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Ревматоидный артрит:

критерии диагноза и

принципы современной

терапии

ЦЕЛЬ

►Научиться диагностировать 

ревматоидный артрит на раннем 

этапе с целью своевременной 

терапии
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ЗАДАЧИ

�Уметь выявлять ранние признаки 

ревматоидного артрита;

�Уметь четко формулировать критерии 

диагностики ревматоидного артрита;

� Знать применение на практике современных 

методов лечения при ранней диагностике 

ревматоидного артрита;

� Знать практическое применение тактики 

ведения больных с ревматоидным артритом
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Клинический случай:
Больная Н. 34 лет, жалуется на боли с припуханием и ограничением 

объема движений в лучезапястных суставах, мелких суставах кистей, 

боли в суставах стоп, с утренней скованностью более 2-х часов, 

похудание на 5-6 кг за последний месяц. Из анамнеза:  Больной себя 

считает более 3-х месяцев, после переохлаждения. В дебюте появились 

боль с припуханием в правом коленном суставе. Получила по месту 

жительства НПВП, антибактериальную терапию в течение 10 дней и 

дексаметазон по 8 мг в/мышечно 5 дней с улучшением.  Чувствовала 

себя относительно удовлетворительно. Месяц назад появились боли с 

припуханием мелких суставов кистей, постепенно присоединилась 

утренняя скованность. Лечилась самостоятельно НПВП, но без особого

эффекта. Объективно: В легких дыхание везикулярное, хрипов нет. 

Границы сердца в норме. Тоны ясные, ритмичные. ЧСС=98 в мин. Со 

стороны других внутренних органов патологии не выявлено. 

Дефигурация проксимальных межфаланговых и пястнофаланговых 

суставов II-IV пальцев кистей и лучезапячтных суставов с обеих 

сторон . Результаты исследований:  В об. ан. крови – лейкоцитоз, СОЭ-

34мм/ч . Об. ан. мочи – без особенностей.  Ваш диагноз. Назначьте 

дополнительное обследование, укажите тактику начала лечения.
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Динамика первичной заболеваемости и 
возраста начала РА в Японии

• Численность пациентов, у которых развивался РА в
2002-2003 гг., 2007-2008 гг. и 2012-2013 гг.,
составила соответственно 536, 812 и 1864 на 100 000
населения. Средний возраст в начале РА значительно
увеличился с 55,8 лет в 2002-2003 годах и 57 лет в
2007-2008 годах до 59,9 лет в 2012-2013 годах.
Пиковый возраст переместился с возрастной группы
50-59 лет в 2002-2003 годах в возрастную группу 60-
69 лет в 2012-2013 годах. Не было очевидной
разницы в возрасте в РА у мужчин и женщин РА.
Примечательно, что в период 2002-2003 годов
распространенность РА была значительно выше в
возрастной группе 50-59 лет, чем в возрастных
группах 30-39 и 40-49 лет, даже с учетом изменений
в возрастном составе населения в целом.

The age at onset of rheumatoid arthritis is increasing in 

Japan: a nationwide database study

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/pdf/10.1111/1756-

185X.12998
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Распространенность РА в Японии на 2011 год

• Предполагаемая распространенность РА 
составила 1,24 млн.

(1,0% населения Японии), за исключением 
подозрительных случаев и 706 тыс. (0,6%) по 
чувствительности в лабораторных анализах.

• Ожидается, что соотношение мужчин и женщин 
в Японии составит 1: 4, что сопоставимо с 
кавказцами. Средняя масса тела пациентов с РА 
составляет примерно 50-55 кг, что на 20 кг 
меньше, чем у таких же пациентов в 
Соединенных Штатах и Европе.

Estimates of the prevalence of and current…… DOI 10.3109/14397595.2013.854059

Nobuyuki Miyasaka. Inflammation and Regeneration Vol.31 No.1 January 20116

� Распространённость в 
популяции составляет 
0,5-1,5%

� Среди лиц моложе 35 
лет- 0,38%

� В возрасте 55 лет и 
старше - 1,4%

� Соотношение мужчин и 
женщин составляет в 
среднем 1:(2,5-3)

� Высокая частота 
развития РА у близких 
родственников (I
степени родства) 
больных-3,5%, 
особенно у лиц 
женского пола (5,1%) 

Эпидемиология
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Определение
Ревматоидный артрит -
аутоиммунное ревматическое 
заболевание неизвестной 
этиологии, характеризующееся 
развитием хронического 
эрозивного артрита (синовита) 
и
системным воспалительным 
поражением внутренних 
органов
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Классификация
(АРР, 2007г.)

*- КОД по МКБ-10

1. Основной диагноз

� Серопозитивный ревматоидный артрит (М05.8)*.

� Серонегативный ревматоидный артрит (М06.0)*.

� Особые клинические формы РА:                                  
синдром Фелти (М05.0)*;                                                  
болезнь Стилла, развившаяся у взрослых 
(М06.1)*.

� Вероятный ревматоидный артрит (М05.9, М06.4, 
М06.9)*.

� Очень ранняя стадия: длительность болезни 
< 6 мес.

� Ранняя стадия: длительность болезни 6 мес-1 
год.

� Развёрнутая стадия: длительность болезни >
1 года при наличии типичной симптоматики 
ревматоидного артрита.

� Поздняя стадия: длительность болезни 2 года 
и более + выраженная деструкция мелких (III-
IV рентгенологическая стадия) и крупных 
суставов, наличие осложнений.

2. Клиническая стадия
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Классификация
(АРР, 2007г.) –
продолжение

3. Степень активности болезни

� 0 = ремиссия (DAS28 * < 2,6)

� I = низкая (DAS28 = 2,6 - 3,2)

� II = средняя (DAS28 = 3,3 - 5,1)

� III= высокая (DAS28 > 5,1)

� Ревматоидные узелки.

� Кожный васкулит (язвенно-некротический 
васкулит, инфаркты ногтевого ложа, 
дигитальный артериит, ливедо-ангиит).

� Нейропатия (мононеврит, полинейропатия).

� Плеврит (сухой, выпотной), перикардит (сухой, 
выпотной).

� Сухой синдром
� Поражение глаз (склерит, эписклерит, васкулит 
сетчатки)

4. Внесуставные (системные) признаки

DAS28 *- индекс, применяемый  для оценки активнос-
ти болезни

DAS28 = 0,56х√(ЧБС28) + 0,28х(ЧПС28) + 0,7х ln(СОЭ) =
0,014 х ОСЗП
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Классификация
(АРР, 2007г.) –
продолжение

5. Инструментальная
характеристика 

(развёрнутая 
характеристика
рентгенологических 

стадий)

� Наличие или отсутствие эрозий [ по данным 
рентгенографии , магнитно-резонансной томографии (МРТ), 
ультразвукового исследования (УЗИ) ]:
- неэрозивный;                                                                               
- эрозивный.

