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Цель исследования – изучение влияния симптомов невропатической боли (СНБ) на клинические проявления ревматоидного артри-

та (РА) у пациентов с умеренной или высокой активностью заболевания. 

Пациенты и методы. В 1-ю (основную) группу включено 58 больных РА (84,5% женщин, возраст 53,0±11,9 года), у которых бы-

ли выявлены СНБ с помощью опросников DN4 (≥4) и PainDETECT (≥13). Во 2-ю (контрольную) группу вошли 43 больных РА

(79,1% женщин, возраст 48,8±14,4 года), не имевших СНБ (DN4 ≤4 и PainDETECT ≤13). Все больные получали базисные проти-

вовоспалительные препараты (в основном метотрексат и лефлуномид), 20% – генно-инженерные биологические препараты. Бы-

ло проведено сравнение пациентов 1-й и 2-й групп по таким параметрам, как активность РА (DAS28, CDAI, SDAI), интенсив-

ность боли по визуальной аналоговой шкале (ВАШ, 0–100 мм), функциональные нарушения (HAQ), общая оценка больным состо-

яния здоровья – ООСЗ (по ВАШ), число болезненных и припухших суставов, качество жизни (EQ-5D), признаки тревоги и депрес-

сии (HADS), уровень СРБ. 

Результаты и обсуждение. Активность РА у больных 1-й и 2-й групп статистически значимо не различалась. У больных 1-й груп-

пы выявлены значимо более высокие показатели выраженности боли, ООСЗ и тревоги, чем у больных контрольной группы: соот-

ветственно 71,0±12,5 и 54,7±17,5 мм (р<0,001); 61,0±13,1 и 53,7±15,3 мм (р=0,045); 62,1 и 28,6% (HADS ≥7; p<0,001) соответ-

ственно. 

Заключение. СНБ ассоциируются с более высокими показателями интенсивности боли, ООСЗ и тревоги у больных РА с умеренной

и высокой активностью заболевания.
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Comparison of clinical manifestations of rheumatoid arthritis in patients with moderate or
high disease activity depending on the presence or absence of symptoms of neuropathic pain
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Objective: to study the effect of neuropathic pain symptoms (SNP) on the clinical manifestations of rheumatoid arthritis (RA) in patients with

moderate or high disease activity.

Patients and methods. The 1st (main) group included 58 RA patients (84.5% of women, age 53.0±11.9 years), in whom SNP were identified

using the DN4 (≥4) and PainDETECT (≥13) questionnaires. The 2nd (control) group included 43 patients with RA (79.1% women, age

48.8±14.4 years) who did not have SNP (DN4 ≤4 and PainDETECT ≤13). All patients received disease-modifying antirheumatic drugs

(mainly methotrexate and leflunomide), 20% – biologic disease-modifying antirheumatic drugs. We compared groups 1 and 2 for RA activity

(DAS28, CDAI, SDAI), pain intensity on a visual analogue scale (VAS, 0–100 mm), functional impairment (HAQ), patient global assessment

(PGA, VAS), number of painful and swollen joints, quality of life (EQ-5D), signs of anxiety and depression (HADS), CRP level.

Results and discussion. The RA activity in patients of the 1st and 2nd groups did not differ statistically significantly. Patients of the 1st group

showed significantly higher indicators of the severity of pain, PGA and anxiety than patients of the control group: 71.0±12.5 and 54.7±17.5

mm, respectively (p<0.001); 61.0±13.1 and 53.7±15.3 mm (p=0.045); 62.1 and 28.6% (HADS ≥7; p<0.001), respectively.

Conclusion. SNP are associated with higher rates of pain intensity, PGA, and anxiety in RA patients with moderate to high disease activity.

Key words: rheumatoid arthritis; activity; DAS28; symptoms of neuropathic pain; pain; general assessment of health status; anxiety; depression.

