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Резюме
Лечение болезни Крона является сложным процессом, в котором необходимо учитывать не только текущее состояние паци-
ента и риски прогрессирования заболевания, но и последовательность назначения терапии. На сегодняшний день только 
биологические препараты могут изменить течение заболевания, но их число ограничено, и назначать их следует с учетом 
выбора оптимальной последовательности у каждого пациента, так как на эффективность любого биологического препарата 
влияет предшествующее лечение. К сожалению, универсальных рекомендаций по последовательности выбора биологиче-
ских препаратов нет, и актуальным является вопрос выбора препарата первой линии. Устекинумаб  (торговое наименова-
ние – Стелара®) является биологическим препаратом, направленным на интерлейкин-12 и 23, который показал себя эффек-
тивным и  безопасным в  лечении как пациентов после ингибиторов фактора некроза опухоли альфа, так и  бионаивных 
пациентов. Его эффективность также показана в  лечении стриктур и  перианальных проявлений БК. Также устекинумаб 
является эффективным в отношении суставных внекишечных проявлений, таких как артралгии и псориатический артрит. 
Высокая частота ответа на устекинумаб была также обнаружена у пациентов с дерматологическими проявлениями (псориаз, 
гангренозная пиодермия и узловатая эритема). Кроме того, хороший профиль безопасности позволяет применять его у пожи-
лых пациентов. Особый интерес представляет прямое сравнение биологических препаратов. В настоящий момент проведено 
только одно рандомизированное исследование прямого сравнения устекинумаба с адалимумабом у пациентов с болезнью 
Крона, где показаны сопоставимые по эффективности результаты. Также есть данные post hoc анализа рандомизированных 
исследований, где его эффективность сопоставима с инфликсимабом. Таким образом, данный препарат может назначаться 
для лечения болезни Крона, в том числе в первой линии терапии.

Ключевые слова: устекинумаб, бионаивные пациенты, анти-интерлейкин, интерлейкин-12, интерлейкин-23, биологиче-
ская терапия, первая линия терапии
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Abstract
The treatment of Crohn’s disease is a complex process in which it is necessary to take into account not only the current condition 
of the patient and the risks of disease progression, but also the sequence of therapy. To date, only biological drugs can change 
the course of the disease, but their number is limited and they should be prescribed taking into account the choice of the optimal 
sequence for each patient, since the effectiveness of any biological drug is affected by previous treatment. Unfortunately, there 
are no common recommendations on the sequence of choosing biological drugs, and the issue of choosing a first-line drug is 
relevant. Ustekinumab is a biologic agent targeting interleukin-12 and 23 that has been shown to be effective and safe in the 
treatment of both patients after TNF-alpha inhibitors and bionaive patients. It has also been shown to be effective in the treat-
ment of strictures and perianal manifestations of Crohn’s disease. Ustekinumab is also effective against articular extraintestinal 
manifestations such as arthralgia and psoriatic arthritis. A high response rate to ustekinumab was also found in patients with 
dermatological manifestations – psoriasis, pyoderma gangrenosum, and erythema nodosum. In addition, a good safety profile 
allows its use in elderly patients. Of particular interest is the direct comparison of biologics. To date, there is only one randomized 
head-to-head trial of ustekinumab and adalimumab showing comparable efficacy results. And there is also data from a post hoc 
analysis of randomized trials, where its effectiveness is comparable to infliximab. Thus, ustekinumab can be prescribed for the 
treatment of Crohn’s disease, including in the first line of therapy.
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ВВЕДЕНИЕ

Болезнь Крона  (БК) является хроническим воспали-
тельным заболеванием кишечника  (ВЗК), которое может 
поражать весь желудочно-кишечный тракт – от  ротовой 
полости до анального канала [1]. БК является прогрессиру-
ющим заболеванием и  может привести к  развитию абс-
цессов, свищей и стриктур, которые, в свою очередь, явля-
ются причиной хирургических вмешательств и  ухудшают 
качество жизни пациентов [2]. 