� Рентгенологическая стадия (по Штейнброкеру):                       
I стадия - околосуставной остеопороз (небольшой 
околосуставной остеопороз. Единичные кистовидные 
просветления костной ткани. Незначительное сужение 
суставных щелей в отдельных суставах).                                  
II стадия - остеопороз + сужение суставной щели, могут 
быть единичные эрозии (умеренный или выраженный 
околосуставной остеопороз. Множественные кистовидные 
просветления костной ткани. Сужение суставных щелей. 
Единичные (1-4) эрозии суставных поверхностей. 
Небольшие деформации костей.                                                  
III стадия- признаки предыдущей стадии + множественные 
эрозии + подвывихи в суставах (умеренный или 
выраженный околосуставной остеопороз. Множественные 
кистовидные просветления костной ткани. Сужение 
суставных щелей. Множественные (5 и более) эрозии 
суставных поверхностей. Множественные выраженные 
деформации костей. Подвывихи и вывихи суставов.              
IV стадия - признаки предыдущей стадии + костный 
анкилоз ((умеренный или выраженный околосуставной 
(распространённый) остеопороз. Множественные 
кистовидные просветления костной ткани. Сужение 
суставных щелей. Множественные эрозии костей и 
суставных поверхностей. Множественные выраженные 
деформации костей. Подвывихи и вывихи суставов. 
Единичные (множественные) костные анкилозы. 
Субхондральный остеосклероз. Остеофиты на краях 
суставных поверхностей.
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Классификация
(АРР, 2007г.) –
продолжение

� Анти-ЦЦП – присутствуют (+)

� Анти-ЦЦП – отсутствуют (-)

6. Дополнительная иммунологическая характеристика –
антитела к циклическому цитрулинированному пептиду
(анти-ЦЦП)

� I – полностью сохранены возможности 
самообслуживания (одевание, принятие пищи, 
уход за собой и т.д.), занятием 
непрофессиональной (элементы отдыха, досуга, 
занятия спортом и др. с учётом пола и возраста) и 
профессиональной (работа, учёба, ведение 
домашнего хозяйства для домработников, с 
учётом пола и возраста)  деятельностью.

� II – сохранены возможности самообслуживания, 
занятием непрофессиональной деятельностью, 
ограничены возможности занятием 
профессиональной деятельностью.

� III - сохранены возможности самообслуживания, 
ограничены возможности занятием 
непрофессиональной и профессиональной 
деятельностью.

� IV - ограничены возможности самообслуживания, 
занятием непрофессиональной и 
профессиональной деятельностью.

7. Функциональный класс (ФК)
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Классификация
(АРР, 2007г.) –
продолжение

� Вторичный системный амилоидоз
� Вторичный артроз
� Остеопороз (системный)

� Остеонекроз
� Туннельные синдромы (синдром 
карпального канала, синдромы 
сдавления локтевого, 
большеберцового нервов)

� Подвывих в атланто-аксиальном 
суставе, в т.ч. с миелопатией, 
нестабильность шейного отдела 
позвоночника

� Атеросклероз

8. Осложнения
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Примеры 
формулировки
клинического 
диагноза

� Серопозитивный ревматоидный артрит 
(М05.8), развёрнутая стадия, активность II, с 
системными проявлениями (ревматоидные 
узелки), эрозивный (рентгенологическая 
стадия II), анти-ЦЦП (-), ФК II.                                  

� Серонегативный ревматоидный артрит (М06.0), 
ранняя стадия, активность III, неэрозивный 
(рентгенологическая стадияI), анти-ЦЦП (+),ФК 
I.

� Серопозитивный ревматоидный артрит 
(М05.8), поздняя стадия, активность II, с 
системными проявлениями (ревматоидные 
узелки, дигитальный артериит), эрозивный 
(рентгенологическая стадия III), анти-ЦЦП (не 
исследованы), ФК III, осложнения - синдром 
карпального канала справа, вторичный 
амилоидоз с поражением почек.

� Вероятный серонегативный ревматоидный 
артрит (М06.9), ранняя стадия, активность II, 
неэрозивный (рентгенологическая стадия I), 
анти-ЦЦП (+), ФК I.
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Клиническая картина

� Симметричный полиартрит 
МСК* с постепенным 
(месяцы) нарастанием боли и 
скованности

� Острый полиартрит (раннее 
появление РФ в крови) с 
преимущественным 
поражением МСКС**, 
выраженной УС***

� Моно- или олигоартрит 
коленных или плечевых сус-
тавов с последующим 
быстрым вовлечением МСКС

� Острый моноартрит КС**** по 
типу септического или 
микрокристаллического 
артрита

� Длительная 
спонтанная 
клиническая ремиссия 
(<10% случаев)   

� Интермиттирующее 
тече-ние (15-30% 
случаев). 
Периодическая полная 
или частичная 
ремиссия (спонтанная 
или индуци-рованная 
лечением), 
сменяющаяся обостре-
нием с вовлечением в 
процесс ранее не пора-
жённых суставов

Варианты дебюта РА Варианты течения РА
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Клиническая картина (продолжение)

� Острый олиго- или полиартрит 
с системными явлениями 
(фебрильная лихорадка, 
лимфаденопатия, 
гепатоспленомегалия). Чаще у 
молодых пациентов (по типу 
болезни Стилла взрослых) 

� Палиндромный ревматизм. 
Рецидивирующие атаки острого 
симметричного полиартрита 
МСК, реже- локтевых и 
коленных суставов (до 
нескольких часов или дней) с 
последующим полным 
выздоровлением

� Рецидивирующий бурсит и 
теносиновит обычно 
лучезапястных суставов

� Прогрессирующее 
течение (60-75% сл.). 
Нарастает деструкция 
суставов, отмечают 
поражение новых 
суставов, развитие 
внесуставных 
(системных) проявлений.

� Быстро прогрессирующее 
течение (10-20%сл.). 
Активность заболевания 
постоянно высокая, 
наблюдают тяжёлые 
внесуставные 
(системные) проявления.

Варианты дебюта РА Варианты течения РА
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Клиническая картина (продолжение)

� Острый полиартрит у лиц пожилого возраста с 
множественным поражением МС и КС, 
выраженными болями, диффузным отёком и 
ограничением подвиж-ности суставов - «RS3PE-
синдром» (remitting seronegative symmetric synovitis 
with pitting edema – ремитирующий серонегативный 
симметричный синовит с подушкообразным 
отёком). 

� Генерализованная миальгия, скованность, 
депрессия, двусторонний синдром запястного 
канала, похудание. Обычно наблюдают в пожилом 
возрасте. Напоминает ревматическую 
полимиалгию. Появление характерных клинических 
признаков РА отмечают позднее. 

Варианты дебюта РА

МСК*- мелкие суставы кистей
МСКС**- мелкие суставы кистей и стоп
УС***- утренняя скованность
КС****- крупные суставы
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Утренняя скованность является 

диагностически значимой, если ее 
продолжительность составляет более

одного часа.

