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Сравнительная оценка эффективности упадацитиниба 
и тофацитиниба в течение одного года при язвенном 

колите в реальной клинической практике
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123423, Россия)

ЦЕЛЬ: сравнить эффективность в течение одного года упадацитиниба (УПА) и тофацитиниба (ТОФА) 
при среднетяжелой и тяжелой атаках язвенного колита (ЯК).
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ: проведен ретроспективный анализ электронной медицинской документации паци-
ентов, которые были инициированы УПА и ТОФА для лечения ЯК в период с января 2022 по январь 2023 гг. 
В анализ включено 74 пациента (по 37 в каждой группе). У всех пациентов оценивались демографические 
показатели, проводился анализ тяжести атаки с учетом частичного индекса Мейо, лабораторных показа-
телей, эндоскопических результатов на начало терапии (0 день), на 8-й, 26-й и 56-й неделе терапии, часто-
ты и характера нежелательных реакций на период проведения терапии. С целью создания сопоставимых 
групп по эндоскопической активности до начала терапии был применен метод оптимального подбора пар.
РЕЗУЛЬТАТЫ: эндоскопический ответ зарегистрирован у 10/34 (29%) пациентов в группе ТОФА и 18/36 
(50%) на УПА (p = 0,08) при оценке изменений эндоскопической картины между 8 и 0 неделями терапии; 
у 14/30 (47%) на ТОФА и 13/29 (45%) на УПА (p = 0,9) между 26 и 8 неделями; у 6/26 (23%) на ТОФА и 13/28 
(46%) на УПА (p = 0,09) между 56 и 26 неделями, соответственно. В группах ТОФА и УПА эндоскопическая 
ремиссия к 56-й неделе была достигнута у 18/26 (69%) пациентов и 15/28 (54%) пациентов, соответ-
ственно. Анализ вторичных результатов не выявил статистически значимой разницы между 2 группами 
в отношении оптимизации терапии или необходимости хирургического лечения. Лабораторные показа-
тели, как и тяжесть течения ЯК, не различались между группами во всех временных контрольных точках.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ: эндоскопический ответ и ремиссия статистически не различались между двумя группами. 
Необходимо рандомизированное проспективное исследование для сравнения эффективности упадацити-
ниба с тофацитинибом.
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Effectiveness of upadacitinib and tofacitinib for one 
year in ulcerative colitis in real clinical practice
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AIM: to compare the one-year efficacy of upadacitinib (UPA) and tofacitinib (TOFA) for moderate to severe attacks 
of ulcerative colitis (UC).
PATIENTS AND METHODS: a retrospective study included electronic medical records of patients who were initiated 
by UPA and TOFA for the treatment of UC between January 2022 and January 2023. In consisted of 74 patients 
(37 in each group). In all patients, demographic data were assessed, the severity of the attack was assessed using 
the partial Mayo index, laboratory data, endoscopy at the start of therapy (day 0), at the 8th, 26th and 56th week 
of therapy, the incidence and nature of adverse events for the period of therapy. In order to create comparable groups 
for endoscopic activity before the start of therapy, the method of optimal pairing was used.

РЕЗЮМЕ

ABSTRACT

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL ARTICLES

КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, том 24, № 2, 2025 KOLOPROKTOLOGIA, vol. 24, № 2, 2025

42

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.33878/2073-7556-2025-24-2-42-51&domain=pdf&date_stamp=2025-5-10


Сравнительная оценка эффективности упадацитиниба 
и тофацитиниба в течение одного года при язвенном 
колите в реальной клинической практике

Effectiveness of upadacitinib and tofacitinib for one 
year in ulcerative colitis in real clinical practice

RESULTS: endoscopic response was found in 10/34 (29%) patients in the TOFA group and 18/36 (50%) in the UPA 
group (p = 0.08) when assessing changes in the endoscopic picture between 8 and 0 weeks of therapy; 14/30 (47%) 
on TOFA and 13/29 (45%) on UPA (p = 0.9) between 26 and 8 weeks; 6/26 (23%) on TOFA and 13/28 (46%) on 
UPA (p = 0.09) between 56 and 26 weeks, respectively. In the TOFA and UPA groups, endoscopic remission by week 
56 was achieved in 18/26 (69%) patients and 15/28 (54%) patients, respectively. Secondary outcomes data did 
not reveal a significant difference between the 2 groups regarding optimization of therapy or the need for surgery. 
Laboratory data, as well as the severity of UC, did not differ between groups at all time control points.
CONCLUSION: endoscopic response and remission were not statistically different between the two groups. A random-
ized, prospective study is needed to compare the efficacy of upadacitinib with tofacitinib.
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ВВЕДЕНИЕ

