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Аутоиммунные ревматические заболевания носят воспали-
тельный характер, связанный с гиперактивным иммунным 

ответом, затрагивающим различные системы органов. Их 
многофакторный патогенез остается до конца неизученным.

При ауторевматических заболеваниях часто встречают-
ся поражения глаз. Офтальмологические проявления могут 
быть как их первыми симптомами, особенно при систем-
ной красной волчанке (СКВ), ревматоидном артрите (РА), 
синдроме Шегрена, так и клинически не проявляться [1].

СКВ – аутоиммунное мультисистемное заболевание 
соединительной ткани, преимущественно поражающее 
женщин детородного возраста, вовлекающее несколько 
органов, таких как кожа, суставы, почки, сердце, легкие 
и нервная система, в том числе и глаза.

СКВ была впервые описана в 1833 г. [2]. По некоторым 
данным, распространенность СКВ среди населения состав-
ляет 20–150 случаев на 100 000 населения в зависимости 
от возраста, пола, расы и географического расположения, 
а соотношение женщин и мужчин – 9:1 [3].

В 1929 г. появилось упоминание офтальмологических 
проявлений СКВ. В 1933 г. Semon H. C. и Wolff E. описали 
гистопатологические особенности хориоидита и субрети-
нального экссудата при СКВ [2].

Около трети пациентов с СКВ имеют офтальмологи-
ческие симптомы от относительно легких до тяжелых 
форм, угрожающих зрению. Поражение глаз зависит как 
от индивидуальных особенностей течения заболевания, 
так и от активности системного воспаления, в некоторых 
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случаях может предшествовать повреждению других жиз-
ненно важных органов (например, почек, легких, сердца). 
Таким образом, офтальмологи наряду с ревматологами, 
осуществляющими наблюдение за пациентами, страдаю-
щими СКВ, должны уделять особое внимание признакам 
обострения данной патологии и возможным побочным 
эффектам от применяемых иммунодепрессантов [2].

Патофизиологические механизмы
Известно, что СКВ связана с дефектами врожденной 

и адаптивной иммунной системы, апоптоза, а также ци-
токинами, Т- и В-клетками.

Иммунные клетки присутствуют в различных структу-
рах глаза. В частности, увеальный тракт является местом их 
наибольшего скопления, включая макрофаги, дендритные 
и тучные клетки. Поэтому воспалительные заболевания 
глаз могут быть не только следствием инфильтрации им-
мунными клетками, поступающими из кровотока, но и вы-
званы теми, которые присутствуют в тканях глаза [4].

Исследования in vitro показали, что экспрессия регу-
ляторных Т-клеток в глазу является результатом двух раз-
личных механизмов: периферической индукции иммунного 
отклонения, при которой растворимые иммунные комплек-
сы, циркулирующие в кровотоке, попадают в переднюю 
камеру глаза (ACAID (anterior chamber associated immune 
deviation) – иммунные отклонения, связанные с передней 
камерой), и локальной активации воспаления в ответ на про-
воспалительные компоненты, экспрессируемые пигмент-
ными эпителиальными клетками радужки и сетчатки [5].

Ретинальная васкулопатия и связанная с ней сосудистая 
окклюзия являются серьезными осложнениями СКВ, кото-
рые приводят к потере зрения в 55 % случаев [6]. Точный 
механизм сосудистой окклюзии остается до конца неясным.

Основными механизмами, приводящими к ретино-
патии при СКВ, являются опосредованная иммунными 
комплексами микроангиопатическая васкулопатия, вто-
ричная гипертензия, являющаяся следствием поражения 
почек с активацией ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы, и микротромбоз, связанный либо с эндотелитом, 
либо с наличием антифосфолипидных антител [7, 8].

Активация системы комплемента при СКВ приводит к си-
стемному воспалению посредством высвобождения C 3a и C 5a, 
опсонизации с промежуточными продуктами активации ком-
племента C 3b или C 4b и образованию мембраноатакующего 
комплекса, приводящего к повреждению эндотелиальных 
клеток [9]. Как следствие, аутоантитела к эндотелиальным 
клеткам, обнаруживающиеся у 81 % пациентов с СКВ, до-
полнительно стимулируют воспалительную реакцию и спо-
собствуют апоптозу и некрозу эндотелиальных клеток [10–12].