Появление биологических препаратов произвело 
революцию в  лечении таких пациентов, поскольку они 
могут влиять на  течение заболевания, останавливая его 
прогрессирование [2]. За последние два десятилетия про-
изошло значительное расширение арсенала методов 
лечения БК [3–8], начиная с нескольких блокаторов факто-
ра некроза опухоли (ФНО), ингибитора адгезии лейкоци-
тов ведолизумаба, и заканчивая устекинумабом, мишенью 
которого являются интерлейкин-12 и 23 [8–11]. Так, было 
показано, что применение биологических препаратов сни-
жает частоту госпитализаций, операций и  использования 
кортикостероидов [12, 13]. Врачи, выбирающие оптималь-
ную стратегию лечения, должны учитывать как безопас-
ность, так и  эффективность доступных лекарственных 
препаратов. Однако прямое сравнение этих вариантов 
лечения на настоящий момент недоступно и еще больше 
осложняется необходимостью определять последователь-
ность терапии, которая необходима до  40% пациентов, 
начинающих лечение биологическими препаратами  [14]. 
Кроме того, предшествующее лечение может влиять 
и на частоту ответа. В настоящее время нет данных клини-
ческих испытаний, которые могли бы помочь клиницистам 
в  выборе последовательности лечения пациентов с  БК 
средней и тяжелой степени, а также нет конкретных реко-
мендаций по этому вопросу. 

Цель этого обзора – рассмотреть возможности приме-
нения устекинумаба в  качестве препарата первой линии 
терапии.

СРАВНЕНИЕ УСТЕКИНУМАБА В ЛЕЧЕНИИ 
БИОНАИВНЫХ ПАЦИЕНТОВ И ПОСЛЕ ПРИМЕНЕНИЯ 
ДРУГИХ БИОЛОГИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ

Данные об эффективности
Устекинумаб является эффективным в лечении пациен-

тов с БК средней и  тяжелой степени, что было показано 
в  двух рандомизированных плацебо-контролируемых 
индукционных исследованиях III фазы (UNITI-1 и UNITI-2) 
и в одном рандомизированном плацебо-контролируемом 
исследовании поддерживающей терапии III фазы 
(IM-UNITI) [15]. В UNITI-1 были включены пациенты, кото-
рые ранее получали анти-ФНО-α и  имели неэффектив-
ность данной терапии, а в UNITI-2 – бионаивные пациен-
ты (ранее не получавшие анти-ФНО-α) или не являющиеся 
первичными или вторичными неответчиками на  анти-
ФНО-α. Всего в индукционные исследования были включе-
ны 1369 пациентов, из которых 1281 пациент продолжил 
поддерживающую терапию. Значительно более высокая 

доля пациентов, получавших устекинумаб внутривен-
но  (в/в) в  дозе 130  мг или 6  мг/кг, достигла первичной 
конечной точки в индукционных исследованиях по срав-
нению с  группой плацебо  (34,3  и  33,7% против 21,5% 
в UNITI-1, p = 0,002 и р = 0,003 соответственно; 51,7 и 55,5% 
против 28,7% в UNITI-2, p < 0,001 для обоих сравнений). 
Из  этих данных видно, что бионаивные пациенты лучше 
отвечали на  терапию по  сравнению с  теми, кому ранее 
проводилась биологическая терапия другими препарата-
ми. Среди пациентов, получавших устекинумаб в/в в дозе 
6 мг/кг, чаще отмечались более высокие показатели клини-
ческого ответа и клинической ремиссии в конце индукци-
онного периода, а  также более высокие концентрации 
препарата в  сыворотке  (6,4  мкг/мл против 2,1  мкг/мл 
в  UNITI-1  и  6,3  мкг/мл против 2,0  мкг/мл в  UNITI-2) 
по сравнению с теми, кто получал 130 мг устекинумаба в/в. 

По данным исследования SUCCESS, пациенты, не под-
вергавшиеся биологическому лечению, достигли значи-
тельно более высоких показателей клинической и  эндо-
скопической ремиссии  – 63  и  55% соответственно  [16]. 
При многопараметрическом анализе предшествующее 
применение анти-ФНО  (относительный риск  (ОР) 0,72; 
95%-й  доверительный интервал  (95% ДИ) 0,49–0,99) 
и ведолизумаба (ОР 0,65; 95% ДИ 0,48–0,88) было незави-
симо связано с меньшей вероятностью достижения эндо-
скопической ремиссии. Пациентам с  потерей ответа 
(77/102, 75%) была оптимизирована доза, и у 44/77 (57%) 
был достигнут клинический ответ. Дополнительно 
у  152/681  (22,3%) пациентов была оптимизирована доза 
из-за первичного отсутствия или неполного ответа на усте-
кинумаб, из которых 40,1% (61/152) ответили на оптимизи-
рованную терапию. 