Язвенный колит (ЯК) — хроническое заболевание 
толстой кишки, характеризующееся иммунным вос-
палением ее слизистой оболочки [1]. Традиционные 
стратегии лечения, включающие такие препараты, 
как аминосалицилаты, кортикостероиды и иммуносу-
прессоры, зачастую являются неэффективными [2]. 
Появление генно-инженерных биологических пре-
паратов (ГИБП), в частности ингибиторов фактора 
некроза опухоли, произвело революцию в лечении 
ЯК, но не стало универсально эффективным, в связи 
с чем всё ещё остается необходимость изучения но-
вых терапевтических возможностей [3]. В последние 
годы более глубокие знания патофизиологии вос-
палительных заболеваний кишечника (ВЗК) приве-
ли к существенному расширению терапевтического 
арсенала. Так, ингибиторы JAK представляют собой 
семейство малых молекул, блокирующих одну или 
несколько внутриклеточных тирозинкиназ, включая 
JAK-1, JAK-2, JAK-3. Они, в свою очередь, играют 
ключевую роль в передаче сигналов цитокинов и им-
мунной регуляции [4]. Ингибирование JAK пред-
ставляет собой целенаправленный подход к моду-
ляции иммунных реакций, вовлеченных в патогенез 
иммуновоспалительных заболеваний. Ингибиторы 
JAK нарушают каскады сигналов различных провос-
палительных цитокинов, вовлеченных в патогенез 
ЯК, таких как интерлейкин (ИЛ)-6, ИЛ-12, ИЛ-23 
и интерферон-гамма [5], что оказывает противовос-
палительное действие, предлагая новую терапев-
тическую стратегию для пациентов с ЯК, у которых 

неэффективна базисная терапия или биологические 
препараты [6].
В Российской Федерации для лечения ЯК средней 
и тяжелой степени одобрены два ингибитора JAK-
киназы, упадацитиниб (УПА) и тофацитиниб (ТОФА) 
[1]. ТОФА, неселективный ингибитор JAK с преиму-
щественным действием на JAK-1 и -3 и, в меньшей 
степени, на JAK-2 и тирозинкиназу 2 (TYK-2), УПА 
является селективным ингибитором JAK-1 [7]. Стоит 
отметить, что данный класс препаратов примечате-
лен скоростью наступления ответа на терапию [9,10], 
влиянием на широкий спектр цитокинов, отсутстви-
ем иммуногенности [8]. Клинические исследова-
ния сравнения эффективности и безопасности этих 
препаратов при ЯК в литературе немногочисленны, 
в связи с чем актуальным является сравнительный 
анализ с оценкой клинического ответа, клинической 
ремиссии, эндоскопического ответа, эндоскопиче-
ской ремиссии, а также безопасности терапии у па-
циентов с ЯК в течение 56 недель лечения.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ электронной ме-
дицинской документации пациентов, которые были 
инициированы УПА и ТОФА для лечения ЯК в период 
с января 2022 г. по январь 2023 г. Из анализа были 
исключены пациенты, у которых в течение коротко-
го периода наблюдения развились осложнения, по-
требовавшие хирургического вмешательства, а также 
пациенты, которым терапия УПА и ТОФА проводилась 
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по показаниям, не связанным с ЯК. Исходно в группу 
ТОФА входило 50 пациентов, УПА — 37.
У всех пациентов, включенных в анализ, оценивались 
демографические показатели, проводился анализ тя-
жести атаки с учетом частичного индекса Мейо, ла-
бораторных показателей на начало терапии (0 день), 
на 8-й, 26-й и 56-й неделе терапии, частоты и харак-
тера нежелательных реакций на период проведения 
терапии. Оценивался характер ранее проводимой те-
рапии, в том числе глюкокортикоидами с анализом ча-
стоты развития стероидозависимости и стероидорези-
стентности. Назначение препаратов осуществлялось 
по стандартной схеме с проведением индукционного 
курса и далее поддерживающей терапии. Для УПА ин-
дукционный курс по 45 мг в сутки в течение 8 недель, 
с последующим снижением дозы до поддерживающей 
(30 или 15 мг в сутки в зависимости от характера тече-
ния заболевания). Для ТОФА индукционный курс 20 мг 
в сутки в течение 8 недель с последующим снижением 
дозы до поддерживающей 10 мг в сутки.
Первичной конечной точкой было достижение эн-
доскопического ответа (по шкале оценки состояния 
слизистой оболочки по Schroeder < 1 балл) на 8 не-
деле терапии. Оно определялось с использованием 
следующих многоуровневых критериев на основе 
доступной медицинской документации: 1) частичная 
оценка по шкале Мейо и 2) тяжесть атаки (по крите-
риям Truelove-Witts).
Вторичными точками были эндоскопический ответ 
(по шкале оценки состояния слизистой оболочки 
по Schroeder < 1 балл) и эндоскопическая ремис-
сия (шкале оценки состояния слизистой оболочки 
по Schroeder = 0) на 26-й и 56-й неделе.
С целью создания сопоставимых групп по эндоскопи-
ческой активности до начала терапии был применен 
метод оптимального подбора пар (optimal match-
ing); по другим исходным характеристикам подбор 
пар не проводился. Таким образом, в анализ вошло 
по 37 пациентов в каждой группе с исходно сопоста-
вимой эндоскопической активностью воспалительно-
го процесса.