Эндотелий сетчатки и хориоидеи может нарушаться ан-
тифосфолипидными антителами, вызывающими локальное 
повреждение через нарушенный синтез антитромботических 
факторов, высвобождение протромботических эндотели-
альных факторов, комплемент-зависимой эндотелиальной 
активации, продукции провоспалительных компонентов 
и патологическое эндотелиальное ремоделирование [13].

Кроме того, иммунные комплексы, образованные ядер-
ными антигенами и антителами, стимулируют плазмоцито-

идные дендритные клетки через Fcγ-рецептор II (FcγRII) для 
высвобождения интерферона-α (ИФ-α), ключевого цитокина 
в патогенезе СКВ, который участвует в эндотелиальной дис-
функции посредством нескольких механизмов: во‑первых, 
снижение транскрипции и продукции синтазы оксида азота 
(NO) и, как следствие, самого NO, ключевой молекулы 
с сосудорасширяющими и антиатерогенными свойствами; 
во‑вторых, апоптоз эндотелиоцитов и их предшественников; 
в‑третьих, снижение доступности кофактора эндотелиаль-
ной синтазы NO, что приводит к увеличению продукции 
свободных радикалов кислорода, что, в свою очередь, может 
привести к клеточному окислительному стрессу и дополни-
тельному негативному воздействию на эндотелий [14, 15].

ИФ-α является мощным стимулом генерации нейтрофиль-
ных внеклеточных ловушек (NETs), играющих важную роль 
во врожденном иммунном ответе на микробные инфекции, 
и заключается в экстернализации сети волокон модифициро-
ванного хроматина, на которой зафиксированы специфические 
цитоплазматические и гранулярные антимикробные пептиды 
[16]. При СКВ NETs являются потенциальным источником 
аутоантигенов, вероятно, обусловленным нарушением функции 
дезоксирибонуклеазы I, заключающейся в разрушении NETs 
в процессе расщепления нитей ДНК и хроматина. Недавние 
исследования свидетельствуют, что у пациентов с СКВ наи-
большей предрасположенностью к NETosis и экстернализации 
аутоантигенов обладают нейтрофильные гранулоциты низкой 
плотности. Последующее повреждение эндотелия зависит 
от дальнейшей активации ИФ-α-продуцирующих плазмоци-
тоидных дендритных клеток, а также экспрессии интерлей-
кина‑17 и эластазы, которые способствуют либо клеточной 
цитотоксичности, либо эндотелиальному тромбозу [17–20].

Помимо вышеуказанного NETosis эндотелиальная 
дисфункция при СКВ обусловлена гиперпродукцией ци-
токинов: фактора некроза опухоли α (ФНО-α), интерлей-
кинов 6 и 12. Эти цитокины способствуют окислению 
липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) и миграции 
моноцитов в интиму, которые затем дифференцируются 
в пенистые клетки при помощи высокой концентрации 
цитокинов и гомоцистеина. Кроме того, патологически 
активированный аутоиммунитет генерирует антитела 
против окисленных ЛПНП, которые проявляют иммуно-
стимулирующие и токсические свойства и поглощаются 
макрофагами в атеросклеротической бляшке [21].

В зависимости от ведущего механизма повреждения 
тканей в ретинальном и хориоидальном эндотелии класси-
ческие признаки волчаночной микроангиопатии могут про-
являться с разной степенью тяжести. Более легкие формы 
включают ватные пятна с интраретинальными кровоизлия-
ниями или без них, которые обнаруживаются в большинстве 
случаев и, как правило, связаны с хорошим прогнозом. Реже 
сосудистая окклюзия приводит к нарушению капиллярной 
перфузии и ретинальной ишемии, часто осложненной не-
оваскуляризацией, кровоизлиянием в стекловидное тело, 
неоваскулярной глаукомой, тракционной отслойкой сетчатки, 
вызывающей значительную потерю зрения [22, 23].

Микрососудистое повреждение глаз также может быть 
вызвано связанным с СКВ поражением почек, что приво-
дит к вторичной артериальной гипертензии, при длительном 
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течении которой возникают поражения сетчатки и хориоидеи, 
характеризующиеся сужением артериовенозных анастомозов 
сетчатки, микроаневризмами, интраретинальными кровоизлия-
ниями, экссудатами, отеком зрительного диска и мультифокаль-
ной серозной или пигментной эпителиальной отслойкой [3, 24].