Данные о безопасности
В UNITI-1 доля нежелательных явлений (НЯ) была оди-

наковой для устекинумаба в  дозе 130  мг, устекинумаба 
в дозе 6 мг/кг и плацебо (64,6, 65,9 и 64,9% соответственно). 
Точно так же не было обнаружено существенной разницы 
в  частоте серьезных НЯ  (4,9, 7,2  и  6,1% соответственно). 
В  исследовании UNITI-2  пациенты, получавшие устекину-
маб, и  пациенты из  группы плацебо имели сопоставимые 
показатели НЯ (50,0, 55,6 и 54,3%) и серьезных НЯ (4,7, 2,9 
и 5,8% соответственно). Как видно их этих данных, частота 
НЯ была ниже у  бионаивных пациентов по  сравнению 
с теми, кому ранее проводилась терапия другими биологи-
ческими препаратами. При этом частота серьезных НЯ не 
отличалась. В конце поддерживающего исследования часто-
та НЯ и серьезных НЯ была одинаковой среди пациентов, 
получавших устекинумаб каждые 8  и  12  нед. и  плацебо 
(81,7, 80,3 и 83,5%; 9,9, 12,1 и 15,0% для НЯ и серьезных НЯ 
соответственно). Наиболее частыми НЯ были артралгия, 
головная боль, назофарингит и обострение БК.

В исследовании SUCCESS серьезные инфекции возни-
кали у 3,4% пациентов, в то время как другие неинфекци-
онные НЯ (лимфома (n = 1), артралгия (n = 6), сыпь (n = 6), 
головная боль  (n  = 3), гепатит  (n  = 3)), выпадение волос 
(n = 3), невропатия (n = 1) и васкулит (n = 1)) наблюдались 
у 2,4% пациентов [16].
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Конкретные ситуации
Пожилые люди 
В ретроспективное когортное исследование, проведен-

ное R. Garg et al., вошли 117 пациентов с БК, получавших 
устекинумаб, которые были классифицированы на  пожи-
лых  (65 лет и старше) и непожилых  (младше 65 лет)  [17]. 
В данном исследовании не было обнаружено существен-
ной разницы в скорости достижения бесстероидной ремис-
сии и  заживления слизистой оболочки между пожилыми 
и непожилыми (30,0% против 54,1%, р = 0,22 и 25,9% про-
тив 29,5%, р = 0,74 соответственно). Более того, инфузион-
ные реакции  (2,6% против 6,4%, p  = 0,77), инфекции 
(5,2% против 7,7%, p = 0,7) и послеоперационные осложне-
ния (0,0% против 6,7%, p = 0,99) встречались в аналогичной 
пропорции между изучаемыми группами. В  другом про-
спективном многоцентровом когортном исследовании изу-
чалось влияние возраста пациентов и сопутствующих забо-
леваний на  показатели безопасности и  эффективности 
у 207 пациентов, получавших устекинумаб [18]. Исходный 
возраст (60 лет и старше или младше 60 лет) не был связан 
с эффективностью (отношение шансов (ОШ) 0,977, 95% ДИ 
0,955–1,000, p = 0,054) и безопасностью (ОШ 0,987, 95% ДИ 
0,956–1,018, p = 0,397), тогда как сопутствующая патология, 
оцененная с  использованием индекса коморбидности 
Чарлсона (CCI), была независимым предиктором госпитали-
зации (ОШ 1,621, 95% ДИ 1,034–2,541, р = 0,035).

Перианальные поражения при болезни Крона 
Эффективность устекинумаба для лечения перианаль-