Статистический анализ
Статистическая обработка данных выполнена 
в RStudio (R v. 4.3.2 (R CoreTeam, Vienna, Austria)) 
с применением библиотек dplyr, gtsummary, MatchIt, 
survival, survminer, ggplot2. Все количественные 
величины представлены в виде медианы, нижнего 
и верхнего квартилей (Me (Q1; Q3)), для некоторых 
указано минимальное и максимальное значения 
(Min-Max); сравнение групп проводили критерием 
суммы рангов Уилкоксона для несвязанных выбо-
рок; оценка изменения значений показателя в рам-
ках одной группы между 2 временными точками 

проводилась критерием Уилкоксона для связанных 
выборок. Результаты по качественным признакам 
приводили в виде абсолютных и относительных ча-
стот (n (%) или n/N (%)). Сравнение групп проводили 
χ2 Пирсона при ожидаемых значениях > 10 для таблиц 
2 × 2 и > 5 для многопольных; при меньших значени-
ях двусторонним точным критерием Фишера. С целью 
оценки выживаемости терапии были построены кри-
вые Каплана-Мейера (в качестве исхода принималась 
отмена препарата). Различия считали статистически 
значимыми при p < 0,05.

Характеристика групп
Проводился анализ 74 пациентов в группах ТОФА, 
УПА. В группу ТОФА входило 18/37 (49%) женщин, 
19/37 (51%) мужчин, в то время как в группе УПА 
превалировали лица мужского пола — 25/37 (68%) 
по сравнению с женщинами — 12/37 (32%), однако 
статистически достоверных отличий по полу в ана-
лизируемых группах не было (р = 0,2). Относительно 
других демографических показателей достоверных 
отличий в группах также не обнаружено (Табл. 1). 
По протяженности поражения группы были сопо-
ставимы, у большинства пациентов определялся 
распространенный воспалительный процесс. Также 
у 4/37 (11%) пациентов в обеих группах были диаг-
ностированы внекишечные проявления (скелетно-
мышечные и кожные в равной мере). В таблице 1 
представлен анализ данных наличия стероидозави-
симости и стероидорезистентности пациентов, и на 
момент начала терапии статистически достоверных 
отличий в группах по данным показателям выявлено 
не было (р = 0,6 и р = 0,5, соответственно) (Табл. 1). 
Стоит отметить, что 17/37 (46%) пациентов на ТОФА 
и 16/37 (43%) на УПА были бионаивными, в то время 
как 1/37 (2,7%) в группе ТОФА и 3/37 (8,1%) в груп-
пе УПА анамнестически получали различные ГИБП 
и имели неэффективность 3 и более препаратов. 
На момент начала терапии одновременное примене-
ние стероидов наблюдалось в обеих группах, однако 
отличалось практически вдвое (27/37 (73%) в груп-
пе ТОФА по сравнению с 15/37 (41%) в группе УПА, 
р = 0,005) (Табл. 1). Таким образом, анализируемая 
группа в большей степени представлена пациентами 
со среднетяжелой формой ЯК, с распространенным 
воспалительным процессом, с наличием стероидоза-
висимости или стероидорезистентности, а также не-
эффективностью ранее проведенной терапии, в том 
числе биологической.