Таким образом, СКВ может вызывать поражение глаз 
по ряду иммунопатологических механизмов:

•	 депонирование иммунных комплексов в структурах 
конъюнктивы, склеры, роговицы, сетчатки с развитием 
иммунокомплексного воспаления;

•	 депонирование иммунных комплексов в структурах 
слезных желез с нарушением секреции слезы, сниже-
нием ее защитных свойств и, как следствие, развитием 
сухого кератоконъюнктивита;

•	 нарушения структуры и функции эндотелия сосудов 
различных структур глаза, обусловленные антифос-
фолипидным синдромом, c активацией тромбоцитов 
и развитием окклюзирующей ангиопатии [3].

Офтальмологические проявления СКВ
Офтальмологические проявления при СКВ могут включать 

нарушения придаточного аппарата глаз (век, области глазни-
цы, конъюнктивы, слезных желез, глазодвигательных мышц), 
а также всех структур самого глаза, зрительного нерва. При 
СКВ наиболее часто диагностируются сухой кератоконъюн-
ктивит (синдром сухого глаза), патологии сосудов сетчатки. 
Неврит зрительного нерва и окклюзивный васкулит – наиболее 
опасные состояния, которые могут приводить к слепоте. Па-
тологические изменения, локализующиеся в заднем отрезке 
глаза (зрительный нерв, сетчатка, сосудистая оболочка глаза), 
чаще предшествуют другим системным проявлениям и могут 
помочь в диагностике СКВ и контроле проводимой терапии [2].

Поэтому в процессе обследования и наблюдения за па-
циентами с СКВ необходимы консультации врачей-офталь-
мологов, даже в тех случаях, когда нет жалоб и клиничес-
ких проявлений или регистрируются низкая активность 
и ремиссия. Обследование пациентов с аутоиммунными 
заболеваниями, включая СКВ, должно включать как ба-
зовые офтальмологические исследования (визометрию, 
рефрактометрию, исследование цветового зрения, тономе-
трию, биомикроскопию, периметрию, офтальмоскопию), 
так и дополнительные специализированные (оптическую 
когерентную томографию, ультразвуковое исследование 
глазного яблока, электрофизиологическое исследование, 
флюоресцентную ангиографию сетчатки и др.).

Поражения глазницы и периорбитальных тканей
Поражение тканей глазницы, чаще вторичного характера, 

является редким проявлением СКВ. Клиническая картина 
может быть представлена воспалением орбиты, поражени-
ем мышц орбиты, панникулитом. Симптомы ее поражения 
включают орбитальную боль, нечеткость зрения, экзофтальм, 
отек век, хемоз, снижение подвижности экстраокулярных 
мышц. Поражение может быть как двусторонним, так и одно-
сторонним, а воспалительные процессы в глазнице часто 
не диагностируются до возникновения осложнений [25].

Васкулит глазницы приводит к недостаточной перфу-
зии глазного яблока и экстраокулярных мышц, что может 

быть причиной снижения подвижности глаза и вызывать 
необратимую потерю зрения вследствие ишемического 
повреждения зрительного нерва. Также следствием орби-
тального васкулита может быть повышение внутриглазного 
давления [26].

Воспаление глазницы часто сочетается с дискоидной 
красной волчанкой, клинически проявляющейся покрасне-
ниями с кератозом и атрофией, локализующимися на голо-
ве, шее и других участках, подвергающихся воздействию 
солнечных лучей, без поражения внутренних органов [27].

В 5 % случаев СКВ может встречаться периорбитальный 
гелиотропный отек, в ранней диагностике которого ключе-
вое значение имеет гистологическое исследование. Lo Y. et al. 
описали клинический случай 12-летней девочки, у которой 
наблюдалась стойкая гелиотропная эритема вокруг орбиты 
и отек подкожной клетчатки, что было первым симптомом 
СКВ [28]. Mullaaziz D. et al. описали случай двустороннего 
поражения периорбитальной области с отеком у 43-летней 
женщины, лечение которой гидроксихлорохином длитель-
ностью 6 месяцев было эффективным [29].

Поражения век, конъюнктивы
Частыми причинами обращения больных к офталь-

мологу являются эритема век, воспаление мейбомиевых 
желез, односторонний или двусторонний блефарит.