�Одной из причин развития утренней 
скованности является нарушение 
нормального ритма выработки 
гормонов надпочечников, со смещением 
пика их продукции на более поздний 
период суток

� аккумуляция цитокинов в отечной 
жидкости воспаленных суставов во 
время сна
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Снижение риска •Снижение риска 
подлинного РА

•Заметное клиническое 
улучшение

•Ремиссия

•Утренняя скованность не 

менее 1 часа

•Стойкое симметричное поли-

артикулярное воспаление

•Эрозии, анкилоз

•Подвывихи, контрактуры

(обычно ранние)- синовит Rheumatoid 

arthritis

Условное разделение

на две категории

Slowly 

progressive

Fast progressive

Поражения суставов

Потенциально обратимые Необратимые структурные

«плавник моржа»
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Локализация ревматоидного артрита
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Для развернутой стадии РА  характерны 

некоторые типичные деформации:

� деформация пальцев типа  «лебединая шея» 

переразгибание проксимального 

межфалангового сустава и сгибательная  

контрактура дистального межфалангового 

сустава, при фиксации этого положения 

возникают выраженные функциональные 

нарушения, так больной не может сжать 

пальцы в кулак;

� «паукообразная» кисть, больной не может  

ладонью коснуться поверхности стола из-за 

невозможности разогнуть пальцы;
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Для развернутой стадии РА  характерны 

некоторые типичные деформации:

� деформация типа « пуговичной петли»-

сгибательная контрактура проксимального 

межфалангового сустава с одновременным 

переразгибанием дистального межфалангового 

сустава;

� вальгусная (варусная ) деформация коленных 

суставов)

� подвывихи головок плюснефаланговых  суставов, 

латеральная девиация , деформация большого 

пальца.

� подвывихи в области атланто-аксиального сустава, 

изредка осложняющегося компрессией спинного 

мозга или позвоночной артерии
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Внесуставные системные проявления

� Ревматоидные узелки считают типичным проявлением РА 
(у 30% длительно болеющих), редко обнаруживают на 
ранней стадии; выявляют через 3-5 лет от начала 
заболевания

� Васкулит - в основе его возникновения лежит воспаление 
сосудистого русла- панартериит. Чаще наблюдается у ♂, у 
па-циентов с высокими титрами РФ, выраженными 
эрозивными изменениями в суставах, ревматоидными 
узелками и другими системными проявлениями РА. 
Характерные признаки: дигитальный артериит, изъязвления 
кожи (включая гангренозную пиодермию), периферическая 
невропатия, артериит внутренних органов (сердца, лёгких, 
кишечника, почек), пальпируемая пурпура.

� Поражения лёгких - наиболее частые внесуставные 
проявления РА (у 10-20% пациентов в дебюте болезни), 
обычно возникает в первые 5 лет от начала заболевания. В 
процесс могут быть вовлечены все анатомические отделы 
лёгких.
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Ревматоидный узелок

26

Поражения лёгких при РА

� Заболевания плевры:            
плеврит; фиброз плевры.

� Заболевания дыхательных 
путей:                                        
крико-аритеноидный артрит; 
бронхоэктазы;          
фолликулярный бронхиолит; 
облитерирующий бронхиолит; 
диффузный панбронхиолит.  

� Интерстициальные заболевания 
лёгких:                        
интерстициальная пневмония 
(обычная, неспецифическая, 
организованная, 
лимфоцитарная);  острая 
эозинофильная пневмония; 
диффузное повреждение 
альвеол; апикальное 
фибробуллёзное заболевание;                   
амилоидоз; ревматоидные узлы                          

� Сосудистые заболевания лёгких 
лёгочная гипертензия; васкулит; 
диффузные альвеолярные 
геморрагии с капилляритами.    

� Оппортунистические инфекции:  
легочный туберкулёз;                       
атипичная микобактериальная 
инфекция;    
ноккардиоз;                          
аспергиллёз;                     
цитомегаловирусный пневмо-
нит

� Токсические поражения лёгких       
в результате лечения:              
метотрексатом;                          
солями золота;                           
пеницилламином;                       
сульфасалазином.

� Поражения лёгких в результате 
действия ингибиторов ФНО-а 
(увеличение риска развития 
туберкулёза и других 
оппортунистических инфекций)

Первичные поражения Вторичные поражения

27

Внесуставные системные проявления

� Поражение сердца включают: перикардит, миокардит, 
эндокардит, коронарный артериит, гранулематозный аортит. 
Характерное проявление РА- раннее ускоренное развитие 
атеросклероза и его осложнений: острого ИМ и инсульта

� Миозит с очагами некроза мышечных волокон, повышением 
уровня КФК, трансаминаз

� Поражения почек – 1. наиболее частой причиной является 
вторичный амилоидоз (реактивный, связанный с 
воспалением, АА-амилоидоз), характерный для пациентов с 
большой длительностью заболевания (7-10 лет и более) при 
высокой активности процесса, в результате системного 
отложения сывороточного амилоидного белка А (SAA- serum 
amyloid A protein). 2. Мембранозный и мембранозно-
пролиферативный гломерулонефрит на фоне высокой 
активности РА (следовая протеинурия, микрогематурия)

� Поражение глаз - эписклерит, склерит, особенно характерно 
развитие сухого кератоконъюнктивита (синдром Шегрена).

28



Системные проявления  ревматоидного артрита
29

Развитие внесуставных 
проявлений – васкулит, плеврит, 
перикардит, синдром Фелти, 
периферическая невропатия, 
поражение глаз, 
гломерулонефрит – являются 
фактором риска летального 
исхода, в первую очередь от 
кардиоваскулярной патологии

30

Особые синдромы РА
Синдром Стилла взрослых
(всегда серонегативный по РФ), часто в 20-35 лет

� 1. Наличие артритов (в 
дебюте м.б. артралгии, 
миалгии) 

� 2. лихорадка до 39°С 
(любой формы)

� 3. нестойкая макулопа-
пулёзная, или эритема-
тозная, или розеолёз-ная  
сыпь на коже спи-ны, 
передней грудной клетки, 
плечей

� 4. нейтрофильный лей-
коцитоз (от 10 до 20, но 
может достигать 46-90 х10 
(сдвиг до миелоцитов и 
метамиелоцитов в 
лейкоцитарной формуле)

� 1. серозиты
� 2. боли в горле
� 3. нарушение функции 

печени
� 4. лимфаденопатия
� 5. спленомегалия
� 6. поражение других 

внутренних органов
� 7. отрицательный РФ и АНФ
� 8. рентгенологические 

признаки поражения 
лучезапястных суставов

� 9. отсутствие признаков 
каких-либо инфекций 
(вирусных, бактериальных, 
паразитарных, грибковых), 
отсутствие микроорганизмов 
в крови или кристаллов в 
синовиальной жидкости 

Большие критерии                              Малые критерии

31

Достоверный диагноз синдрома 

Стилла имеет место при наличии всех 

4-х больших критериев

Предположительный диагноз
ставится при обязательном наличии 

артрита и лихорадки в сочетании с 

любым одним большим или малым 

критерием
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Синдром Фелти (всегда высоко 

серопозитивный по IgM РФ)

�представляет собой сочетание РА с 
явлениями гиперспленизма (спленомегалия 
с гранулоци-топенией)

�отличает скудно выраженный артрит 
преимущественно суставов кистей в 
сочетании со спленомегалией

�Лабораторные признаки: - лейкоцитопения 
до 1,5-2 х 10 с нейтропенией до 20-30%;                  
- очень высокие титры IgM РФ – 1: 2560 и 
выше - резкое увеличение концентрации 
IgM - высокий уровень ЦИК ( в десятки раз 
выше N)