ной БК оценивалась в  исследовании II фазы CERTIFY 
и  в  индукционных исследованиях UNITI  [19, 20]. До 
15,5%  пациентов, включенных в  эти исследования, имели 
активные перианальные проявления на  момент включе-
ния  (на основании физикального обследования). Ответ 
на  лечение  (уменьшение дренирующихся свищей на 50% 
и  более) и  полное закрытие свищей оценивались через 
8  нед. терапии устекинумабом. Общая частота ответа 
на устекинумаб была численно выше у пациентов, получав-
ших устекинумаб, по  сравнению с  группой плацебо 
(26,0% против 16,9%, p = 0,14). Аналогично закрытие свищей 
на  8-й  неделе наблюдалось у  большей части пациентов, 
получавших устекинумаб, чем у пациентов, получавших пла-
цебо (24,7% против 14,1%, p  = 0,07). В  исследовании 
IM-UNITI LTE у 61/567 пациентов, получавших устекинумаб, 
исходно были активные перианальные проявления  [21]. 
Через 5 лет наблюдения у большинства пациентов, по кото-
рым имелись данные (24/31, 77,4%), наблюдался ответ, опре-
деляемый как снижение количества дренирующихся сви-
щей на 50% и более. В соответствии с результатами иссле-
дования SEAVUE у 53,8% пациентов, получавших устекину-
маб, произошло полное закрытие фистул, а в исследовании 
STARDUST  – у  47,4%  [22]. Французское многоцентровое 
ретроспективное когортное исследование проводилось для 
оценки эффективности устекинумаба при перианаль-
ной БК [23]. Первичной конечной точкой этого исследова-
ния был клинический успех через 6 мес., определяемый как 
разрешение перианальных проявлений без необходимости 
специфического медикаментозного или хирургического 
лечения. Среди 148 пациентов с активной перианальной БК 

первичная конечная точка была достигнута в  57  случа-
ях  (38,5%) после лечения устекинумабом в  стандартной 
дозе. Наконец, в  систематическом обзоре и  метаанализе 
M. Attauabi et al. сообщается об эффективности устекинума-
ба при перианальной БК на основании 9 обсервационных 
когортных исследований  [24]. Совокупный ответ и  частота 
ремиссии после 8 нед. лечения составили 41,0 и 17,1% соот-
ветственно. Интересно, что частота ответа была выше после 
54 нед. лечения, в то время как частота ремиссии оставалась 
стабильной (55,9 и 16,7% соответственно). 

Стриктуры 
В post hoc анализе трех крупных программ клинических 

исследований БК описаны клинические и эндоскопические 
исходы у 150 пациентов с БК со стриктурами на фоне лече-
ния инфликсимабом, устекинумабом или азатиопри-
ном [25]. Стриктуры определялись в соответствии с простой 
эндоскопической шкалой для БК SES-CD (Simple endoscop-
ic score for  Crohn’s disease). Через 1  год лечения больше 
половины пациентов с  непроходимым стенозом  (62,5%) 
достигли полного разрешения стриктуры или улучшения 
ее проходимости. Клиническая и эндоскопическая ремис-
сия была выявлена в  конце исследования у  52,4 и 
37,5%  пациентов соответственно. Однако значительно 
более низкая скорость клинического улучшения была 
обнаружена у  пациентов с  непроходимыми стриктурами 
на исходном уровне по сравнению с пациентами с прохо-
димыми стриктурами или без них  (скорректированное 
ОШ 0,17, 95% ДИ 0,03–0,99, p = 0,048). В недавнем пилот-
ном исследовании S.  El  Ouali et  al. сообщаются данные 
о 15 пациентах со стриктурирующей БК, получавших усте-
кинумаб  [26]. Все пациенты продолжали устекинумаб 
после 6  мес. терапии, но  18,0% из  них потребовалось 
повышение дозы и 40,0% – курс кортикостероидов.