Дискоидная волчаночная сыпь обычно появляется 
на нижнем веке в виде слегка приподнимающейся эрите-
матозной бляшки с чешуйками, которая может захватывать 
край века. Поражение краев век при СКВ может приво-
дить к мадарозу, при котором чрезмерная потеря ресниц 
вызывает нарушение защитного барьера глазного яблока. 
После лечения и заживления краев век могут оставаться 
деформации в виде рубцов. Такие изменения часто требуют 
хирургического вмешательства с целью восстановления 
функциональности защитного аппарата глаза [30].

При иммуногистохимическом исследовании биоптата 
кожи век с целью подтверждения диагноза выявляют пери-
васкулярные инфильтраты с лимфоцитами и дегенерацию 
базального слоя [31].

Наиболее частым офтальмологическим проявлением при 
СКВ является сухой кератоконъюнктивит, также известный как 
синдром сухого глаза, поражающий 25–35 % пациентов [32].

Wang L. et al. показали, что более 25 % пациентов с СКВ 
имеют отклонения в тесте Ширмера, а 12 % пациентов со-
ответствуют критериям вторичного синдрома Шегрена [33].

Поражения склеры
Эписклерит и склерит встречаются относительно редко, 

могут предшествовать другим проявлениям СКВ, а их появле-
ние указывает на высокую активность системного воспаления.

Эписклерит при СКВ чаще наблюдается у молодых 
женщин с относительно легким течением, проявляется 
такими симптомами, как слезотечение, тупая боль в глаз-
ном яблоке и покраснение глаза за счет расширения по-
верхностных кровеносных сосудов.

Эписклерит имеет тенденцию к самокупированию, за-
частую не требует лечения. В тяжелых случаях могут потре-
боваться местные нестероидные противовоспалительные 
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или стероидные капли, в исключительных случаях – при-
менение парентеральных или периокулярных инъекций 
кортикостероидов [34].

Majumder P. D. et al. связывают развитие склерита у боль-
ных СКВ с отложением иммуноглобулинов в тканях [35].

По локализации склерит можно разделить на передний 
и задний. Передний склерит у пациентов с СКВ проявляет-
ся как диффузное или узелковое воспаление с такими симп-
томами, как покраснение, болезненность, слезотечение. 
Узелковый тип чаще приводит к некрозу тканей. Задний 
склерит не является некротическим и редко встречается 
у больных СКВ. Его симптомы включают боль в глазах, 
нечеткость зрения, ограничение подвижности глаз, двоение 
в глазах (диплопия) и экзофтальм. Затуманивание зрения 
чаще всего обусловлено экссудативной отслойкой сетчатки, 
деформацией макулярной области за счет большого объема 
склеры, кистозным макулярным отеком.

Развитие склерита может указывать на активность 
основного заболевания [35].

Поражение роговицы
Поражение роговицы при СКВ может возникать вторич-

но на фоне кератоконъюнктивита. Больные часто жалуются 
на боль в глазах, покраснение, повышенное слезотечение, 
светочувствительность, снижение остроты зрения и не-
четкость зрения [36].

Язвенный кератит при СКВ встречается реже, чем 
при ревматоидном артрите, узелковом полиартериите 
и воспалительных заболеваниях кишечника. Появление 
язвенного кератита указывает на наличие активного ва-
скулита, при котором иммунные комплексы активируют 
систему комплемента, вызывая хемотаксис воспалитель-
ных клеток (нейтрофилов, макрофагов) и высвобождение 
коллагеназ и протеаз, что приводит к разрушению стромы 
роговицы. Провоспалительные цитокины стимулируют 
стромальные кератоциты к выработке матриксных ме-
таллопротеаз, способствующих деструкции роговицы. 
Прогрессирующее истончение роговицы может приводить 
к ее перфорации [37].

Основными целями лечения язвенного кератита явля-
ются купирование воспаления местными и системными 
кортикостероидами, профилактика бактериальных супе-
ринфекций, заживление язв и предотвращение перфорации. 
Показаниями к хирургическому вмешательству являются 
перфорация роговицы или чрезмерное истончение рого-
вицы с риском перфорации [37].

