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Фибромиалгия (ФМ) характеризуется сочетанием хронической распространенной мышечной боли и широкого спектра ассоциированных 
психосоматических проявлений, таких как утомляемость, нарушения сна, общая скованность, депрессия, тревожность, когнитивные 
расстройства. В основе патогенеза ФМ лежит феномен центральной сенситизации, возникновение которого связывают с 
врожденными и приобретенными нейроэндокринными нарушениями, а также с аутоиммунными процессами.  
ФМ является одним из наиболее частых коморбидных заболеваний при ревматоидном артрите (РА). Если распространенность ФМ 
в популяции составляет 2–4%, то при РА она достигает 15–30% (в среднем – около 20%). Учитывая, что при раннем РА частота 
ФМ существенно ниже (4–9%), следует думать о развитии этого заболевания по мере прогрессирования РА. Вероятно, на высокую 
частоту ФМ при РА влияет общность патогенеза хронической боли, связанного с дисфункцией ноцицептивной системы.  
ФМ существенно отягощает состояние пациентов с РА: в этих случаях повышается выраженность боли, утомляемости и функ-
циональных нарушений, выявляются большее число болезненных суставов и худшая оценка состояния здоровья пациентом и, соот-
ветственно, более высокие показатели активности по стандартным индексам DAS-28, CDAI и SDAI. 
ФМ также является одним из ведущих факторов, определяющих недостаточный ответ на базисную противоревматическую 
терапию, в том числе генно-инженерными биологическими препаратами (ГИБП) и ингибиторами Янус-киназ (иJAK) у пациентов 
с РА. Сочетание РА и ФМ формирует особый фенотип «невоспалительного» рефрактерного РА (non-inflammatory refractory rheumatoid 
arthritis, NIRRA), выделяемого среди вариантов трудного для лечения заболевания.  
Своевременная диагностика ФМ необходима для персонализации лечения РА и снижения неоправданных переключений ГИБП и 
иJAK. Ведение больных с сочетанием РА и ФМ плохо разработано. Возможно использование ингибиторов интерлейкина 6 и иJAK, 
обладающих хорошим анальгетическим потенциалом и способностью снижать выраженность дисфункции ноцицептивной системы, 
активного лечения ФМ с применением антидепрессантов, антиконвульсантов и др., а также немедикаментозных методов.  
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Fibromyalgia (FM) is characterized by chronic widespread musculoskeletal pain along with a broad spectrum of associated psychosomatic 
manifestations, such as fatigue, sleep disturbances, generalized stiffness, depression, anxiety, and cognitive impairment. The underlying 
mechanism of FM is central sensitization, which is thought to arise from both congenital and acquired neuroendocrine dysfunctions, as well 
as autoimmune processes. 
FM is among the most common comorbidities in patients with rheumatoid arthritis (RA). While the general population prevalence of FM is  
2–4%, it reaches 15–30% in patients with RA (averaging about 20%). Given that the prevalence of FM in early RA is much lower (4–9%), it is 
likely that FM develops progressively as RA advances. This increased prevalence may be driven by a shared mechanism of chronic pain related 
to nociceptive system dysfunction. 
FM significantly worsens the clinical picture in RA patients: these patients report more intense pain, greater fatigue, worse functional ca-
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Ревматоидный артрит (РА) – хроническое аутоиммунное 
ревматическое заболевание, которое вызывает неуклонно 
прогрессирующую деструкцию суставов и развитие угро-
жающей жизни висцеральной патологии. Основное бремя 
РА определяют хроническая боль и быстрая утрата функ-
циональной способности, с которыми связаны основные 
страдания, снижение социальной активности и инвалидизация 
пациентов [1, 2]. 

Современное лечение РА, которое базируется на обще-
признанной стратегии «Treat-to-target» (T2T), направлено 
на достижение ремиссии/низкой воспалительной активности 
(НВА). Кроме того, успешное ведение пациента с РА должно 
включать эффективный контроль наиболее тягостных симп-
томов болезни, определяющих значительное ухудшение ка-
чества жизни и трудоспособности, так называемых параметров, 
оцениваемых самим пациентом (ПОСП). К ним относятся 
боль, нарушение функции, общее плохое самочувствие, 
утомляемость и психоэмоциональные расстройства [3–5]. 