Сравнение клинических проявлений ревматоидного
артрита у пациентов с умеренной или высокой 

активностью заболевания в зависимости от наличия 
или отсутствия симптомов невропатической боли

Полищук Е.Ю., Филатова Е.С., Каратеев А.Е., Амирджанова В.Н., Нестеренко В.А.
ФГБНУ «Научно-исследовательский институт ревматологии им. В.А. Насоновой», Москва

Россия, 115522, Москва, Каширское шоссе, 34А



Современная концепция ведения больных ревматоид-

ным артритом (РА) предполагает тщательный медикамен-

тозный контроль с целью достижения максимально низко-

го уровня активности заболевания и в конечном счете –

состояния ремиссии. Для определения активности РА ле-

чащий врач должен регулярно проводить оценку состоя-

ния больного с использованием рекомендованных ассоциа-

цией ревматологов России стандартных инструментов,

прежде всего индекса DAS28. Сохранение активности бо-

лезни или развитие ее обострения на фоне лечения требу-

ет обязательной коррекции индивидуальной терапевтиче-

ской схемы [1, 2]. 

Некоторые параметры, входящие в оценку активности

РА, такие как число болезненных суставов (ЧБС) и общая

оценка больным состояния здоровья (ООСЗ), являются

субъективными и могут зависеть не только от выраженности

системного воспаления, но и от психоэмоциональных осо-

бенностей пациента и наличия коморбидной патологии. По-

этому при определении состояния больного необходимо

рассматривать целостную картину болезни, в том числе та-

кие проявления, как депрессия, тревожность, негативный

настрой, а также признаки центральной сенситизации (ЦС),

которые могут существенно влиять на характер и выражен-

ность жалоб [1–4].

ЦС – синдром, связанный с нейропластическими из-

менениями ноцицептивной системы, возникающими на

фоне длительной болевой афферентации и системного им-

мунного воспаления. ЦС сопровождается значительным

снижением болевого порога, гипералгезией, развитием син-

дрома распространенной боли и фибромиалгии. ЦС суще-

ственно отягощает течение РА и способствует сохранению

ряда симптомов (прежде всего, боли и утомляемости) даже

при значительном снижении активности заболевания [5, 6].

В серии исследований показана зависимость выражен-

ности суставной боли и ООСЗ при РА от симптомов невро-

патической боли – СНБ (neuropathic pain-like symptoms), по-

явление которых связано с ЦС. Установлено, что пациенты с

СНБ и ЦС хуже отвечают на терапию базисными противовос-

палительными препаратами (БПВП) и генно-инженерными

биологическими препаратами (ГИБП), реже достигают низ-

кой активности РА и ремиссии [7, 8].  

Существенное негативное влияние СНБ на общее со-

стояние пациентов с ревматическими заболеваниями про-

демонстрировано в ряде отечественных исследований [9].

Тем не менее многие аспекты данной проблемы остаются

недостаточно изученными. В частности, до настоящего вре-

мени нет четких данных о влиянии СНБ и ЦС на клиниче-

ские проявления РА у пациентов с недостаточным эффек-

том БПВП. 

Цель исследования – изучение влияния СНБ на клини-

ческую картину РА у пациентов с недостаточной эффектив-

ностью БПВП и сохраняющейся умеренной или высокой

активностью заболевания. 

Пациенты и методы. В 1-ю (основную) группу вошли 

58 пациентов с достоверным диагнозом РА, соответствовав-

ших критериям ACR/EULAR (American College of

Rheumatology / European Alliance of Associations for

Rheumatology) 2010 г. и поступивших в клинику ФГБНУ

«Научно-исследовательский институт ревматологии 

им. В.А. Насоновой» (НИИР им. В.А. Насоновой) в связи с

обострением или сохранявшейся активностью заболевания

(DAS28 ≥3,2) на фоне проводимой терапии, у которых были

выявлены СНБ при анкетировании с помощью опросников

DN4 (≥4) и PainDETECT (≥13). Во 2-ю (контрольную) груп-

пу включено 48 пациентов с обострением или сохранявшей-

ся активностью РА, сопоставимых по полу, возрасту и дли-

тельности болезни с пациентами 1-й группы, но при этом не

имевших СНБ (DN4 ≤4 и PainDETECT ≤13). 