33

Лабораторная диагностика
Исследуемые маркёры могут быть разделены на 4 

категории

�Иммунологические (или серологические), 

такие как РФ

�Генетические, такие как HLA класс II

�Маркёры острофазового ответа

�Специфичные для тканей сустава 

макромолекулы, которые высвобождаются в 

циркулирующую кровь или выводятся 

почками как части дегенеративных или 

репаративных процессов; специфичности 

характерных костных маркёров мешает 

наличие конкурирующего остеопороза
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Лабораторные параметры

�РФ

�АЦЦП- антитела к циклическому 

цитруллинированному пептиду 

Нормальный уровень АЦЦП при 

тестировании сывороток с помощью 

ИФА – <5 ЕД/мл

�Острофазовые реакции (СОЭ, СРБ)

35

�Анти-ЦЦП (anti-CCP)
новый маркер Ревматоидного Артрита

� Аутоантитела направлены против cyclic 
citrullinated peptide

� Инновационный параметр

� Чувствительность 60-80 %; Специфичность 
> 95 %
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� Известно, что воспаление в синовиальной оболочке может начать 
развиваться задолго до появления первых клинических симптомов 
заболевания.

� В крови больных РА за несколько лет до дебюта артрита (вплоть          
до 10 лет) выявляются серологические тесты, такие как     
ревматоидный фактор (РФ) и/или антитела к циклическому 
цитрулинированному пептиду (АЦЦП)

37

Лабораторные параметры (продолжение)

�Главным серологическим признаком 

диагноза РА остается наличие РФ 

(серопозитивный РА). Однако, он может 

встречаться при заболеваниях из группы 

диффузных болезней соединительной 

ткани (СКВ, болезнь Шегрена), гепатитах 

и ряде других воспалительных 

заболеваний, а также у клинически 

здоровых лиц.
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Лабораторные параметры (продолжение)

� Протеинограмма у больных РА  характеризуется 

повышением a2 и гамма- глобулинов, концентрация 

которых коррелирует с активностью 

иммуновоспалительного процесса.

� Острофазовые показатели крови – СОЭ, С-

реактивный белок являются неспецифичными для 

данной патологии, но определяют степень 

активности процесса.

� Дополнительными диагностическими признаками 

являются типичные изменения синовиальной 

жидкости: умеренно высокое число лейкоцитов (до 

50х109/л) с преобладанием нейтрофилов, наличие 

фагоцитов, повышение уровня общего белка и 

снижение уровня глюкозы.
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Рентгенологическое исследование

�Диагностическое значение 

выявления эрозий в мелких 

суставах кистей и стоп возрастает с 

длительностью болезни. Тем не 

менее для РА характерно развитие 

околосуставного остеопороза, 

появление кистовидных 

просветлений и сужения суставных 

щелей
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Эрозии

Кистовидные просветления

Сужение щелей

Околосуставной

остеопороз

Рентгенологические изменения в мелких 

суставах кистей и стоп у больных ранним 

артритом

МРТ

41

Рентгенологическое исследование

�С учётом того, что первые эрозии могут 
появиться в шиловидном отростке 
локтевой кости, костях запястья или в 
плюснефаланговых суставах, проводится 
рентгенография кистей с 
лучезапястными суставами и 
рентгенография плюснефаланговых 
суставов в прямой проекции

�Самым чувствительным методом на 
ранней стадии является магнитно-
резонансная томография (МРТ)

42

Duration of diseaseDuration of disease

STAGES OF THE PROCESS

1 to 3 years

Less than 1 year

More than 3 years

0 IIIIII

Рентгенологические изменения нарастают по 

мере прогрессирования болезни
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Диагностические критерии РА (ACR, 1987)

Критерий Характеристика

1. Утренняя скованность 
(68%Чув, 65%Спец) 

Артрит по утрам в области суставов
или околосуставных тканей, сохраняю-
щаяся не менее 1 часа ( в течение 6 
недель)

2. Артрит трёх или более 
суставов (80%Чув, 43% Сп) 

Припухание или выпот, установленный
врачом, по крайней мере, в трёх суста-

вах. Возможно поражение 14 суставов 
(с 2-х сторон): пястно-фаланговых (ПФ), 
проксимальных межфаланговых (ПМФ), 

суставов запястья, локтевых, голено-
стопных ( в течение 6 недель)

3. Артрит суставов кистей            
(81%Чув, 46% Спец) 

Припухлость, по крайней мере, одной 

из следующих групп суставов: 

запястья, ПФ и ПМФ ( в течение 6 нед.)

4. Симметричный артрит 
(77%Чув, 37%Спец) 

Сходное, однако без абсолютной сим-

метрии,  двустороннее поражение сус-

тавов: ПФ, ПМФ и ПлФ 
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Диагностические критерии РА (ACR, 1987)

Критерий Характеристика

5. Ревматоидные узелки 
(3%Чув, 100%Спец) 

Подкожные узелки (установленные 
врачом), локализующиеся преимущес-

твенно на выступающих участках тела, 
разгибательных поверхностях или в 
околосуставных областях

6. Ревматоидный фактор 
(59%Чув, 93%Спец) 

7. Рентгенологические 
изменения, характерные
для РА (22%Чув, 98%Спец) 

1.

Эрозии (или околосуставной остеопо-

роз), локализующиеся в суставах кис-
тей и стоп и наиболее выраженные в 

клинически поражённых суставах

Обнаружение повышенных титров РФ 
в сыворотке крови любым стандарти-
зованным методом

Примечание:
Диагноз ставится при наличии не менее 4 из 7 критериев, при этом
критерии с первого по четвёртый должны сохраняться, по крайней
мере, в течение 6 недель

45

«THERAPEUTIC WINDOW»
≈≈≈≈ 3 month

ACTIVE 

TREATMENТ 

YEARS

YEARS

NO ACTIVE TREATMENT
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III

I

НПВП

IV

II

Базисные

ПВП
НПВП БПВП

ГКС

НПВПБПВП
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Тактика ведения пациентов с РА.

50

Точки приложения  базисных препаратов

синтез матриксных металлопротеиназ

(коллагеназа, стромелизин, желатиназа

в зоне ревматоидного пануса

51

Препарат Время развития 

эффекта

Общепринятая доза

Гидроксихлорин 2-6 мес. 200 мг в день

Сульфасалазин 1-2 мес. 1000 мг 2-3р в день

Метотрексат 1-2 мес. 7,5-20 мг в нед. п/о или в/м.

Лефлуномид 4-12 нед. 10-20 мг в д.

Азатиоприн 2-3 мес. 50-150 мг в д.

Д-пеницилламин 3-6 мес. 250-750 мг в д. 

Соли золота 3-6 мес.

4-6 мес.

25-50 мг к/е 2-4 нед. в/м. 3 мг 

2р в д. п/о.

Циклоспорин-А 2-4 мес. 2,5-4 мг/кг в д.

Базисные противоревматические препараты
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Базисные противоревматические препараты

Препарат Время развития эффекта Общепринятая доза

Инфликсимаб + 

метотрексат

От нескольких дней до 

4х мес.

3-10 мг/кг каждые 8 

нед.

Etanerscept До 12 нед. 25 мг п/к 2р в нед.