Оценка эффективности терапии в анализируе-
мых группах на 8-й неделе
На 8-й неделе от начала лечения пациентам обе-
их групп проведена оценка эффективности 
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индукционного курса. При сравнительной оценке 
неполного индекса Мейо отмечено статистически 
достоверное снижение значения индекса в обе-
их группах по сравнению с исходными данными 
(Табл. 2). При проведении контрольного эндоско-
пического исследования эндоскопическая ремис-
сия была достигнута у 11/34 (32%) и 11/36 (31%) 
пациентов обеих групп ТОФА и УПА, соответственно 

(р = 0,09). Эндоскопический ответ зарегистрирован 
у 10/34 (29%) на ТОФА и 18/36 (50%) пациентов 
на УПА (р = 0,08).
При анализе лабораторных данных проводилась 
оценка основных показателей, связанных с актив-
ным воспалительным процессом. При оценке уров-
ня гемоглобина в группе ТОФА в динамике отме-
чалось статистически значимое его повышение со 

Таблица 1. Клинико-демографические данные пациентов
Table 1. Clinical and demographic data of patients

Параметры Тофацитиниб, N = 37 Упадацитиниб, N = 37 p-value
Пол

Женский
Мужской

18 (49%)
19 (51%)

12 (32%)
25 (68%)

0,2

Возраст дебюта, лет 27 (23; 37)
18–62

31 (22; 45)
18–62

0,6

Стероидозависимость 12 (32%) 14 (38%) 0,6
Стероидорезистентность 6 (16%) 4 (11%) 0,5
Биологические препараты в анамнезе 20 (54%) 21 (57%) 0,8
Инфликсимаб в анамнезе 13 (35%) 9 (24%) 0,3
Адалимумаб в анамнезе 7 (19%) 3 (8,1%) 0,2
Голимумаб в анамнезе 5 (14%) 2 (5,4%) 0,4
Ведолизумаб в анамнезе 2 (5,4%) 12 (32%) 0,003
Тофацитиниб в анамнезе ¾ 5 (14%) ¾
Устекинумаб в анамнезе 0 1 (2,7%) 1,0
Количество биологических препаратов в анамнезе

0
1
2
3

17 (46%)
13 (35%)
7 (19%)

0

16 (43%)
13 (35%)
5 (14%)
3 (8,1%)

0,4

ЦМВ в анамнезе 5 (14%) 3 (8,1%) 0,7
Тяжесть атаки (по критериям Truelove-Witts)

Легкая
Умеренная
Тяжелая 

6 (16%)
23 (62%)
8 (22%)

12 (32%)
17 (46%)
8 (22%)

0,2

Частичная оценка по шкале Мейо 6 (5; 7)
3–9

5 (4; 7)
2–8

0,11

Внекишечные проявления 4 (11%) 4 (11%) 1,0
Протяженность поражения

Левостороннее
Тотальное

8 (22%)
29 (78%)

5 (14%)
32 (86%)

0,4

Эндоскопическая активность (по Schroeder)
Минимальная
Умеренная
Выраженная

3 (8,1%)
12 (32%)
22 (59%)

5 (14%)
6 (16%)

26 (70%)