Внекишечные проявления 
В  post hoc анализе исследований UNITI оценивалась 

эффективность устекинумаба для лечения внекишечных 
проявлений  (ВКП) при БК  [27]. Первичной конечной точ-
кой было общее разрешение ВКП у пациентов, получав-
ших устекинумаб и  плацебо на  6-й  неделе, а  вторичной 
конечной точкой – полное разрешение ВКП в обеих груп-
пах на  52-й  неделе. В  общей сложности 504  пациента 
имели ВКП и  были включены в  анализ. У  большинства 
пациентов было одно ВКП  (36,0%), и  наиболее частыми 
на  исходном уровне были артрит или артралгия  (50,1%), 
узловатая эритема (3,0%), ирит или увеит (2,4%) и гангре-
нозная пиодермия (0,5%). На 6-й неделе у пациентов, полу-
чавших устекинумаб, значительного улучшения ВКП 
по  сравнению с  плацебо не  наблюдалось  (36,9% против 
39,1%, р = 0,564). Точно так же не было статистически зна-
чимой разницы и  на  52-й  неделе  (76,4% против 80,0%, 
р = 0,542). Кроме того, аналогичная доля новых ВКП была 
обнаружена на 52-й неделе в группах устекинумаба и пла-
цебо  (1,1% против 0,0%, p  >  0,05). Следует отметить, что 
недавний систематический обзор, проведенный L. Guillo 
et  al., включавший 9  исследований  (8  ретроспективных 
и  1  проспективное), изучал эффективность устекинумаба 
для лечения ВКП при ВЗК [28]. Устекинумаб показал свою 
эффективность при лечении артралгии и псориатического 
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артрита. Высокая частота ответа на  устекинумаб была 
также обнаружена у  пациентов с  дерматологическими 
проявлениями (псориаз, гангренозная пиодермия и узло-
ватая эритема), но  не  было обнаружено эффективности 
у пациентов с аксиальным спондилоартритом. Более того, 
A. Tursi et al. сообщили о своем опыте лечения устекинума-
бом 24  пациентов с  ВЗК и  ВКП  (17  ревматологических 
проявлений, 5  дерматологических проявлений, 1  увеит 
и 1  склерозирующий холангит)  [29]. В  среднем за 6 мес. 
почти все пациенты с БК, получавшие устекинумаб, достиг-
ли благоприятного исхода ВКП. 

Сравнение устекинумаба с другими биологическими 
препаратами

SEAVUE было первым многоцентровым контролируе-
мым рандомизированным исследованием, сравнивающим 
эффективность и  безопасность устекинумаба и  адалиму-
маба у 386 взрослых пациентов с БК средней и тяжелой 
степени, ранее не  получавших биологических препара-
тов [30]. Пациенты были рандомизированы в соотношении 
1 : 1 в группы устекинумаба (6 мг/кг в/в в фазе индукции, 
а затем 90 мг подкожно каждые 8 нед. для поддерживаю
щей терапии) или адалимумаба  (160  и  80  мг подкожно 
на  0-й  и  2-й  неделе, а  затем 40  мг подкожно каждые 
2  нед.). Первичной конечной точкой была клиническая 
ремиссия на  52-й  неделе, определяемая как CDAI 
(Crohn’s  Disease Activity Index) <150. Не  было выявлено 
различий между устекинумабом и адалимумабом в часто-
те клинической ремиссии на  52-й  неделе  (65% против 
61%; 95% ДИ –5,5…13,5%, р = 0,417). Кроме того, устекину-
маб и адалимумаб имели одинаковую долю клинической 
бесстероидной (60,7% против 57,4%, p = 0,631) и эндоско-
пической ремиссии  (28,5% против 30,7%, p  = 0,485) 
на  52-й  неделе. Сообщалось о  различиях в  количестве 
НЯ (80,1% против 77,9%) или серьезных НЯ (13,1% против 
16,4%). Однако у  пациентов, получавших устекинумаб, 
число реакций в  месте инъекции  (1,0% против 10,3%) 
и инфекций (34,0% против 40,5%) было ниже. Кроме того, 
в группе пациентов, получавших адалимумаб, была выше 
частота НЯ, приведших к отмене препарата.

Post hoc анализ рандомизированных клинических 
испытаний, проведенный N. Narula et al., сравнил эффек-
тивность и быстроту действия инфликсимаба и  устекину-
маба у 420 пациентов с БК, ранее не получавших биологи-
ческих препаратов  [31]. Исходами заболевания были 
показатели клинического ответа, клинической ремиссии 
и снижения фекального кальпротектина после 6 нед. тера-
пии. Интересно, что не  было обнаружено существенных 
различий в  частоте клинического ответа  (58,4% против 
54,9%), клинической ремиссии  (44,9% против 37,9%) или 
уровне фекального кальпротектина  (42,3% против 34,7%) 
между группами инфликсимаба и  устекинумаба. Сравни
тельные данные между устекинумабом и  ведолизумабом 
в качестве терапии второй линии после неэффективности 
анти-ФНО при БК получены из  голландского регистра 
ICC  [32]. Клиническая бесстероидная и  биохимическая 
ремиссия (определяемая как С-реактивный белок ≤5 мг/л 
и  фекальный кальпротектин ≤250  мкг/г) была оценена 