Среди пациентов преобладали женщины среднего и

старшего возраста (от 19 до 82 лет), с большой длительно-

стью РА, серопозитивные по ревматоидному фактору, с раз-

вернутой клинической стадией, получавшие лечение метот-

рексатом (МТ) или лефлуномидом (ЛЕФ). Каждый 5-й па-

циент использовал ГИБП, половина больных – глюкокор-

тикоиды (ГК) и подавляющее большинство – нестероидные

противовоспалительные препараты (НПВП; табл. 1). 

Осмотр и анкетирование пациентов проводились рев-

матологом и неврологом. Пациентов обеих групп сравнива-

ли по активности РА (DAS28; Clinical Disease Activity Index,

CDAI; Simplified Disease Activity Index, SDAI), интенсивно-

сти боли по визуальной аналоговой шкале (ВАШ, 0–100

мм), ООСЗ (по ВАШ), ЧБС, числу припухших суставов

(ЧПС), выраженности функциональных нарушений (Health

Assessment Questionnaire, HAQ), наличию тревоги и депрес-

сии (Hospital Anxiety and Depression scale, HADS), парамет-

рам качества жизни (EQ-5D), уровню СРБ. 

Исследование было одобрено локальным этическим ко-

митетом НИИР им В.А. Насоновой. Все пациенты подписа-

ли информированное согласие на участие в исследовании.

Для статистической обработки полученных данных ис-

пользовали программу SPSS19.0. Количественные показа-

тели представлены в виде M±σ, в случае отсутствия нор-

мального распределения – в виде медианы и интерквар-

тильного интервала (Ме [25-й; 75-й перцентили]), качест-

венные показатели – в виде процентного отношения. При

сравнении количественных значений применяли критерий

Манна–Уитни для независимых выборок, качественных

значений – критерий χ2 Пирсона. Различия считали значи-

мыми при p<0.05. 

Результаты. Пациенты 1-й и 2-й групп не различались по

возрасту, полу, длительности болезни и индексу массы тела

(ИМТ). Не отмечено значимого различия по ЧБС и ЧПС,

показателям активности РА (DAS28, CDAI, SDAI), функци-

ональным нарушениям (HAQ), качеству жизни (EQ-5D) и

признакам депрессии (HADS). В то же время у пациентов с

СНБ выявлены значимо более высокие выраженность боли,

ООСЗ и показатели тревоги (HADS). Имелось значимое раз-

личие между группами в частоте как субклинически (HADS

>7), так и клинически (HADS >10) выраженной тревоги, 

а также среднего значения тревоги по HADS. При этом уро-
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вень СРБ оказался значимо ниже в 1-й

группе по сравнению с контролем

(табл. 2, см. рисунок). 

Определена взаимосвязь СНБ с

высокой активностью РА по DAS28

(>5,1), CDAI (>22) и SDAI (>26), силь-

ной болью (≥70 мм ВАШ), клиниче-

ски выраженной депрессией и трево-

гой (HADS>10). Согласно проведен-

ным расчетам, вероятность развития

выраженной боли и тревоги значимо

чаще отмечалась у пациентов с СНБ

(табл. 3).

Обсуждение. Как свидетельствуют

полученные результаты, у больных РА

наличие СНБ ассоциировалось с более

выраженной субъективной оценкой

боли, ООСЗ и тревогой. Эти проявле-

ния вносили существенный вклад в

суммарную оценку активности заболе-

вания, что затрудняло интерпретацию

эффективности проводимой терапии. 