Anakinra До 10 нед 100 мг 2р в нед.

Иммуноадсорбция

с пом. белка А 

стафилококка

До 3х мес. Еженедельно 12 нед.

Миноциклин 1-3 мес. 100 мг в нед.
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Сульфасалазин

�Учитывая высокую безопасность, 

многие ревматологи предпочитают 

начинать «базисную» терапию с 

назначения сульфасалазина (СФ).

�На фоне лечения СФ отмечается 

замедление рентгенологического 

прогрессирования болезни.
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Сульфасалазин

� Сульфасалазин -один из препаратов первого 

выбора в лечении РА. Обычно используется доза 

2г, по 1 г 2р в день с едой.  1-я неделя-500 мг, 2-я 

неделя- 1000 мг, 3-я неделя -1500 мг, 4-я -2000 мг 

. Если эффект не достигнут, суточная доза может 

быть увеличена до 3г. Его клиническая 

эффективность, которая проявляется в течение 

8-12 недель, сравнима с таковой метотрексата. 

Обследование в динамике общий анализ крови 

каждые 2 недели до достижения стабильной дозы, 

затем каждые 6 недель, печеночные ферменты 

(АЛТ, АСТ) каждые 6 недель, мочевина, креатинин 

каждые 3 месяца.
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Сульфасалазин

�Побочные эффекты: в виде тошноты и болей 

в животе выражены умеренно и обычно 

развиваются в течение первых нескольких 

месяцев терапии. Частота побочных 

эффектов уменьшается при медленном 

увеличении дозы препарата.  Наблюдаются  

также кожные реакции, изменения со 

стороны анализов крови в  виде лейкопении, 

тромбоцитопении, что требует тщательного 

лабораторного обследования.
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Антагонисты фолиевой кислоты.

�Метотрексат является препаратом выбора у 
пациентов с «активным» РА, обладает 
наиболее благоприятным соотношением 
эффективность/токсичность

�Это позволяет рассматривать его в качестве 
«золотого стандарта» фармакотерапии РА. 
Имеются данные о том, что более 50% 
пациентов РА могут принимать метотрексат 
более 3–х лет, что существенно больше, чем 
других «базисных» препаратов. В целом, 
прекращение лечения метотрексатом чаще 
связано с развитием побочных эффектов, 
чем с неэффективностью лечения

57

Метотрексат

�При приеме внутрь дается каждые 12 часов в 

течение 2-х дней, после чего делается 5-

дневный перерыв. Диапазон доз обычно 

составляет от 7,5 (стандартная начальная доза) 

до 20 мг в неделю. Действие препарата 

становится заметным через 2-3 месяца.

�Клиническая эффективность метотрексата 

имеет зависимость от дозы. Обследование в 

динамике: общий анализ крови каждую неделю 

до достижения стабильной дозы, затем каждый 

месяц. Печеночные ферменты каждую неделю 

до достижения стабильной дозы, затем каждый 

месяц, мочевина, креатинин каждые 3 месяца.
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Метотрексат

�Продолжительность лечения составляет 2-3 

года в среднем, однако больные могут 

принимать 5 и более лет при хорошей 

переносимости.

�Может быть назначено парентеральное 

введение метотрексата в тех же дозах. 

Параллельно добавляют фолиевую кислоту 1мг 

в сутки или 5мг 2 раза в неделю. Следует 

избегать приема фолиевой кислоты в дни 

приема метотрексата.
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Метотрексат

�Побочные эффекты. Со стороны желудочно-

кишечного тракта встречаются тошнота, 

стоматит, повышение уровней трансаминаз. 

Кроме того, отмечены случаи алопеции, 

угнетение костного мозга, легочная 

токсичность

�Противопоказания: почечная 

недостаточность, заболевания печени и 

костного мозга, злоупотребление алкоголем, 

некоторые заболевания легких, тяжелые 

инфекции, беременность
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Аналоги пуринов.

Азатиоприн- 100-150 мг в сутки, эффект 
достигается через 6-8 недель от начала приема.

Его применение при ревматоидном полиартрите без 
висцеральных поражений ограничено. 

Алкилирующие соединения.

Циклофосфамид и хлорамбутил показаны 

только при лечении РА с системными поражениями и 
такими осложнениями, как амилоидоз и васкулит.

Пациентам, у которых на фоне лечения 
метотрексатом не удается достигнуть стойкого 
клинического улучшения (до 25 мг/нед)  или 
развиваются побочные эффекты, показано                      
назначение нового «базисного» препарата 
лефлюномида, «биологического» агента.
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Лефлуномид

�Снижение активности РА и замедление 

рентгенологического прогрессирования на 

фоне лечения лефлуномидом выражено в 

той же степени, что и при использовании 

метотрексата

�Лечение начинают с пробной дозы 10 мг в  1-

ю неделю, во 2-ю -20 мг, в 3-ю-50 мг. Эта доза 

вводится 1 раз в неделю в течение 8-12 

месяцев, до клинико-лабораторной 

стабилизации, затем вдвое уменьшается
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Лефлуномид

�При хорошей переносимости и эффективности 
лечение продолжают годами (3-5 лет) 1 раз в 
месяц. Кроме того, лефлуномид может быть с 
успехом использован в комбинации с 
метотрексатом у пациентов, у которых 
монотерапия метотрексатом недостаточно 
эффективна

�Этот препарат имеет очень длительный период 
полувыведения и может задерживаться в 
организме более 2–х лет. Для его элиминации 
рекомендуется использовать холестирамин 
(синдром отмывания).
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Лефлуномид

�Он превосходит метотрексат и сульфасалазин 

по влиянию на качество жизни пациентов. 

Обследование в динамике общий анализ крови 

каждые2 недели в течение 24 недель, затем 

каждые 8 недель. Печеночные ферменты  

(АСТ, АЛТ) каждые 8  недель, мочевина, 

креатинин каждые 8 недель

�Противопоказанием: являются заболевания 

печени, иммунодефициты, применение 

рифампицина, вызывающего увеличение 

концентрации лефлуномида
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У пациентов, устойчивых к предшествующей терапии 

стандартными «базисными» препаратами показана 

«антицитокиновая терапия».

�Одно из наиболее ярких достижений 

фармакотерапии РА связано с разработкой 

принципиально новой группы 

лекарственных средств, которые получили 

название «биологические» агенты» 

(«biologic» agents), механизм действия 

которых связан с подавлением синтеза 

«провоспалительных» цитокинов – фактора 

некроза опухоли (ФНО–a) и ИЛ–1, 

играющих фундаментальную роль в 

иммунопатогенезе РА.
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Моноклональные антитела к ФНО-а-

� В настоящее время при лечении РА используют 3 
группы препаратов, 2 из которых –
моноклональные антитела (мАТ) к ФНО–a –
инфликсимаб (Ремикейд) и рекомбинантный 
растворимый ФНО–a рецептор, соединенный с Fc
фрагментом IgG (Etanercept) – ингибируют синтез и 
биологические эффекты ФНО–a и 
рекомбинантный растворимый антагонист ИЛ–1 
(Anakinra), подавляющий функциональную 
активность ИЛ–1.