К сожалению, достижение полного терапевтического 
успеха при РА остается проблематичным. Даже четкое со-
блюдение главных положений T2T, регламентирующих раннее 
назначение патогенетических средств (базисных противо-
воспалительных препаратов, БПВП), в том числе генно-ин-
женерных биологических препаратов (ГИБП) и ингибиторов 
Янус-киназ (иJAK), регулярный и тщательный контроль со-
стояния пациентов с заменой (переключением) при необхо-
димости БПВП, не позволяет достигать целей терапии у 
всех больных. Многолетняя практика показывает, что ре-
миссия/НВА при РА отмечается на фоне использования 
комбинации синтетических БПВП и ГИБП/иJAK примерно 
у 50–60% пациентов. Но даже при достигнутой ремиссии/НВА 
по стандартным индексам (например, Disease Activity Score 28, 
DAS28) остаточная (резидуальная) боль, утомляемость и  
довольно высокая оценка состояния здоровья пациентом 
(ОСЗП) сохраняются в 10–40% случаев [6–8].  

Поиск предикторов недостаточного ответа на патогене-
тическую терапию при РА – одна из приоритетных задач 
ревматологии. Важным направлением является изучение 
«невоспалительного» рефрактерного РА (non-inflammatory 
refractory rheumatoid arthritis, NIRRA) – фенотипа заболевания, 
при котором неэффективность БПВП определяется сохра-
нением основных симптомов на фоне значительного снижения 
воспалительной активности [9, 10]. В классической ситуации 
облик пациента с NIRRA можно представить следующим 

образом: несколько болезненных суставов, высокая ОСЗП 
при отсутствии припухших суставов и уровне острофазовых 
показателей (СРБ и СОЭ) в пределах референсных значений. 
Например, пациент с числом болезненных суставов (ЧБС) 
= 4 при числе припухших суставов (ЧПС) = 0, с ОСЗП = 50 мм 
и СОЭ = 10 мм/ч будет иметь значение DAS28-СОЭ = 3,4, 
что соответствует умеренной активности РА.  

В качестве одной из главных причин развития NIRRA 
рассматривается дисфункция ноцицептивной системы (на-
рушение процессов возникновения, модуляции и восприятия 
болевых сигналов), особенно в сочетании с психоэмоцио-
нальными расстройствами – депрессией, тревогой, ката-
строфизацией боли. На этом фоне создаются условия для 
формирования гипералгезии, аллодинии и генерализованной 
боли (ГБ) [9, 10]. Ведущим патофизиологическим механизмом, 
определяющим развитие данной патологии, является феномен 
центральной сенситизации (ЦС). Согласно определению 
международной ассоциации по изучению боли (International 
Association for the Study of Pain, IASP), ЦС – это повышенная 
чувствительность ноцицептивных нейронов центральной 
нервной системы к нормальному или подпороговому аффе-
рентному воздействию [11]. При этом комплекс симптомов, 
связанных с ЦС, может укладываться в клиническую картину 
самостоятельной нозологической формы – фибромиалгии 
(ФМ). По сути, в своем крайнем выражении NIRRA пред-
ставляет собой сочетание РА и ФМ.  

ФМ – синдром первичной генерализованной хронической 
боли, сопровождающийся усталостью, невосстановительным 
сном, когнитивными нарушениями, снижением настроения 
(тревога, депрессия) и функциональными соматическими на-
рушениями (синдром раздраженного кишечника – СРК, – 
интерстициальный цистит и др.). Современное представление 
о ФМ как о генерализованном болевом расстройстве четко 
сформировалось после внедрения в практику диагностических 
критериев ACR (American College of Rheumatology) 2010/2016 
гг. и Американского общества боли (American Pain Society, 
APS; см. таблицу) [12–14]. 

ФМ чаще развивается у женщин (соотношение женщин 
и мужчин – от 3:1 до 4:1) [12–14]. Эпидемиология ФМ под-
робно обсуждается в обзоре L.P. Queiroz [15]. Так, по данным 
двух работ, в 2013 г. частота развития этого заболевания оце-
нивалась в 5,83 случая на 1000 пациенто-лет в Норвегии и в 
6,88 (для мужчин) и 11,28 (для женщин) случая на 1000 па-
циенто-лет в США. Общая распространенность ФМ (по 