у 128 пациентов, получавших ведолизумаб, и 85 пациен-
тов, получавших устекинумаб, после не менее чем 1 года 
терапии. Анализ данных, скорректированный с  учетом 
искажающих факторов, показал, что у пациентов, получав-
ших устекинумаб, была более высокая частота бесстероид-
ной клинической (ОШ 2,58, 95% ДИ 1,36–4,90, р = 0,004) 
и биохимической ремиссии  (ОШ 2,34, 95% ДИ 1,10–4,96, 
р = 0,027) по сравнению с пациентами, получавшими ведо-
лизумаб. С  другой стороны, не  было обнаружено суще-
ственной разницы между двумя препаратами в  частоте 
возникновения инфекций  (ОШ 1,26, 95% ДИ 0,63–2,54, 
р = 0,517), НЯ (ОШ 1,33, 95% ДИ 0,62–2,81, р = 0,464) или 
госпитализаций (ОШ 0,67, 95% ДИ 0,32–1,39, р = 0,282).

В  ретроспективном австралийском популяционном 
исследовании оценивалась персистенция биологических 
агентов при ВЗК [33]. Было включено около 3000 пациен-
тов, получавших анти-ФНО-α, устекинумаб или ведолизу-
маб, которые наблюдались в  течение 8219  человеко-лет. 
Устекинумаб показал более высокую частоту персистенции 
при БК через 12  мес. по  сравнению с  ведолизумабом, 
инфликсимабом и адалимумабом (80,0% против 73,5, 68,1 
и 64,2% соответственно, р = 0,01).

Место устекинумаба в лечении болезни Крона 
Поскольку клинических исследований, которые опре-

делили  бы оптимальную последовательность биологиче-
ских препаратов, нет, чтобы восполнить этот пробел, 
F.I.  Scott et  al. было использовано моделирование цепи 
Маркова для определения оптимального алгоритма лече-
ния среднетяжелой и тяжелой БК, уделяя основное внима-
ние позиционированию устекинумаба [34]. Была построе-
на имитационная модель для исследования нескольких 
биологических алгоритмов. Базовым случаем был 35-лет-
ний мужчина, ранее не получавший биологической тера-
пии, со  среднетяжелой/тяжелой БК, требующей лечения 
кортикостероидами. По характеристикам это пациент, ана-
логичный тем, которые вошли в  исследование SONIC 
в отношении тяжести заболевания [6]. Временна́я отсечка 
составляла 1  год с  продолжительностью цикла 3  мес. 
Алгоритмы лечения были смоделированы на основе стан-
дартной парадигмы лечения в эпоху после SONIC. В этом 
алгоритме люди первоначально получали комбинирован-
ную терапию инфликсимабом и  азатиоприном. Лица, 
не  ответившие на  лечение, или пациенты с  рецидивом 
переходят на  второй анти-ФНО, например, адалимумаб 
в  сочетании с  тиопурином. При неэффективности или 
потере реакции на  адалимумаб и  азатиоприн пациенты 
переходят на  монотерапию ведолизумабом, а  затем при 
необходимости – на хирургическое вмешательство. 

Введение устекинумаба перед каждым переходом пре-
парата дало 4 алгоритма: 

	■ алгоритм 1 (А1): устекинумаб перед другими биологиче-
скими препаратами; 

	■ алгоритм 2 (А2): устекинумаб перед вторым анти-ФНО; 
	■ алгоритм 3 (А3): устекинумаб перед ведолизумабом; 
	■ алгоритм 4 (А4): устекинумаб перед операцией. 

Вероятности перехода к клинической ремиссии, ответу, 
серьезными НЯ и  серьезным инфекциям были получены 
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из  рандомизированных контролируемых исследований. 
При отсутствии данных рандомизированных контролируе-
мых исследований использовались обсервационные 
исследования, метаанализы и систематические обзоры. 

Клинические исходы рассчитывались в  годах жизни 
с поправкой на качество (QALY – quality-adjusted life year). 
Чтобы рассчитать QALY, полезность определенного состоя-
ния здоровья  (от 1  для идеального здоровья до  0  для 
смерти) умножается на  количество лет, прожитых в  этом 
состоянии. В  этой модели предпочтительной стратегией 
оказалось использование устекинумаба в качестве биоло-
гической терапии первой линии (А1), дающей наибольшее 
количество QALY по сравнению с алгоритмами, включаю
щими этот препарат позже в парадигме лечения. Когортный 
анализ с временны́м горизонтом в 1 год показал, что при-
мерно на 10% больше людей будут в клинической ремис-
сии или ответе в конце года при использовании устекину-
маба первой линии  (A1) по  сравнению с  алгоритмами, 
использующими более позднее применение устекинума-
ба, a также дал меньше серьезных или инфекционных НЯ 
и на 2% меньше операций в конце 1 года по сравнению 
с другими алгоритмами.