� Эти препараты  позволяют снизить активность 
иммунопатологического процесса и добиться 
клинического эффекта, улучшить качество жизни и 
замедлить рентгенологическое прогрессирование 
поражения суставов.
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� Моноклональные антитела к ФНО-a:

Инфликсимаб (Ремикейд) 3 –10 мг/кг 1, 2, 4 

неделя, затем ежемесячно

� Моноклональные антитела к р55 и р75 TNF
рецептору: Адалимумаб 20-40-80мг п/к 1 раз в 2 
недели и Этанерцепт 25-50 мг/кг п/к 2 раза в 
неделю

� Моноклональные антитела к В-лимфоцитам: 
Ритуксимаб (мабтера) 500 – 1000 мг в/в капельно 1 
раз в 2 недели, затем через 6 месяцев всего 3 
инфузии

� Моноклональные антитела к ИЛ-1: Анакинра п/к-
100 мг в день.

� Моноклональные антитела к ИЛ-6: 
Тоцилизумаб (актемра) в/в капельно из расчета 
8мг/на кг веса 1 раз в месяц.  
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Adalimumab 
(Adalimumab)

Человеческие

Мышиные

Химерические

Гуманизированные

5%-10% белка мыши

100% человеческий 
белок

25% белка мыши

100% белка мыши

Инфликсимаб

Адалимумаб

Голимумаб
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Инфликсимаб

�Самый обширный (более 300000 пациентов) 

и длительный (более 6 лет) клинический 

опыт накоплен в отношении препарата 

инфликсимаб (Ремикейд, Шеринг–Плау) –

химерных моноклональных антител к 

(ФНО-a). Инфликсимаб очень широко 

применяется практически во всех странах 

мира, в том числе в России
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Напомним, что отсутствие эффекта ("неприемлемая" 

активность болезни) определяется, как сочетание 

следующих признаков:

�5 и более припухших суставов,

�увеличение СОЭ более 30 мм/ч или 

СРБ более 20мг/л

Успешная терапия инфликсимабом 

определяется как:

�снижение на 20% числа припухших 

суставов

�снижение на 20% лабораторных 

показателей (СОЭ, СРБ)
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Инфликсимаб

�Инфликсимаб применяется в виде 

внутривенных инъекций в дозе 3 мг/кг, 

продолжительность инфузии 2 ч. Через 2 

и 6 нед. после первого введения 

назначаются дополнительные инфузии 

по 3 мг/кг каждая, а затем введения 

повторяются каждые 8 нед. Причины 

прерывания лечения одышка, 

крапивница и головная боль, а также 

интеркуррентные инфекции
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Инфликсимаб

�Противопоказания: появление 

признаков вирусной или 

бактериальной инфекции 

(например, мочевых путей или 

бронхита), а также развитие 

застойной сердечной 

недостаточности, развитие сепсиса 

на фоне лечения инфликсимабом
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К этой группе лекарственных средств относится 

тоцилизумаб (актемра)-первое гуманизированное  

моноклональное антитело к человеческому рецептору 

интерлейкина-6 (ИЛ-6) из подкласса 

иммуноглобулинов IgG1.    
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Ингибиция цитокинов

Воспалитель
ные 

цитокины

Обычная регуляция Нейтрализация цитокинов

Блокада рецепторов
Активация антивоспалительного пути

Рецептор 

цитокина
Растворимый 

рецептор

Моноклональное
антитело

Моноклональ
ное антитело

Антагонист 
рецептора

Анти-

воспали-

тельные 

цитокины
ИЛ4, ИЛ10 

Подавление 

воспалительных 
цитокинов

Нет сигнала

Нет сигнала

Воспалитель
ный сигнал
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�К числу эффективных препаратов для 

лечения РА относятся соли золота, D–

пеницилламин и циклоспорин А, но в 

настоящее время применяются реже, в 

первую очередь из–за побочных эффектов

Противомалярийные препараты :

Хлорохин (делагил) и гидроксихлорохин 

(плаквенил)- синтетические производные 4-

аминохинолина. Они снижают уровень 

активности заболевания, что проявляется через 3-

6 месяцев от начала лечения. Эти препараты 

менее эффективны, чем инъекционное золото, 

метотрексат, D-пеницилламин и сульфасалазин.
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Рекомендации по выбору терапии РА в 

зависимости от степени активности болезни

� Артаралгии

� Припухлость болезненность менее 5 суставов

� Отсутствие внесуставных проявлений (низкие 

титры РФ 1:80)

� Нормальный или умеренно повышенный уровень 

СОЭ

� Отсутствие эрозий в суставах

Рекомендации:

� НПВП в полных дозах ( при отстутствии 

противопоказаний)

� Гидрокосихлорохин или сульфасалазин ( при 

более выраженных признаках активности)

низкая
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Рекомендации по выбору терапии РА в зависимости от 

степени активности болезни

Умеренная

� Артрит 6-20 суставов

� Отсутствие внесуставных проявлений

� Умеренные титры РФ

� Умеренное увеличение СОЭ

� Умеренное сужение суставных щелей и небольшие 

единичные эрозии в мелких суставах кистей и стоп

Рекомендации:

� НПВП в полных дозах

� системное назначение низких доз ГКС (при необход-ти)

� Метотрексат

� Лефлуномид (при противопоказаниях к применению 

метотрексата) при неэффективности метотрексат 

+лефлуномид.
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Высокая

Клинико-лабораторная характеристика

� артрит более 20 суставов

� внесуставные проявления

� высокие титры РФ

� стойкое и значительное увеличение СОЭ

�Быстрое нарушение функции сустава

� Рекомендации:

�НПВП в полных дозах

�Метотрексат

�Комбинированная терапия метотрексат+ 

инфликсимаб

�Системное назначение низких доз ГКС.
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Комбинированная терапия БПВП

Применяется 3 основных варианта:

� Монотерапия с последующим назначением одного 

или нескольких БПВП ( и течение 8-12 недель) при 

сохранении активности процесса ( step-up)

� Комбинированная терапия с последующим 

переводом на монотерапию (через 3-12 мес.) при 

подавлении активности процесса (step-down)

� Комбинированная терапия в течение всего периода 

болезни.
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�Основной метод 

симптоматического лечения РА –

назначение нестероидных 

противовоспалительных 

препаратов (НПВП) с целью 

уменьшения боли и воспаления в 

суставах
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Нестероидные противовоспалительные 

препараты в лечении РА.

� Условно НПВП подразделяются на коротко–
живущие (диклофенак, кетопрофен, ксефокам  и др.) 
(< 6 часов) и длительно–живущие (пироксикам, 
напроксен и др.) (> 6 часов).. У пациентов, имеющих 
факторы риска осложнений со стороны желудочно–
кишечного тракта, препаратами выбора являются 
так называемые селективные ингибиторы 
циклооксигеназы (ЦОГ)–2 (мелоксикам, целекоксиб, 
нимесулид) и при необходимости назначать 
ингибиторы протонной помпы. 