Применение БПВП, среди кото-

рых препаратом первой линии являет-

ся МТ, далеко не всегда обеспечивает

эффективный контроль активности

РА. Сохранение активности или обо-

стрение РА на фоне терапии БПВП

требует коррекции лечения, во многих

случаях – применения ГИБП или ин-

гибиторов JAK (иJAK). Однако, учи-

тывая высокую стоимость и риск раз-

вития серьезных нежелательных реак-

ций при использовании последних,

решение вопроса об их назначении

должно быть хорошо обоснованным.

Поэтому столь важно выявлять среди

больных РА с резистентностью к

БПВП пациентов с симптомами ЦС,

депрессии и тревоги. У этих больных умеренная или высо-

кая активность РА, определенная с помощью стандартных

индексов (в частности, DAS28), в ряде случаев может быть

связана не с высокой активностью иммуновоспалительного

процесса, а с наличием выраженной хронической боли. Та-

кие пациенты могут иметь высокие значения ООСЗ и ЧБС,

но относительно низкие показатели СОЭ, СРБ и ЧПС. Это

предположение подтверждают данные нашего исследова-

ния. Так, у больных РА с СНБ по сравнению с контрольной

группой, имелись меньшие показатели ЧПС и ЧБС и значи-

мо более низкий средний уровень СРБ (4,5 и 18,4 мг/л соот-

ветственно). При этом как среднее значение выраженности

боли, так и число пациентов с сильной болью (>70 мм

ВАШ), а также среднее значение ООСЗ были значимо выше

в группе больных РА с СНБ, чем в контрольной группе.  

Выделение группы больных с ЦС, депрессией и трево-

гой имеет принципиальное значение, поскольку в ряде слу-

чаев добиться существенного улучшения их состояния поз-

воляет рациональное применение антидепрессантов, габа-

пентиноидов и психотерапевтических подходов, а не более

мощной противовоспалительной терапии, включающей

ГИБП или иJAK. 

В цели исследования не входила оценка непосредст-

венно наличия ЦС, а использовался такой маркер дис-

функции ноцицептивной системы, как СНБ. Важно отме-

тить, что развитие СНБ во многих случаях не было связа-

но с органическим поражением нервной системы, т. е.

речь не идет об истинной невропатической боли. При РА

неврологическая патология может возникать как систем-

ное проявление или осложнение этого заболевания, а так-

же как коморбидное состояние (например, при сопутству-

ющем сахарном диабете). В настоящем исследовании,

клинические симптомы поражения периферической нер-

вной системы, такие как нарушение чувствительности,

признаки туннельных синдромов, множественной моно-

и полиневропатии, отмечались у 20 (27,8%) пациентов. 

В то же время, по данным опросников DN4 и

PainDETECT, СНБ выявлялись существенно чаще, чем

признаки поражения нервной системы, – у 58 (57,4%)

больных. Это позволяет предполагать, что ведущую роль в

развитии СНБ при РА играет не поражение перифериче-

ских нервов, а функциональные изменения ноцицептив-

ной системы (ЦС), связанные с хронической болью и им-

муновоспалительным процессом. 

С О В P E М Е Н Н А Я  Р Е В М А Т О Л О Г И Я  № 6 ’ 2 1

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е  И С С Л Е Д О В А Н И Я  /  O R I G I N A L  I N V E S T I G A T I O N S

15Современная ревматология. 2021;15(6):13–18

Показатель                                                                                                         Значение

Таблица 1. Общая клиническая характеристика пациентов (n=101)
Table 1. General clinical characteristics of patients (n=101)

Примечание. * – выявленные при детальном неврологическом осмотре признаки пораже-

ния соматосенсорной системы (чувствительные нарушения, туннельные синдромы, по-

линевропатия и др.). СФ – сульфасалазин; РТМ – ритуксимаб; АБЦ – абатацепт; АДА –

адалимумаб; ТЦЗ – тоцилизумаб; ЦЗП – цертолизумаб.