Поражение сетчатки
Волчаночная ретинопатия встречается примерно у 10 % 

пациентов. Ретинопатия легкой степени может протекать 
бессимптомно и выявляться случайно, но тяжелая сосуди-
стая окклюзионная ретинопатия проявляется ухудшением 
зрения, искажениями и дефектами полей зрения. В 72 % слу-
чаев ретинопатии при СКВ обнаруживается неоваскуляри-
зация сетчатки с такими осложнениями, как кровоизлияние 
в стекловидное тело (63 %) и отслойка сетчатки (27 %) [38].

Другие проявления со стороны сетчатки включают 
микроаневризмы, сужение артерий, поражения артерио-

венозных анастомозов, отек сетчатки, мультифокальную 
серозную отслойку сетчатки или отслойку пигментного 
эпителия.

Считается, что микроангиопатия сетчатки, связанная 
с СКВ, возникает в результате повреждения сосудов им-
мунными комплексами и тромбоза микрососудистого русла.

Антифосфолипидные антитела (волчаночный анти-
коагулянт, антитела к кардиолипину, β‑2-гликопротеину 
1 и др.) могут играть ключевую роль в патогенезе волча-
ночной ретинопатии [38]. В исследовании Montehermoso 
A. et al. антифосфолипидные антитела были обнаружены 
у 77 % пациентов с СКВ и ретинопатией или поражени-
ем зрительного нерва и только у 29 % пациентов с СКВ 
без поражения глаз [39]. Исследования с использова-
нием флуоресцентной ангиографии для визуализации 
кровотока в сетчатке описывают гиперпроницаемость 
артериол и венул.

Ретинальный васкулит при СКВ может приводить к тя-
желой обструкции и инфаркту соответствующей области 
сетчатки. Тяжелая сосудистая окклюзионная ретинопатия 
встречается нечасто, связана с нарушением перфузии сетчатки, 
обструкцией центральной артерии сетчатки, неоваскуляри-
зацией глазного дна, кровоизлиянием в стекловидное тело, 
отслойкой сетчатки, связанной с тракцией, и неоваскулярной 
глаукомой, приводящей к значительной потере зрения. Таким 
образом, эта форма волчаночной ретинопатии проявляется 
широким спектром: от обструкции крупных сосудов (цент-
ральных сосудов сетчатки, цилиоретинальной артерии) до ми-
кроэмболизации мелких сосудов (ретинопатия Пурчера) [40].

Лечение поражения сетчатки при СКВ требует внутри-
венного введения кортикостероидов в виде пульс-терапии. 
Антиагрегантную и антикоагулянтную терапию следует 
рассмотреть у пациентов с отягощенным кардиоваскуляр-
ным анамнезом или при наличии антифосфолипидных 
антител. Дезагреганты и оральные антикоагулянты обяза-
тельны к назначению в случае окклюзионной ретинопатии.

При тяжелом течении СКВ с ретинопатией возможно 
применение плазмафереза в сочетании с иммунодепрессан-
тами. Лазеркоагуляция и витрэктомия могут проводиться 
при развитии осложнений [41].

Поражение сосудистой оболочки
Считается, что патогенез хориоидопатии многофакто-

рен: иммунные комплексы, отложившиеся в капиллярах 
хориоидеи, антитела к пигментному эпителию сетчатки, 
неконтролируемая артериальная гипертензия. Волчаночная 
хориоидопатия часто сочетается с ретинопатией.

Хориоидопатия обычно проявляется одиночными или 
множественными участками серозной отслойки. Возника-
ющий выпот, приводящий к смещению хрусталика кпере-
ди, может вызывать развитие вторичной закрытоугольной 
глаукомы [42].

Dias-Santos A. et al. описали атрофию хориоидальной 
ткани у пациентов с СКВ в сочетании с нефритом, при-
нимающих антикоагулянты [43].

Наличие хориоидопатии указывает на активный вос-
палительный процесс при СКВ и может предшествовать 
нефропатии, поэтому требует системного лечения [44].
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Анти-VEGF терапия (VEGF – vascular endothelial growth 
factor, фактор роста эндотелия сосудов) играет важную роль 
в лечении хориоидальной и ретинальной неоваскуляризации.