� Ограничением монотерапии НПВП является то, 
что эти препараты редко полностью подавляют 
клинические проявления артрита, не влияют на 
прогрессирование повреждения суставов и 
вызывают побочные эффекты,  особенно у лиц 
пожилого возраста.
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Побочные эффекты наиболее часты со стороны 
желудочно-кишечного тракта, а также могут 
наблюдаться почечные (увеличение риска развития 
острой и хронической почечной недостаточности), 
сердечно-сосудистые (снижение мозгового 
кровообращения, артериальная гипертензия, 
усугубление застойной сердечной недостаточности) и 
гематологические побочные эффекты. 

Противопоказания: наличие пептической язвы, 
тяжелые заболевания сердца, почек и печени, 
индивидуальная непереносимость.

Дозировка:. Использование как можно меньших 
эффективных доз снижает риск дозозависимых 
побочных эффектов. 
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Глюкокортикоиды (EULAR 2016)

� Лечение низкими (< 10 мг/сут) дозами глюкокортикоидов 
(ГКС) нередко позволяет адекватно контролировать 
ревматоидные воспаления, не уступая в этом отношении 
«базисным» противоревматическим препаратам 
приемлемым профилем токсичности, снижением 
скорости рентгенологического прогрессирования у 
больных с «ранним» активным РА (особенно при 
сочетанном применении с метотрексатом). При раннем РА  
лечение ГКС (в сочетании с БПВП) ассоциируется с более 
выраженным клиническим улучшением и большей 
частотой развития ремиссии, чем монотерапия  БПВП.

� Лечение ГКС не более 3 месяцев (по показаниям до 6 месяцев)
Smolen JS, Landewe R, Bijlsma J, Burmester G, Chatzidionysiou K, 
Dougados M, et al. EULAR recommendations for the management of 
rheumatoid arthritis with synthetic and biological diseasemodifying 
antirheumatic drugs: 2016 update. Ann Rheum Dis. 2017;76(6):960–77.
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Глюкокортикоиды

� Лечение высокими дозами ГКС показано при 
висцеральных поражениях, таких, как тяжелый кожный 
васкулит. Обычно используется в/в введение мегадоз 
метилпреднизолона (в разовой дозе 250-1000мг) в 
сочетании с цитостатиками (циклофосфан 400-1000мг) 
или метотрексатом (20мг).

� Пульс–терапия ГКС (метилпреднизолон, 
дексаметазон) позволяет достигнуть быстрого (в 
течение 24 часов), но кратковременного (3–12 нед.) 
подавления активности воспалительного процесса, 
даже у больных, резистентных к предшествующей 
терапии. Однако влияние пульс–терапии на 
рентгенологическое прогрессирование поражения 
суставов не доказано. 
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Нефармакологические методы лечения

Важный компонент лечения РА – лечебная физкультура. 
При небольшой или умеренной активности показаны 
различные методы физиотерапии. 

Санаторно–курортное лечение показано только у 
больных с минимальной активностью РА или в стадии 
ремиссии. 

В качестве ортопедического пособия применяют 
протезы – особые приспособления из термопластика, 
надеваемые на время сна и удерживающие сустав в 
правильном положении. 

Широко используют протезирование тазобедренных и 
коленных суставов и хирургическое лечение деформаций 
кистей и стоп. 
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Экстракорпоральные процедуры

�В комплексном лечении тяжелого, 

резистентного к стандартной «базисной» 

терапии РА целесообразно назначение 

различных экстракорпоральных процедур, 

включая плазмаферез и иммуноадсорбцию 

с использованием белка А стафилококка.
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Организация  ревмослужбы в Японии
• Япония приняла национальную систему медицинского страхования,
которая страхует население от расходов на медицинскую помощь. В
результате все жители получают преимущества универсального ухода в
Японии. Кроме того, бесплатный доступ к медицинскому учреждению
или врачу гарантируется для всех пациентов в Японии. Назначение
лекарств разрешается одинаково всеми врачами, а не ограничивается
специалистами. Эти условия позволяют пациентам с РА получать
bDMARD (БМАРП болезнь модифицирующие антиревматические
препараты) более легко, чем в других странах. В Японии врачи могут
лечить пациентов РА bDMARDs на основе надежных результатов
нескольких клинических испытаний со всего мира, но могут выбрать
другие варианты из-за высокой стоимости bDMARD. В этой ситуации
некоторые исследователи из Японии попытались прояснить
эффективность недорогой комбинированной терапии с помощью
csDMARD (conventional synthetic) для RA. К сожалению, в Японии не
проводились рандомизированные контролируемые исследования (РКИ)
между bDMARD и комбинированной терапией csDMARD для лечения
RA, сопоставимые с исследованием RACAT. Мы надеемся, что японские
ревматологи смогут в ближайшем будущем создать новые, экономически
эффективные, безопасные и эффективные терапевтические возможности
для лечения РА. https://webcache.googleusercontent.com/search?q=cache:LIqAveM0Hs4J:https://

www.openaccessjournals.com/articles/how-can-the-treatment-of-rheumatoid-

arthritis-be-improved-in-japan.pdf+&cd=2&hl=kk&ct=clnk&gl=kz
Nobuyuki Miyasaka. Inflammation and Regeneration Vol.31 No.1 January 2011
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Организация  ревмослужбы в Японии
(продолжение)

• Профиль врачей, которые заботятся о пациентах с РА в Японии,
уникален по сравнению с врачами в Соединенных Штатах и Европе. А
именно, врачи, которые заботятся о пациентах РА в Японии, делятся на
две группы по своим специальностям; т. е. интернисты и
ортопедические хирурги. Ортопедические хирурги-ревматологи для
лечения пациентов с РА существуют в Японии в течение многих лет,
так как реабилитационные и восстановительные операции были
основными методами лечения RA в дополнение к инъекции золота. Тем
не менее, количество ревматологов, прошедших подготовку в области
внутренней медицины, быстро растет с внедрением синтетических
DMARD, включая метотрексат (MTX). Следовательно, примерно
половина членов правления в Японском колледже ревматологии (JCR)
сегодня являются терапевтами. Тем не менее, большинство частных
врачей, которые занимаются РА в повседневной практике, все еще
являются ортопедическими хирургами, что является более заметной
тенденцией в западной части Японии.

https://webcache.googleusercontent.com/search?q=cache:LIqAveM0Hs4J:http

s://www.openaccessjournals.com/articles/how-can-the-treatment-of-

rheumatoid-arthritis-be-improved-in-japan.pdf+&cd=2&hl=kk&ct=clnk&gl=kz

Nobuyuki Miyasaka. Inflammation and Regeneration Vol.31 No.1 January 2011
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Как улучшить лечение РА в Японии?

• В Японии ортопеды в значительной степени отвечают за лечение
ревматоидного артрита. Поэтому японские ревматологи предпочитают
более безопасные и мягкие схемы лечения ревматоидного артрита.

• Хотя метотрексат представляет собой основной препарат с
режимом более высокой дозы 15-30 мг / неделя в других странах по
всему миру, более низкие дозы 8-12 мг / неделю популярны в Японии.

• С появлением биологических препаратов, в Японии было
опубликовано несколько ценных исследований, таких как
ограниченное воздействие биологических препаратов на крупные
суставы, концепция биологической концентрации, остановка
биологической терапии, факторы риска для неблагоприятных событий
и тенденций в ортопедической хирургии.