Мужчины/женщины, % 17,8/82,2

Возраст, годы, M±σ 50,5±13,9

Длительность болезни, годы, Me [25-й; 75-й перцентили] 9 [5; 14]

ИМТ, кг/м2, M±σ 25,8±5,5

РФ+, % 84,2

Эрозивный артрит, % 83,2

Стадия РА, %: 

развернутая 64,4

поздняя 35,6

Системные проявления, %:

ревматоидные узелки 9,9

васкулит 3,0

поражение соматосенсорной системы* 27,8

серозит 2,0

синдром Шёгрена 7,9

Терапия, %:

МТ 58,4

ЛЕФ 25,8

СФ 8,9

комбинация БПВП 6,9

ГИБП (всего) 20,8

РТМ 11,9

АБЦ 3,0

АДА 2,0

ТЦЗ 2,0

ЦЗП 2,0

ГК 50,0

НПВП 84,0



Полученные нами данные о влия-

нии СНБ на клинические проявления

РА согласуются с результатами ряда

работ зарубежных авторов. Так, F. Sala-

ffi и соавт. [10] сравнивали достижение

ремиссии у 115 больных РА в зависи-

мости от наличия СНБ (>18 баллов по

опроснику РainDETECT). Было пока-

зано, что у при наличии СНБ ремис-

сия наблюдалась значимо реже –

лишь у 1 из 15 больных (р=0,0023). 

Представляет интерес исследова-

ние S. Rifbjerg-Madsen и соавт. [11], ос-

нованное на анализе данных 

7054 больных РА, псориатическим

артритом и анкилозирующим спонди-

литом, включенных в датский регистр

DANBIO. СНБ (13–18 и >18 баллов по

РainDETECT) имелись у 24 и 20%; 

27 и 28%; 24 и 21% больных соответст-

венно и ассоциировались со значимо

С О В P E М Е Н Н А Я  Р Е В М А Т О Л О Г И Я  № 6 ’ 2 1

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е  И С С Л Е Д О В А Н И Я  /  O R I G I N A L  I N V E S T I G A T I O N S

16 Современная ревматология. 2021;15(6):13–18

Показатель                                                                                                       1-я группа (n=58)                     2-я группа (n=43)                   р

Таблица 2. Сравнительная характеристика клинических показателей у пациентов 1-й и 2-й групп
Table 2. Comparative characteristics of clinical indicators in patients of the 1st and 2nd groups

Женщины, % 84,5 79,1 0,482

Возраст, годы, M±σ 53,0±11,9 48,8±14,4 0,116

Длительность болезни, годы, Me [25-й; 75-й перцентили] 10 [4; 14,25] 9 [5; 13] 0,728

ИМТ, кг/м2, M±σ 26,1±5,4 25,6±5,7 0,616

ЧБС, Me [25-й; 75-й перцентили] 5 [4; 11] 9 [5; 13] 0,069

ЧПС, Me [25-й; 75-й перцентили] 4 [2; 6] 5 [2; 10] 0,118

Боль по ВАШ, M±σ 71,0±12,5 54,7±17,5 0,000

ООСЗ по ВАШ, M±σ 61,0±13,1 53,7±15,3 0,045

СРБ, мг/л, Me [25-й; 75-й перцентили] 4,5 [1,5; 10,5] 18,4 [7,6; 35,4] 0,000

DAS28, M±σ 4,8±0,93 5,1±0,93 0,073

SDAI, M±σ 26,5±10,1 28,5±11,5 0,467

CDAI, M±σ 25,0±9,3 26,7±10,5 0,492

HAQ, Me [25-й; 75-й перцентили] 1,25 [0,88; 1,91] 1,25 [0,81; 1,88] 0,346

EQ-5D, Me [25-й; 75-й перцентили] 0,52 [-0,02; 0,52] 0,52 [0,08; 0,62] 0,124

HADS тревога, %: 