Цилиарное тело
Имеется мало сообщений об иритах и иридоциклитах, 

вторичных по отношению к СКВ. В описанных случа-
ях передние увеиты протекали легко и редко приводили 
к снижению остроты зрения [45].
Нейроофтальмологические проявления

Нейроофтальмологические проявления СКВ встреча-
ются нечасто: распространенность составляет 3,6 % среди 
взрослых и 1,6 % среди детей.

Поражение зрительного нерва при СКВ развивается 
относительно редко, проявляется преимущественно не-
вритом и его ишемической нейропатией, приводящими 
к прогрессирующей потере зрения, а иногда к слепоте. 
Пациенты могут жаловаться на одностороннее снижение 
зрения, боль в глазах, усиливающуюся при движениях 
глаз, нарушение цветовосприятия [46, 47].

Неврит зрительного нерва при СКВ обусловлен ишемиче-
ским процессом, который может приводить к демиелинизации.

Дисфункция зрительного нерва чаще развивается 
на фоне имеющихся проявлений СКВ, но может быть 
и одним из первых симптомов. Основным механизмом 
поражения является обструкция мелких кровеносных 
сосудов, снабжающих зрительный нерв.

В лечении неврита зрительного нерва играет роль ран-
нее назначение кортикостероидов в виде пульс-терапии 
с дополнительным назначением циклофосфамида и мето-
трексата. При снижении дозы стероидов возможно раз-
витие рецидивов [48].

Также при СКВ встречаются поражение III, IV, VI пар 
черепных нервов с возникающим двоением в глазах (ди-
плопией) и изменением зрачковых реакций, ишемическое 
нарушение микроциркуляции ствола мозга с глазодвига-
тельными патологиями [49].

Внутриглазные инфекции
Одним из опасных осложнений у больных СКВ на фоне 

иммуносупрессивной терапии являются оппортунистиче-
ские внутриглазные инфекции. Наиболее распространенной 
этиологией эндофтальмита являются вирусы – цитомегало-
вирусы, вирусы простого и опоясывающего герпеса, менее 
часто – микобактерии туберкулеза, актинобактерии [50].

Офтальмологические нежелательные явления 
терапии СКВ

Целью лечения пациентов с СКВ является подавление 
системного воспаления. Ключевыми используемыми пре-
паратами являются глюкокортикостероиды в сочетании 
с иммунодепрессантами, выбор которых зависит от актив-
ности заболевания, поражения систем и органов, возраста 
больного и сопутствующей патологии.

Почти все препараты, применяемые для лечения СКВ, 
могут оказывать негативное влияние на органы зрения, 
а офтальмологические побочные эффекты большинства 
из них хорошо описаны в литературе.

По данным Yusuf I. H. et al., распространенность оф-
тальмологических побочных действий гидроксихлорохина 
составляет 7,5 % среди пациентов с СКВ, принимавших 
его более 5 лет, и почти 20 % – после 20 лет лечения [51].

Наиболее частые офтальмологические осложнения 
лечения СКВ связаны с применением стероидной терапии. 
Кортикостероиды могут вызывать образование катаракты. 
Хотя стероид-индуцированная глаукома и встречается 
у пациентов, принимающих пероральные кортикосте-
роиды, ее распространенность выше среди пациентов, 
использующих топические формы.

В случае развития заднекапсульной катаракты методом 
выбора является факоэмульсификация. При развитии гла-
укомы в результате применения стероидов на начальном 
этапе проводится фармакологическая терапия, затем, при 
отсутствии снижения внутриглазного давления, хирурги-
ческое лечение [52].

Заключение
СКВ – хроническое аутоиммунное заболевание, кото-

рое обусловлено выработкой аутоантител, вызывающих 
характерные изменения в органах и системах.

Поражение глаз при СКВ может быть маркером того, 
что системное воспаление недостаточно контролируется, 
и указывать на необходимость интенсификации лечения.

Лечение больных с СКВ направлено на достижение 
ремиссии или низкой активности заболевания и, по воз-
можности, минимизацию побочных эффектов применяе-
мых препаратов. Поэтому офтальмологический скрининг 
у больных СКВ необходимо проводить регулярно, в том 
числе с помощью новых методов визуализации.

Врачу-офтальмологу при обнаружении вышеописан-
ных патологий следует направлять пациентов на кон-
сультацию к врачам других специальностей, в том числе 
ревматологам.

Междисциплинарный подход к ведению пациентов 
с СКВ имеет важное значение в достижении целей лечения.
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