• Более низкая доза метотрексата может не представлять собой
недостатка, а скорее ключ к новым соображениям для Японских
ревматологов в эпоху биологических препаратов

Tatsuya Koike and Kentaro InuiInt. J. Clin. Rheumatol.(2015) 

10(4), 235–244 89

Вопросы терапии
• По используемым биологическим препаратам:

ритуксимаб, адалимумаб, инфликсимаб, 
этанерцепт, тоцилизумаб, голимумаб проведены 
много работ. В частности Тоцилизумаб (Актемра) 
был создан в Японии. Учитывая его более 
дешевую стоимость, плюс покрытие страховки 
на применение этого препарата, в Японии он 
нашел очень широкое применение.

• При назначении биологических препаратов 
ориентир делается на механизм действия 
препарата. Как известно Тоцилизумаб влияет на 
воспаление, подавляя его, тогда как ингибиторы 
фактора некроза опухоли, такие как Голимумаб 
препятствуют структурным разрушениям.
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Вопросы терапии (продолжение)

• Одной из особенностей ревматологической службы
Японии является регулярное проведение исследований
ситуации в реальной клинической практике. Они в т.ч.
ориентированы на адаптацию тех клинических
рекомендаций, которые выпускаются ACR, EULAR.
Примером является определение оптимальной для
японской популяции дозировки метотрексата или, своего
рода, уникальный факт официального закрепления
различных условий для применения голимумаба при РА
(50мг+МТХ; 100мг монотерапия). Иными целями
подобных исследований являются оценка эффективности
препаратов в условиях реальной практики.

Postmarketing surveillance evaluating the safety and effectiveness of golimumab in 
Japanese patients with rheumatoid arthritis MODERN RHEUMATOLOGY, 2018
VOL. 28, NO. 1, 66–75. Masayoshi Kanbori et all.

91

Дополнительная терапия с Голимумабом (GLM) показал потенциал для 
достижения глюкокортикоидной независимости (GC) и снижения дозы 
метотрексата (MTX) с улучшением симптомов РА. Однако полностью 
прекращение сопутствующих лекарств, особенно MTX, представляется сложным, 
предполагая, что необходимы доказательства для определения наиболее 
эффективнаой стратегии управления РА с голимумабом (GLM).
Rheumatol Ther (2018) 5:185–201. Masateru Okazaki Real-World Treatment Patterns 
for Golimumab and Concomitant Medications in Japanese Rheumatoid Arthritis 
Patients
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Tsutomu Takeuchi, Masayoshi Harigai, Yoshiya Tanaka, Hisashi Yamanaka,
Naoki Ishiguro, Kazuhiko Yamamoto, Nobuyuki Miyasaka, Takao Koike, Yoshifumi Ukyo,
Yutaka Ishii, Toru Yoshinari, Daniel Baker & the GO-MONO study group (2018) Clinical 
efficacy,
radiographic, and safety results of golimumab monotherapy in Japanese patients with active
rheumatoid arthritis despite prior therapy with disease-modifying antirheumatic drugs: Final
results of the GO-MONO trial through week 120, Modern Rheumatology, 28:5, 770-779

• Пациенты, получавшие монотерапию голимумабом 50 мг или 
100 мг от исходного уровня (группы 2 и 3) имели значительно
более высокие средние улучшения эффективности на 14 неделе
по сравнению с плацебо. Пациенты, которые были 
рандомизированы
для получения плацебо на базовом уровне (группа 1) 
продемонстрировали
улучшения клинической эффективности на 20 неделе, с ACR
20/50/70 ответов, приближающихся к группам 2 и 3 через 24 
недели. Во всех трех группах клинический ответ улучшения 
продолжался с 24 до 52 недели и сохранялся через 120 недель, 
без видимых различий между группами дозы голимумаба (50 
мг и 100 мг).
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Биосимиляры

• Производитель препарата компания Celltrion (Южная Корея) провела 
собственные исследования биосимиляра инфликсимаба (Фламмэгиса) в 
соответствии с требованиями Европейского медицинского агентства 
(ЕМА) и ВОЗ. Фламмэгис — это первый биосимиляр-моноклональное 
антитело к ФНО-α, разрешенный ЕМА и одобренный в мире для 
применения в практике, одобрен наиболее авторитетной Европейской 
Комиссией CHMP (комиссия по лекарственным препаратам для 
использования у человека). Затем проивел Инфлектру совместно с 
Hospira Pfizer Inc. Второй препарат, одобренный в США.

• В Европе зарегистрированы 7 показаний для применения Фламмэгиса и 
Инфлектры — это РА, АС, болезнь Крона, неспецифический язвенный 
колит, псориатический артрит, псориаз. В Казахстане применение 
Фламмэгиса показано при РА с высокой активностью при 
недостаточной эффективности болезнь-модифицирующих 
антиревматических препаратов (БМАРП), включая метотрексат, при РА 
с тяжелым прогрессирующим течением без предшествующей терапии 
метотрексатом и другими БМАРП и при АС тяжелой степени в 
активной фазе у взрослых с недостаточным ответом на стандартную 
терапию. 95

Заключение 

• На примере приведенных данных можно заметить, что 
менеджмент РА и АС в азиатской популяции ( в частности, 
японской)  имеет определенные особенности, связанные 
с:  поздним дебютом  заболевания (РА), низкими 
показателям распространенности  и иным набором 
антигенов HLA -В (АС),  иным диапазоном дозирования 
базисных препаратов, учитывающим, особенность течения 
болезни.

• При этом, трудности диагностики АС в Японии, ведущие к 
поздней диагностике на 6-8 лет, схожи с таковыми в 
других странах.

• Обращают на себя внимание регулярные изучения 
реальной практики с использованием разных регистров, 
позволяющие ревматологической службе сохранять 
контроль над заболеваниями.
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Клинический случай:
Больная Н. 34 лет, жалуется на боли с припуханием и ограничением 

объема движений в лучезапястных суставах, мелких суставах кистей, 

боли в суставах стоп, с утренней скованностью более 2-х часов, 

похудание на 5-6 кг за последний месяц. Из анамнеза:  Больной себя 

считает более 3-х месяцев, после переохлаждения. В дебюте появились 

боль с припуханием в правом коленном суставе. Получила по месту 

жительства НПВП, антибактериальную терапию в течение 10 дней и 

дексаметазон по 8 мг в/мышечно 5 дней с улучшением.  Чувствовала 

себя относительно удовлетворительно. Месяц назад появились боли с 

припуханием мелких суставов кистей, постепенно присоединилась 

утренняя скованность. Лечилась самостоятельно НПВП, но без особого 

эффекта. Объективно: В легких дыхание везикулярное, хрипов нет. 

Границы сердца в норме. Тоны ясные, ритмичные. ЧСС=98 в мин. Со 

стороны других внутренних органов патологии не выявлено. 

Дефигурация проксимальных межфаланговых и пястнофаланговых 

суставов II-IV пальцев кистей и лучезапячтных суставов с обеих 

сторон . Результаты исследований:  В об. ан. крови – лейкоцитоз, СОЭ-

34мм/ч . Об. ан. мочи – без особенностей.  Ваш диагноз. Назначьте 

дополнительное обследование, укажите тактику начала лечения.
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Спасибо за
внимание!
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