервировать за пациентами с высокой активно-
стью воспалительного процесса, имеющими факторы,
ассоциирующиеся с неблагоприятным прогнозом,

но при отсутствии факторов риска НР и, разумеется,
противопоказаний для терапии ГК. В течение всего вре-
мени применения ГК необходим тщательный монито-
ринг НР, который следует проводить согласно рекомен-
дациям EULAR [116–118]. Что касается тактики приме-
нения ГК, то наиболее оправданными представляются
следующие схемы, основанные на принципе «bridging»-
терапии: однократная внутривенная инфузия высокой
дозы МП (протокол IDEA) [48], однократная внутримы-
шечная инфузия МП (протокол tREACH) [53] или перо-
ральный прием ПРЕД в стартовой дозе 30 мг c быстрым
снижением до полной отмены (протокол COBRA-light)
[51] (см. табл. 2). Очевидно, что для полноценной реали-
зации благоприятного эффекта ГК при РА необходима
активная терапия высокими дозами МТ, особенно с ис-
пользованием его подкожной формы, которая по эффек-
тивности и переносимости достоверно превосходит таб-
летированный МТ [9, 42, 119, 120]. Следует обратить осо-
бое внимание на то, что оптимальный противовоспали-
тельный эффект МТ развивается примерно через 3–6 мес
и более [54, 108] даже при очень быстрой эскалации дозы
препарата, что примерно соответствует срокам приема
ГК в рамках «bridging»-терапии. 

В заключение следует подчеркнуть, что, к сожале-
нию, применение ГИБП, даже в дебюте РА, не решает всех
проблем фармакотерапии этого заболевания с точки как
эффективности [121], так и безопасности [122]. Можно по-
лагать, что более широкое применение комбинированной
терапии МТ и ГК на ранней стадии РА позволит улучшить
прогноз, по крайней мере у части пациентов, и добиться
существенного снижения «стоимости» болезни [123] за
счет уменьшения как риска инвалидности, так и потребно-
сти в назначении дорогостоящих ГИБП и протезировании
суставов. Все это вместе взятое подтверждает актуальность
включения положения о возможности применения ГК
в Рекомендации по лечению ревматоидного артрита Об-
щероссийской общественной организации «Ассоциация
ревматологов России» (2014) [41].
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Таблица 2 Тактика применения ГК при РА 

Boers M. Goekoop-
De Jong P.H. [53] Verschueren P. [57] Den Uyl D. [51] Trampisch U.S. [115]Показатель [24] Ruiterman Y.P. 

(tREACH) (CareRA) (COBRA vs COBRA-light) (CORRA) (COBRA) [30] (BeST)

Начальная ПРЕД ПРЕД МП ПРЕД ПРЕД ПРЕД ПРЕД ПРЕД ПРЕД ПРЕД
доза ГК 60 мг/сут 60 мг/сут 120 мг 15 мг/сут 60 мг/сут 30 мг/сут 60 мг/сут 30 мг/сут 10 мг/сут 60 мг/сут

или 
триамцинолон 

80 мг (в/м)

Протокол Недели 1–6: Снижение Однократно Недели 1–4: Неделя 1: Неделя 1: Недели 1–6: Неделя 1: Недели 1–28: Недели 1–7:
отмены ГК каждую по 7,7 мг 15 мг/сут 60 мг 30 мг каждую 30 мг 10 мг 60 мг

неделю в день Недели 5–6: Неделя 2: Неделя 2: неделю Неделя 2: Недели 29–56: Недели 8–14:
снижение в течение 10 мг/сут 40 мг 20 мг снижение 20 мг 7,5 мг 40 мг
на 20–38% 7 нед Недели 7–8: Неделя 3: Неделя 3: на 20–38% Неделя 3: Недели 57–84: Недели 15–21:

от исходной При 5 мг/сут 25 мг 12,5 мг от исходной 15 мг 5 мг 25 мг
дозы сохранении Недели 9–10: Неделя 4: Неделя 4: дозы Недели 4–8: Недели 22–28:

Недели 7–28: DAS44 ≤2,4 2,5 мг/сут 20 мг 10 мг Неделя 7–28: 10 мг 20 мг
7,5 мг/сут ПРЕД Неделя 5: Неделя 5: 7,5 мг/сут Недели 9–28: Недели 29–35:

Недели 29–34: отменяли 15 мг 10 мг Недели 29–34: 7,5 мг 15 мг
1 нед без ГК через Неделя 6: Неделя 6: 1 нед без ГК Недели 36–42:

в течении 28 нед 10 мг 7,5 мг в течение 10 мг
1-й недели, Недели 7–28: Неделя 7: 1-й недели, Недели43–49:
затем 2 дня 7,5 мг 5 мг затем 2 дня 7,5 мг

без ГК Недели 28–34: Недели 7–28: без ГК Недели 50–56:
в течение 1 нед без ГК 5 мг в течение 7.5 мг

2-й недели в течение Недели 28–34: 2-й недели Недели 57–84:
и т. д. 1-й недели, 1 нед без ГК и т. д. 5 мг

Неделя 35: затем 2 дня в течение Неделя 35:
полная без ГК 1-й недели, полная

отмена ГК в течение затем 2 дня отмена ГК
2-й недели без ГК

и т. д. в течение
Неделя 35: 2-й недели

полная и т. д.
отмена ГК Неделя 35:

полная
отмена ГК

Длительность 35 нед 28 нед 10 нед 35 нед 35 нед
ГК-терапии

Полная 72 (92%) 104 (78%) 100% 100% 100% 100%
отмена (2,5 мг/сут)
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