0,2

Гемоглобин, г/л 113 (101; 123)
51–151

116 (104; 131)
84–153

0,3

Лейкоциты, 109/л 9,5 (6,7; 11,7)
4,4–24,0

7,7 (6,4; 11,0)
4,0–16,6

0,2

Тромбоциты, 109/л 376 (339; 494)
170–777

365 (310; 517)
136–753

0,4

Альбумин, г/л 36 (31; 40)
21–46

37 (32; 40)
28–45

0,6

Фибриноген, г/л 3,50 (3,08;4,20)
2,10–5,80

3,69 (3,20;4,22)
2,22–4,93

0,8

СРБ, мг/л 22 (8; 92)
0–441

17 (6; 25)
1–111

0,3

Индукция ГК 27 (73%) 15 (41%) 0,005

Примечание: ЦМВ — цитомегаловирусная инфекция, СРБ — С-реактивный белок, ГК — глюкокортикоиды
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113 (101; 123) г/л на момент начала терапии до 121 
(112;136) г/л через 8 недель (р = 0,027); данная тен-
денция сохранялась на 26 и 56 неделях р(0–26 не-
дель) = 0,002 и р(0–56 недель) < 0,001 (Рис. 1). Стоит 
отметить, что в группе УПА при анализе данного по-
казателя достиг статистически значимого улучшения 
только к 56 неделе терапии (р = 0,004).
Что касается маркера воспаления с контролем СРБ, 
уровень данного показателя на момент начала те-
рапии превышал нормальные значения и составлял 
22 (8; 92) мг/л в группе ТОФА и 17 (6; 25) мг/л — 
в группе УПА (p = 0,3). К моменту завершения индук-
ционного курса в обеих группах отмечено снижение 
уровня СРБ с достижением значений — 7 (2; 14) мг/л 
в группе ТОФА и 4 (2; 6) мг/л — в группе УПА (p = 0,2) 

(Рис. 2). По другим лабораторным показателям меж-
ду группами отличий не получено.
Частичный (неполный) индекс Мейо на момент нача-
ла терапии превышал нормальные значения и состав-
лял 9 (0–9) баллов в группе ТОФА и 5 (0–9) баллов — 
в группе УПА. К моменту завершения индукционного 
курса в обеих группах отмечено снижение индекса 
Мейо с достижением значений 3 (0–9) балла в груп-
пе ТОФА и 2 (0–9) балла — в группе УПА (Рис. 3). 
Тенденция к нормализации уровня индекса Мейо на-
блюдалась также на 26 и 56 неделе терапии в равной 
мере в обеих группах.
С учетом сохраняющейся активности воспалительно-
го процесса на 8-й неделе терапии 23/34 (67%) па-
циентам в группе ТОФА потребовалось продолжение 

Рисунок 2. Диаграмма размаха и сравнение показателей 
СРБ в группах ТОФА и УПА на 0, 8, 26, 56 неделях терапии
Figure 2. A diagram of the scope and comparison of CRP indica-
tors in the TOFA and UPA groups at 0, 8, 26, 56 weeks of therapy

Рисунок 1. Диаграмма размаха и сравнение показателей 
гемоглобина в группах ТОФА и УПА на 0, 8, 26, 56 неделях 
терапии
Figure 1. Scale diagram and comparison of hemoglobin indices 
in the TOFA and UPA groups at 0, 8, 26, 56 weeks of therapyy

Таблица 2. Данные эффективности терапии в группах ТОФА и УПА через 8 недель от начала терапии
Table 2. Data on the effectiveness of therapy in the TOFA and UPA groups 8 weeks after the start of therapy

Параметры Тофацитиниб, N = 34 Упадацитиниб, N = 36 p-value
Тяжесть атаки (по критериям Truelove-Witts)

Легкая
Умеренная
Тяжелая

19 (56%)
11 (32%)
4 (12%)

30 (86%)
5 (14%)

0

0,008

Эндоскопическая активность (по Schroeder)
Ремиссия
Минимальная активность
Умеренная активность
Выраженная активность

11 (32%)
10 (29%)
9 (26%)
4 (12%)

11 (31%)
18 (50%)
4 (11%)
3 (8,3%)

0,2
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терапии в индукционной дозировке 20 мг в сутки. 
В группе УПА 25 (69%) были переведены на поддер-
живающую дозировку 30 мг в сутки (Табл. 3).