pacity, a higher number of tender joints, and poorer patient global assessments – factors that inflate disease activity scores such as DAS28, 
CDAI, and SDAI. 
FM is also a major contributor to suboptimal responses to biologic DMARDs and Janus kinase inhibitors (JAKi) in RA patients. The coexistence 
of RA and FM may define a specific phenotype known as non-inflammatory refractory rheumatoid arthritis (NIRRA), distinguished among dif-
ficult-to-treat RA variants. 
Timely diagnosis of FM is essential for personalizing RA treatment and avoiding unnecessary switching of biologics and JAKi. However,  
management of RA patients with coexisting FM remains poorly developed. Promising strategies include the use of IL-6 inhibitors and JAKi, which 
have demonstrated good analgesic potential and the ability to reduce nociceptive dysfunction. FM treatment should also involve antidepressants, 
anticonvulsants, and non-pharmacological interventions. 
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критериям ACR 2010 г.) существенно различалась в зависи-
мости от популяции и варьировалась от 0,4% в Греции и 
0,6% в Таиланде до 8,8% в Турции и 9,3% в Тунисе. В среднем 
распространенность ФМ (суммарная оценка 23 исследований 
с числом участников от 500 до 131 535) достигала 2,7%; 4,1% 
у женщин и 1,4% у мужчин. В более поздней публикации  
А. Cabo-Meseguer и соавт. [16] распространенность ФМ в 
европейских странах и США, по данным эпидемиологических 
исследований, в среднем оценивается в 2,4% (от 1,4% во 
Франции до 3,7% в Италии).  

Существуют как минимум две точки зрения на природу 
ФМ. Согласно первой, это заболевание возникает вследствие 
функциональных, не связанных с органической патологией, 
нарушений регуляции ноцицептивной и психоэмоциональной 
систем [14, 17, 18]. Другая концепция ФМ объясняет ее раз-
витие аутоиммунным воспалительным поражением структур 
нервной системы, в частности невропатией мелких волокон 
(тонких миелинизированных аксонов – Aδ-волокон – и не-
миелинизированных аксонов – С-волокон) [17, 18].  

Развитию ФМ способствуют хронический стресс, пси-
хические и физические травмы, вирусные инфекции (от-
мечается отчетливый рост заболеваемости ФМ после пан-
демии COVID-19), эндокринные и ревматические заболе-
вания [12–18].  

С возникновением ФМ связывают мутации ряда генов, 
ответственных за синтез белков – компонентов трансмем-
бранных ионных каналов, нейрональных рецепторов, фер-
ментов, осуществляющих синтез и катаболизм нейротрас-
миттеров и др. Это гены SLC6A4 (транспортер серотонина), 
COMT (катехол-О-метилтрансфераза), TRPV2 (ваннилоидный 
рецептор 2-го типа), HTR2A (рецептор серотонина), MYT1L 
(фактор транскрипции миелина 1), NRXN3 (нейрорексин-3α), 
TAAR1 (следовой амино-ассоциированный рецептор 1), RGS4 
(регулятор передачи сигналов G-белком 4), CNR1 (канна- 
биноидный рецептор 1), GRIA4 (глутаматный рецептор 4)  
и др. [19]. Кроме того, при ФМ определяются эпигенетические 
процессы, способные изменить транскрипцию и трансляцию 
наследственной информации с ДНК нейронов, – метилиро-
вание, посттранляционная модификация гистонов, синтез 
микро-РНК, ответственных за регуляцию генов ноцицеп-
тивной системы (miR-145-5p, miR-223-3p, miR-320a,  
miR-23a-3p, miR-23b и др.) [20, 21].  

Патогенез ФМ определяется формированием ЦС и, как 
следствие, развитием выраженной генерализованной гипер-
чувствительности [22–25]. Нейрофизиологической основой 
ЦС являются нейропластические процессы: открытие по-

тенциал-зависимых (VGSCs, VGKCs, 
VGCCs) и лиганд-зависимых (NMDA, 
AMPA, P2X, P2Y) аксональных ионных 
каналов, отвечающих за перемещение 
ионов Na+, K+ и Ca2+. Это вызывает 
снижение трансмембранного потенциа-
ла и повышение чувствительности ней-
ронов ноцицептивной системы к пе-
риферическим болевым и неболевым 
стимулам. Причиной нейропластиче-
ских изменений может быть врожден-
ный или приобретенный дисбаланс син-
теза и катаболизма основных нейроме-
диаторов, определяющий нарушение 
взаимодействия норадренергической, 

дофаминергической, пуринергической и ГАМК-ергической 
систем, участвующих в передаче и модуляции афферентного 
ноцицептивного сигнала. Важную роль в развитии ЦС может 
играть нарушение регуляции ноцицепции из-за эндокринных 
изменений (в частности, оси гипоталамус – гипофиз – щи-
товидная железа), а также относительной или абсолютной 
недостаточности нисходящих антиноцицептивных сигналов 
(эндорфиновая и эндоканнабиноидная системы) [22–25].  