>7 62,1 28,6 0,001
>10 29,3 9,5 0,017

HADS тревога, Me [25-й; 75-й перцентили] 8 [7; 11] 6 [3; 9] 0,000

HADS депрессия, %: 

>7 50,0 38,1 0,238

>10 20,7 9,5 0,133

HADS депрессия, Me [25-й; 75-й перцентили] 7,5 [5; 10] 6 [4; 9] 0,140

PainDETECT, Me [25-й; 75-й перцентили] 16 [13; 18] 6 [3; 10] 0,000

Различие в оценке боли, ООСЗ и выраженности тревоги у больных РА с наличием 
и отсутствием СНБ, %

Difference in the assessment of pain, PGA and the severity of anxiety in RA patients 
with and without SNP, %

СНБ+      СНБ-

Боль (ВАШ)                     ООСЗ (ВАШ)                HADS тревога >7

80,0  

70,0  

60,0  

50,0  

40,0  

30,0  

20,0  

10,0  

0,0

71,0

54,7
61,0

53,7

62,1

28,6



более высоким уровнем боли и актив-

ности РА по DAS28-СРБ. 

Взаимосвязь ЦС с СНБ подтвер-

ждает недавно опубликованное иссле-

дование М. Saitou и соавт. [12], оцени-

вавших клинические проявления у 

240 больных РА. У 7,5% пациентов с

помощью опросника CSI (Central

Sensiti-sation Inventory) были выяв-

лены признаки ЦС, которые стати-

стически значимо коррелировали с

СНБ (зафиксированными с помо-

щью РainDETECT), тревогой и де-

прессией, а также шкалой симпто-

мов фибромиалгии.

P.М. Ten Klooster и соавт. [13] бы-

ло проведено сравнение активности

РА у 108 больных в зависимости от на-

личия или отсутствия «неноцицептив-

ной» боли (РainDETECT >18). Было

показано, что пациенты с высоким

значением РainDETECT имели также

более высокий уровень DAS28 (р<0,001)

и меньшую вероятность достижения

ремиссии (р=0,022). 

В исследовании K. Noda и соавт.

[14], включавшем 145 больных РА, было установлено, что

наличие СНБ (РainDETECT >13) ассоциировалось с более

низкой оценкой качества жизни (по SF-36). 

Заключение. Таким образом, результаты нашего ис-

следования подтверждают необходимость тщательного

обследования больных с обострением или сохранением

активности РА с целью выявления у них СНБ, посколь-

ку данный феномен существенно влияет на оценку ак-

тивности заболевания. Для этого целесообразно вне-

дрять в рутинную клиническую практику опросники

PainDETECT и CSI, консультации и осмотр больных РА

неврологами. Требуются дальнейшие исследования, ос-

нованные на длительном динамическом наблюдении бо-

лее крупных когорт больных РА с СНБ, получающих ле-

чение различными БПВП и препаратами, влияющими

на ЦС и СНБ.
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Фактор                                  Количество больных, %       ОШ (95% ДИ)                    р

Таблица 3. Факторы, связанные с СНБ
Table 3. Factors associated with SNP

Примечание. ОШ – отношение шансов; ДИ – доверительный интервал.

DAS28 >5,1: 

СНБ+ 46,8 0,466 (0,207–1,046) 0,063

СНБ- 65,4

SDAI >26: 

СНБ+ 51,0 0,614 (0,277–1,359) 0,228

СНБ- 63,0

CDAI >22: 

СНБ+ 56,6 0,932 (0,423–2,053) 0,861

СНБ- 58,3

Боль ≥70 мм по ВАШ: 

СНБ+ 67,9 2,639 (1,171–5,947) 0,018
СНБ- 44,4

HADS тревога >10: 

СНБ+ 81,0 3,939 (1,216–12,758) 0,017
СНБ- 51,9

HADS депрессия >10: 

СНБ+ 75,0 2,478 (0,739–8,314) 0,133

СНБ- 54,8
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