Результаты на 26 неделе терапии
Среди пациентов групп ТОФА и УПА эндоскопиче-
ская ремиссия на 26 неделе была достигнута у 10/30 
(33%) пациентов и 12/29 (41%) пациентов, соот-
ветственно, при этом эндоскопическое улучшение 
у 14/30 (47%) против 13/29 (45%), соответственно, 
р = 0,9. По остальным показателям группы на 26 не-
деле не отличались (Табл. 4).

Результаты на 56-й неделе терапии
В группах пациентов, получающих ТОФА либо УПА, 
осталось 26 и 28 человек, соответственно, после ис-
ключения тех, которым требовалось изменение тера-
пии или колэктомия в течение года после назначения 
терапии (Табл. 5).
В группах ТОФА и УПА эндоскопическая ремиссия 
была достигнута у 18/26 (69%) пациентов и 15/28 
(54%) пациентов, соответственно. Также при этом эн-
доскопическое улучшение отмечалось в группе ТОФА 
в 6/26 (23%) случаях, и 13/28 (46%) — в УПА, соот-
ветственно, на 56 неделе (р = 0,09). Анализ вторич-
ных результатов не выявил статистически значимых 
различий между 2 группами в отношении изменения 
терапии или необходимости хирургического лечения 
(Табл. 5). Не было выявлено различий по лабора-
торным показателям между группами на 56 неделе 
терапии.
Важно отметить, что за анализируемый период в связи 
с неэффективностью проводимой терапии, хирурги-
ческое лечение потребовалось 5/37 (14%) пациентам 
на ТОФА (3/37 (8%) были бионаивными пациентами) 
и в 2/37 (5,4%) случаях на УПА (р = 0,4). При анализе 

Рисунок 3. Сравнение частичного индекса по шкале Мейо 
в группах ТОФА иУПА
Примечание: Частичный (неполный) индекс Мейо без 
данных эндоскопии: 0–1 балл клиническая ремиссия (при 
этом параметр «ректальное кровотечение» = 0 баллов); 
1–2 балла легкая атака; 3–5 баллов среднетяжелая ата-
ка; ≥ 6 баллов: тяжелая атака
Figure 3. Comparison of the partial index on the Mayo scale in 
the TOPH and UPA groups

Таблица 3. Дозировка препаратов в группах ТОФА и УПА через 8 недель от начала терапии
Table 3. Dosage of drugs in the TOFA and UPA groups 8 weeks after the start of therapy

Параметры Упадацитиниб Тофацитиниб
Дозировка препарата 15 мг 30 мг 10 мг 20 мг

19 (53%) 17 (47%) 12 (35%) 22 (65%)

Таблица 4. Данные эффективности терапии в группах ТОФА и УПА через 26 недель от начала терапии.
Table 4. Data on the effectiveness of therapy in the TOFA and UPA groups 26 weeks after the start of therapy

Параметры Тофацитиниб,
N = 30

Упадацитиниб,
N = 29 p-value

Тяжесть атаки (по критериям Truelove-Witts)
Легкая
Умеренная
Тяжелая

19 (63%)
8 (27%)
3 (10%)

24 (83%)
4 (14%)
1 (3,4%)

0,3

Эндоскопическая активность (по Schroeder)
Ремиссия
Минимальная активность
Умеренная активность
Выраженная активность

10 (33%)
14 (47%)
4 (13%)
2 (6,7%)

12 (41%)
13 (45%)
3 (10%)
1 (3,4%)

0,9
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частоты нежелательных явлений (НЯ) в группах было 
установлено 2 случая в группе на УПА: 2 случай раз-
вития герпетической инфекции. Оба нежелательных 
события зарегистрированы на индукционной дозе 
45 мг сутки (Табл. 6).
Анализ первичной неэффективности терапии по-
казал статистически значимые различия между 
группами ТОФА 11 (30%) и УПА 4 (11%) (р = 0,081). 
При анализе общей выживаемости терапии в тече-
ние года (Рис. 4) не было получено статистически 
значимых различий между ТОФА и УПА (р = 0,66). 
В обеих группах медиана дожития достигнута не 
была. Стоит отметить, что все наблюдения были 
полными (цензурированные наблюдения отсут-
ствовали). Таким образом, к 56 неделе ТОФА полу-
чали 26/37 (70%), УПА — 28/37 (76%) пациентов 
(p = 0,6).