Роль аутоиммунных механизмов в развитии ФМ под-
тверждается болевой реакцией, возникающей у лабораторных 
животных при введении им сыворотки пациентов с этим за-
болеванием. Пассивный перенос IgG от больных сопровож-
дался реакцией глиальных клеток, опосредованной активацией 
резидентных макрофагов (CD163+) [26]. S. Fanton и соавт. 
[27] было показано повышение уровня антител (АТ) к сател-
литным клеткам глии (анти-SGC IgG) у больных ФМ. Кроме 
того, отмечалась корреляция уровня IgG анти-SGC с развитием 
боли и активацией центров мозга, ответственных за ноци-
цептивную реакцию (по данным функциональной магнит-
но-резонансной томографии), в частности таламуса и рост-
ральной передней поясной коры. В работе российских ученых 
отмечено повышение уровня АТ к ГАМК-рецепторам при 
ФМ и синдроме хронической усталости [28]. Оценка экс-
прессии генов в мононуклеарных клетках больных ФМ, про-
веденная M. Dolcino и соавт. [29], позволила определить ак-
тивацию генов, кодирующих интерлейкин (ИЛ) 17 и интер-
ферон (ИНФ) I типа, что косвенно указывает на роль ауто-
иммунитета в развитии данного заболевания. Е. Applbaum и 
A. Lichtbroun [30] у 49 (32%) из 151 пациента с ФМ выявили 
характерные для болезни Шегрена АТ к SSA/Ro, SSB/La, 
SP1, CA6, PSP и АNА. 

Недавно опубликованный S. Park и соавт. [31] методи-
ческий обзор с метаанализом 10 работ показал значительное 
повышение риска наличия антитиреоидных АТ у больных 
ФМ: для АТ к тиреоидной пероксидазе отношение шансов 
(ОШ) составило 3,41 (95% доверительный интервал,  
ДИ 1,97–5,90); для АТ к тиреоглобулину ОШ – 2,23 (95% 
ДИ 1,23–4,01). 

Большой интерес представляет одна из последних работ, 
посвященных этому вопросу, которая выполнена S. Seefried 
и соавт. [32]. Обследовав 184 пациента с ФМ и 55 добровольцев, 
авторы отметили в группе больных существенное повышение 
уровня АТ к глиальным клеткам, в частности к белку FABP7. 
Эти АТ обнаружены у 36,9% пациентов с ФМ и не выявлены 
ни у одного из добровольцев. Кроме того, имелись АТ к 
фактору транскрипции SOX1, серотониновому рецептору 

Основные диагностические критерии фибромиалгии ACTTION–APS 2019 г. 
Main diagnostic criteria for fibromyalgia according to ACTTION–APS, 2019

Примечание. ACTTION–APS (Analgesic, Anesthetic, and Addiction Clinical Trial Translations, 
Innovations, Opportunities, and Networks and the American Pain Society) – Партнерство по 
трансляции, инновациям, возможностям и связям клинических исследований анальгети-
ков, анестетиков и препаратов, вызывающих зависимость – Американское общество 
боли.  
9 областей локализации ГБ – голова, левая рука, правая рука, грудь, живот, верхняя часть 
спины, нижняя часть спины (включая ягодицы), левая нога, правая нога.

1. ГБ (боль в ≥6 областях из 9 возможных) 
 
2. Умеренные или выраженные нарушения сна или утомляемость 
 
3. ГБ + утомляемость или нарушения сна должны присутствовать не менее 3 мес
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5HT1AR и фактору роста фибробластов. Любопытно, что у 
13 пациентов с ФМ были обнаружены антитела к цитрул-
линсодержащим белкам (АЦБ). 