ОБСУЖДЕНИЕ

Накопленные данные показали эффективность и безо-
пасность устекинумаба для лечения БК как в рандомизиро-
ванных клинических исследованиях, так и в реальных усло-
виях. Устекинумаб в настоящее время одобрен для приме-
нения у пациентов с БК средней и тяжелой степени в каче-
стве терапии первой или второй линии  [1, 35]. Однако 
общий утвержденный алгоритм для его использования еще 
не  доступен, и  ведение пациентов становится все более 
персонализированным и  адаптированным  [36]. Прямые 
сравнительные исследования среди биологических препа-
ратов ограничены, что затрудняет принятие терапевтиче-
ского решения. Единственное доступное прямое исследова-
ние SEAVUE среди молекул, одобренных для БК, продемон-
стрировало сопоставимую эффективность устекинумаба 
и адалимумаба у бионаивных пациентов с БК [30]. 

Устекинумаб  – это препарат с  быстрым механизмом 
действия, низкой иммуногенностью и  хорошим профилем 
безопасности, поэтому его можно применять в случае кли-
нической активности заболевания, ожидая быстрый ответ, 
а также в группах высокого риска, таких как пожилые люди 
с  множественными сопутствующими заболеваниями  [31]. 
Недавний систематический обзор и  сетевой метаанализ, 
в том числе 15 рандомизированных контролируемых иссле-
дований фазы II и  III, показал, что устекинумаб занимает 

самое высокое место в отношении индукции клинической 
ремиссии по сравнению с ведолизумабом (SUCRA (Surface 
Under the  Cumulative RAnking curve) 0,58  против SUCRA 
0,45)  [37]. Устекинумаб и  ведолизумаб имеют одинаково 
хорошие профили безопасности, но устекинумаб характе-
ризуется более быстрым механизмом действия и,  судя 
по косвенным исследованиям, более эффективен, чем ведо-
лизумаб. Хотя текущие данные не исключают использова-
ния ведолизумаба в  качестве первой или второй линии, 
предполагается, что следует предпочесть устекинумаб 
и использовать его перед ведолизумабом у пациентов с БК.

Стоит подчеркнуть, что терапевтические решения все 
больше индивидуализируются, основываясь на  различных 
факторах, таких как ВКП, возраст пациента, сопутствующие 
заболевания и онкологический анамнез. Устекинумаб также 
доказал свою эффективность у  пациентов с  ВКП. Он уже 
используется дерматологами и ревматологами для лечения 
псориаза и псориатического артрита, таким образом пред-
ставляя достойную альтернативу традиционным анти-ФНО-
препаратам, в  отличие от  ведолизумаба, который показал 
плохие результаты у  таких пациентов  [38]. Что касается 
лечения перианальных проявлений заболевания, основная 
медикаментозная терапия состоит из  анти-ФНО, но  в 
нескольких исследованиях сообщается об  эффективности 
устекинумаба, что указывает на необходимость дальнейших 
исследований для подтверждения использования препара-
та при этом состоянии [39]. Аналогичным образом необхо-
димы дальнейшие исследования для определения роли 
устекинумаба в лечении пациентов со стриктурами. К сожа-
лению, на настоящий момент нет исследований, определяю-
щих оптимальную последовательность применения биоло-
гических препаратов у тех или иных пациентов с БК, однако 
построенная математическая модель на основании анализа 
рандомизированных и  когортных исследований показала, 
что устекинумаб показал себя наиболее оптимально в каче-
стве препарата первой линии терапии [34].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, рандомизированные клинические испы-
тания и исследования в реальных условиях подтверждают 
безопасность и  эффективность устекинумаба для лечения 
БК средней и тяжелой степени. Устекинумаб может исполь-
зоваться в  качестве терапии первой или второй линии 
и является надежным вариантом для определенных групп 
населения, таких как пожилые люди и пациенты с ВКП.�
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