ОБСУЖДЕНИЕ

Анализ полученных данных показал более высокую 
частоту достижения эндоскопического ответа и ре-
миссии на терапии УПА на 26 и 56 неделе для ЯК. 
Эффективность в лечении была выше в группе УПА, 
несмотря на большее количество предшествующих 
биологических препаратов. Данные свидетельствуют 
о том, что УПА может быть более эффективным для 
достижения и эндоскопического ответа и ремиссии 
ЯК в течении 1 года терапии по сравнению с ТОФА, 
хотя эти результаты должны быть подтверждены 
в более крупных проспективных рандомизированных 
исследованиях.
Схожие результаты получены другими исследовате-
лями. Недавнее исследование с участием 81 пациен-
та, получавших упадацитиниб, показало значительно 
более высокие шансы достижения клинической ре-
миссии без стероидов (ОШ 3,01, 95% ДИ 1,39–6,55) 
по сравнению с ТОФА; однако не определялось ни-
каких различий в эндоскопическом ответе или ре-
миссии [12]. Boneschansker et al. сравнивали эф-
фективность ТОФА и УПА для индукции ремиссии 
при среднетяжелой и тяжелой атаке ЯК. Используя 
данные электронных историй болезни, исследова-
ние включало 119 пациентов с ЯК, получавших ТОФА, 
и 35 пациентов с ЯК, получавших упадацитиниб. УПА 
продемонстрировал эффективность с более высо-
кой долей пациентов, достигших клинической ре-
миссии (40% против 18%, р = 0,006), и более низ-
ким показателем отсутствия ответа (9% против 34%, 
р = 0,004) по сравнению с ТОФА [11]. Однако в ис-
следовании рассматривалась только индукционная 
фаза лечения в отношении JAK поскольку продол-
жительность наблюдения составляла 8–10 недель. 

Таблица 5. Данные эффективности терапии в группах ТОФА и УПА через 56 недель от начала терапии
Table 5. Data on the effectiveness of therapy in the TOFA and UPA groups after 56 weeks from the start of therapy

Параметры Тофацитиниб, N = 26 Упадацитиниб, N = 28 p-value
Тяжесть атаки (по критериям Truelove-Witts)

Легкая
Умеренная

25 (96%)
1 (3,8%)

27 (96%)
1 (3,6%)

1,0

Эндоскопическая активность (по Schroeder)
Ремиссия
Минимальная активность
Умеренная активность
Выраженная активность

18 (69%)
6 (23%)
1 (4%)
1 (4%)

15 (54%)
13 (46%)

0
0

0,1

Таблица 6. Сравнение показателей развития НЯ и колэктомии в группах УПА, ТОФА
Table 6. Comparison of indicators of the development of NS and colectomy in the groups of UPA, TOFA

Параметры Тофацитиниб, N = 37 Упадацитиниб, N = 37 p-value
Первичная неэффективность 11 (30%) 4 (11%) 0,081
НЯ* (герпетическая инфекция) 0 2 (5,4) 0,5
Потеря ответа 2 (5,4%) 1 (3,1%) 1,0
Колэктомия 5 (14%) 2 (5,4%) 0,4