Основным клиническим проявлением ФМ является ге-
нерализованный болевой синдром. При этом картина забо-
левания может быть весьма полиморфной и включать, помимо 
неопределенных распространенных болевых ощущений в 
различных частях тела и конечностях (собственно миалгий), 
выраженные полиартралгии, боль в области энтезисов, в 
ряде случаев – стойкую боль в отдельных суставах (коленных, 
плечевых, височно-нижнечелюстных и др.). У многих паци-
ентов имеются локализованные болезненные точки (на их 
определении строился диагноз ФМ ACR 1990 г.), а также го-
ловная боль, боль в животе (при СРК), частое болезненное 
мочеиспускание. Пациенты жалуются на онемение в руках 
и ногах, чувство общей скованности, постоянное ощущение 
усталости. Типичны «непродуктивный» сон, ощущение дур-
ноты, снижение памяти («фибромиалгический туман»), де-
прессивное и/или тревожное состояние. В целом пациенты 
отмечают выраженное плохое самочувствие, у них существенно 
страдают качество жизни и работоспособность [12–14]. 

Патогенетическая терапия ФМ не разработана. Основу 
лечения составляет комплексный подход, включающий пси-
хотерапию, немедикаментозные методы, антидепрессанты 
(амитриптилин и дулоксетин), антиконвульсант прегабалин, 
атипичный антипсихотик кветиапин, миорелаксант цикло-
бензаприн [12–14, 33]. 

 
Боль при РА: центральные механизмы 

Как было отмечено выше, патогенез хронической боли 
при РА имеет комплексный характер. Конечно, ведущим 
механизмом здесь является возбуждение и периферическая 
сенситизация болевых рецепторов синовиальной оболочки, 
вызванная аутоиммунной атакой на клетки и межклеточный 
матрикс пораженных суставов [34, 35]. Фиксация АЦБ к 
коллагену приводит к развитию воспаления с активаций 
комплемента и привлечением макрофагов, гранулоцитов, 
Т-киллеров, естественных киллеров, фибробластоподобных 
синовиоцитов [36]. Разрушение ткани сопровождается на-
коплением в области повреждения продуктов распада 
белков и липопротеинов (молекулярный комплекс повреж-
дения, DAMP). Иммунные клетки активно синтезируют 
ИЛ, хемокины и медиаторы воспаления – простагландин 
Е2, лейкотриен В4, фактор роста нервов, субстанция Р и 
др.; из плазмы в область повреждения проникает брадики-
нин. DAMP, цитокины, медиаторы воспаления не только 
непосредственно стимулируют периферические болевые 
рецепторы, но и вызывают их сенситизацию. Однако, по-
мимо периферических механизмов развития боли, при РА 
также задействованы и центральные, связанные с наруше-
нием модуляции и восприятия ноцицептивного сигнала. 
Стойкая болевая афферентация вызывает дисбаланс синтеза 
и катаболизма нейромедиаторов, нейропластические из-
менения (потенциал- и лиганд-зависимую активацию ряда 
ионных каналов) и реакцию глиального окружения ней-
ронов. Большое значение в развитии нейропластических 
процессов при РА придается влиянию аутоиммунного ком-
понента – системному действию ИЛ6, ИЛ1β, фактора нек-
роза опухоли α (ФНОα), CCL17 и других субстанций, спо-
собных непосредственно или через глиальные клетки воз-
действовать на нейроны задних рогов спинного мозга и 

вышележащих отделов ноцицептивной системы [34, 35, 
37]. В ряде экспериментальных работ была также показана 
способность АЦБ прямо активировать периферические 
болевые рецепторы и нейроны ноцицептивной системы, 
вызывая боль, еще до формирования выраженного пери-
ферического воспаления [38]. Таким образом, при РА воз-
никает ЦС, которая может существенно усилить боль и 
способствовать сохранению резидуальных симптомов даже 
при эффективном подавлении аутоиммунного воспаления.  

В исследовании S. Rifbjerg-Madsen и соавт. [39] (датский 
регистр DANBIO) 3826 пациентов с РА прошли тестирование 
с помощью опросника PainDETECT. Счет >18 баллов был 
зафиксирован в 20% случаев, что, по мнению авторов, было 
отражением ЦС. Итальянские ученые F. Salaffi и соавт. [40] 
выявили признаки ЦС по опроснику PainDETECT (>18 
баллов) у 43,5%, по опроснику CSI (Central Sensitization In-
ventory, ≥40 баллов) – у 36,5% больных РА. Турецкие иссле-
дователи N. Mesci и соавт. [41] диагностировали ЦС с по-
мощью опросника CSI (≥40 баллов) у 48,3% больных РА.  
В работе А.С. Потаповой и соавт. [42], оценивших состояние 
521 больного РА с умеренной/высокой активностью по 
DAS28, признаки ЦС по опроснику PainDETECT (>18 бал- 
лов) отмечались в 22,5%, по CSI (≥40 баллов) – в 56,0% 
случаев. Во всех перечисленных исследованиях проявления 
ЦС ассоциировались с высокой оценкой выраженности 
боли (по визуальной аналоговой шкале, ВАШ), более высо-
кими ЧБС и ОСЗП. Соответственно, у пациентов с призна-
ками ЦС был выше и счет по стандартным индексам актив-
ности (DAS28; Clinical Disease Activity Index, CDAI; Simplified 
Disease Activity Index, SDAI).  

Поскольку ЦС, возникающая при РА, является ключевым 
патофизиологическим феноменом, лежащим в основе пато-
генеза ФМ, закономерно возникает вопрос о сочетании этих 
заболеваний. Важно отметить, что критерии ФМ ACR 
2010/2016 гг. позволяют устанавливать этот диагноз при на-
личии другого заболевания, вызывающего скелетно-мышеч-
ную боль [13]. 

 
Сочетание РА и ФМ 

По данным серии исследований, ФМ как коморбидная 
нозологическая форма встречается при РА гораздо чаще 
(18–29%), чем в общей популяции (2–4%). Так, оценке 
частоты ФМ при РА посвящен метаанализ 29 исследований 
(n=4046), выполненный S.J. Duffield и соавт. [43]. Отмечался 
значительный разброс данных: ФМ была диагностирована у 
4,9–52,4% пациентов с РА. В среднем частота сочетания 
этих заболеваний составила 21,0% (95% ДИ 17,0–25,0%). 
Наличие ФМ ассоциировалось со значительно более высоким 
ЧБС, уровнем боли и ОСЗП (по ВАШ); среднее значение 
DAS28 у больных РА с ФМ было на 1,24 (95% ДИ 1,10–1,37) 
выше, чем у пациентов, имевших только РА.  

Связь между клинической картиной РА и коморбидной 
ФМ оценивалась в работе американских учетных S. Kannayiram 
и соавт. [44]. Они провели анализ 14 исследований и показали, 
что сочетание РА с ФМ по сравнению с РА без ФМ характе-
ризуется более высокой медианой DAS28 – 5,3 против 4,2; 
ЧБС – 13,2 против 5,3 и ОСЗП (по ВАШ) – 61,6 против 39,9 мм 
соответственно. Важно отметить, что в 11 из 14 работ уровень 
DAS28 у больных РА + ФМ оценивался как высокий (>5,1), 
в то время как у пациентов с РА без ФМ во всех исследованиях 
он был средним (3,2–5,1).  
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Хорошим примером может служить работа Y. Durmaz и 
I. Ilhanli [45], оценивших наличие ФМ по критериям ACR 
2010/2016 гг. у 381 пациента с РА, получавшего активную те-
рапию. Сочетание двух нозологических форм отмечалось у 
25,7% больных. Пациенты с РА без ФМ и с РА + ФМ не раз-
личались по возрасту, длительности болезни, серопозитивности 
по ревматоидному фактору и антителам к циклическому 
цитруллинированному пептиду, правда, во второй группе 
было статистически значимо больше женщин. При этом у 
подавляющего большинства пациентов (82,0%) группы РА 
без ФМ отмечалась ремиссия по DAS28-СРБ (средний счет 
1,7; 95% ДИ 0,96–6,61), а в группе РА + ФМ ремиссия за-
фиксирована лишь у 48,0% (средний счет 3,41; 95% ДИ 1,04–
6,36). Очень важно, что больные РА + ФМ значимо чаще 
использовали глюкокортикоиды (р=0,015) и ГИБП (р=0,002). 
Кроме того, пациенты с РА + ФМ, получавшие ГИБП, ста-
тистически значимо чаще нуждались в переключении терапии 
(63,9%), чем пациенты с РА без ФМ (36,7%), р=0,01.  