Примечание: НЯ — нежелательное явление

Рисунок 4. Кривые выживаемости терапии в течение года
Figure 4. Treatment survival curves during the year
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В исследовании Pannacionne et al. рассмотрели 
эффективность лечения умеренного и тяжелого ЯК 
с помощью сетевого метаанализа, который также 
включал УПА и ТОФА. Авторы обнаружили, что УПА 
был наиболее эффективным методом лечения как 
для индукции, так и для поддержания клинического 
ответа, клинической ремиссии и эндоскопического 
улучшения у пациентов с умеренной и тяжелой ата-
кой ЯК, независимо от предшествующей биологиче-
ской терапии. В отношении побочных эффектов не 
было выявлено значительной разницы между груп-
пами лечения [13]. Другой систематический обзор 
и сетевой метаанализ в нескольких странах были 
проведены Juan S Lasa и соавт. УПА значительно 
превосходил остальные препараты для индукции 
клинической ремиссии и достижения эндоскопиче-
ской ремиссии [14].
Мы наблюдали более низкое использование вну-
тривенных стероидов, а также более низкую частоту 
колэктомий для группы УПА по сравнению с груп-
пой ТОФА в течение 12 месяцев. Стоит заметить, что 
на фоне терапии УПА были зарегистрированы серьёз-
ные нежелательные явления, такие как герпетическая 
инфекция у двоих пациентов. На фоне терапии ТОФА 
серьезных НЯ не отмечено, что соответствует данным 
ранее описанных исследований реальной клиниче-
ской практики [26,27]. При этом стоит отметить, что 
в данной группе было меньшее число пациентов, 
у которых проводилась терапия в комбинации со сте-
роидами, вероятно, это может быть обусловлено тем, 
что исходно в данной группе атака ЯК была менее 
тяжелой.
Недавние публикации подчеркивают важность 
долгосрочных оценок безопасности ингибиторов 
JAK [15]. Это особенно актуально в свете новых 
данных, предполагающих потенциальные различия 
в профилях безопасности различных ингибиторов 
JAK [16]. Информация относительно безопасности 
применения JAK была в основном получена в ис-
следованиях пациентов с ревматоидным артритом 
[17–20]. Возможность экстраполировать данные 
безопасности из исследований ревматоидного ар-
трита на ЯК часто подвергается сомнению в связи 
с различным этиопатогенезем заболеваний. Более 
того, в недавнем метаанализе не было отмечено по-
вышенного риска венозной тромбоэмболии (ВТЭ), 
тромбоэмболии легочной артерии и тромбоза глу-
боких вен у пациентов с иммуноопосредованными 
воспалительными заболеваниями, принимающих 
ингибиторы JAK [21]. Параллельно с этим, новые 
данные наблюдательных исследований подчеркива-
ют важность индивидуальных подходов к лечению 
[22]. В клинических испытаниях упадацитиниба III 
фазы частота назофарингита составляла 5–14%, 

артралгии — 2–6%, головных болей — 2–3%, а се-
рьезных нежелательных явлений — 3–7% в зависи-
мости от режимов терапии. У 4% пациентов развил-
ся опоясывающий лишай, а у 1% — немеланомный 
рак кожи. У 1% пациентов развилась ВТЭ, и ни 
у одного пациента не было серьезных нежелатель-
ных сердечно-сосудистых явлений в исследовании 
U-ACHIEVE [23].
Различия, наблюдаемые в результатах между груп-
пами пациентов, находящихся на терапии упадаци-
тинибом или тофацитинибом, подчеркивают важ-
ность понимания различий в механизмах действия 
препаратов. Возможным объяснением клинического 
превосходства упадацитиниба над тофацитинибом 
является то, что селективность упадацитиниба к JAK1 
позволяет использовать более высокие дозировки 
без влияния на безопасность [24]. Следует отметить, 
что почти во всех сетевых метаанализах, проведен-
ных на сегодняшний день, более высокие дозы упада-
цитиниба были эффективнее, чем другие препараты 
[12,13]. Зависимость доза-реакция для ингибиторов 
JAK была описана ранее при других иммуновоспали-
тельных заболеваниях [25].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Следует отметить, что наше исследование, в котором 
использовались реальные данные, показало, что в те-
чение 12 месяцев после начала приема ингибитора 
JAK применение упадацитиниба по сравнению с то-
фацитинибом не показало статистически значимых 
различий между группами в терапии среднетяжелой 
и тяжелой атак язвенного колита. Отличительной 
стороной нашего исследования была комплексная 
оценка клинических, эндоскопических результатов 
терапии. Эндоскопический ответ и ремиссия ста-
тистически не различались между двумя группами. 
Учитывая небольшое число пациентов в каждой груп-
пе исследования, ретроспективный анализ данных, 
результаты следует считать предварительными, а не 
окончательными. Необходимо рандомизированное 
проспективное исследование для сравнения эффек-
тивности упадацитиниба с тофацитинибом для лече-
ния ЯК.
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