В масштабном исследовании BARFOT оценивалась ча-
стота ГБ (как основополагающего симптома ФМ) у 1910 па-
циентов с РА [46]. Хроническая ГБ имелась у 34% пациентов. 
У них отмечались статистически значимо более высокая ин-
тенсивность болевых ощущений: в среднем 51,9±22,7 мм по 
ВАШ (в целом по группе – 46,3±23,9 мм), р<0,001 и более 
высокий индекс DAS28: в среднем – 5,33±1,19 (в целом по 
группе – 5,22±1,25), р=0,008. Помимо воздействия на боль 
и общее самочувствие, коморбидная ФМ оказывает суще-
ственное негативное влияние и на другие ПОСП, в частности, 
способствуя развитию утомляемости, нарушений сна и пси-
хоэмоциональных проблем. Так, Y. Wang и соавт. [47] сравнили 
ряд ПОСП у больных РА с ремиссией/НВА по DAS28, у 266 
из которых РА сочетался с ФМ и у 252 ФМ не было. Обе 
группы значимо различались по выраженности боли по 
ВАШ, которая составляла в среднем 5,1±1,7 и 3,0±2,1 см 
(р<0,001), утомляемости по многомерному опроснику уста-
лости (Multidimensional Fatigue Inventory, MFI) – 65,8±1,0 и 
55,5±16,8 (р<0,001) и выраженности нарушений сна по 
Питтсбургскому индексу качества сна (Pittsburgh Sleep Quality 
Index, PSQI) – 11,0±3,4 и 8,9±3,5 (р<0,001). L. Weman и 

соавт. [48] проанализировали 6052 боль-
ных РА из финского регистра: серьезные 
нарушения сна были зафиксированы в 
16% случаев. Регрессионный анализ 
показал взаимосвязь инсомнии с болью 
(р<0,001), коморбидной ФМ (р<0,001), 
депрессией (р<0,001) и тревогой 
(р<0,001).  

Вероятно, самое масштабное ис-
следование, демонстрирующее влияние 
ФМ на состояние больных РА, выпол-
нено F. Wolfe и К. Michaud [49]. Из  
11 866 больных РА, включенных в ана-
лиз, у 17,1% имелась также ФМ. У этих 
пациентов по сравнению с больными 
РА без ФМ отмечались более высокий 
уровень боли по ВАШ, функциональных 
нарушений по HAQ (Health Assessment 
Questionnaire), меньший уровень фи-
зического и ментального компонентов 
качества жизни по SF-36 (рис. 1). 

Недавно было опубликовано ис-
следование Е.Г. Филатовой и соавт. [50], которые обследовали 
102 больных РА с умеренной/высокой активностью. ФМ 
была выявлена у 47 (46,0%) из них; пациенты с сочетанием 
двух болезней характеризовались более интенсивной болью, 
утомляемостью, нарушениями сна, депрессией и тревогой. 

 
ФМ при РА: траектория развития 

Является ли ФМ независимым коморбидным заболева-
нием или ее появление детерминировано прогрессированием 
РА? Для ответа на этот вопрос нужно оценить частоту ФМ у 
больных с ранней стадией РА. В связи с этим большой 
интерес представляет работа канадских ученых L. Ellingwood 
и соавт. [51], изучавших время установления диагноза у 2683 
пациентов с ранним РА (длительностью <1 года). Было по-
казано, что одним из ведущих факторов, ассоциированных 
с более поздней диагностикой, было наличие коморбидной 
ФМ. При этом сама ФМ была диагностирована лишь у 57 
(2%) пациентов. Американские ученые Y.С. Lee и соавт. [52] 
проанализировали развитие ФМ у 1487 пациентов с ранним 
РА. В течение первого года после начала РА диагноз ФМ 
устанавливался c частотой 6,77 на 100 пациентов (95% ДИ 
5,19–8,64). Весьма показательна работа S.А. Provan и соавт. 
[53], которые проследили частоту развития ФМ у 636 больных 
РА в течение 10 лет (норвежский регистр ORAR). Так, если в 
начале наблюдения (1999 г.) ФМ была выявлена у 9% больных 
РА, то через 10 лет – у 30%. Из представленных данных ста-
новится очевидным, что частота ФМ при раннем РА суще-
ственно ниже (от 2 до 9%), чем при длительно существующем 
РА (>20%). Можно предположить, что дисфункция ноци-
цептивной системы и ЦС, возникающие на фоне хронической 
боли и персистирующей аутоиммунной реакции при РА, 
становятся основой для развития ФМ.  

Тем не менее пациенты с ранним РА могут иметь пред-
расположенность к развитию ФМ. Так, у части из них в 
дебюте РА отмечаются выраженные полиартралгии с не-
большим ЧПС (объективный признак артрита) и умеренной 
системной воспалительной активностью. Для этого фенотипа 
РА был предложен термин «фибромиалгический» РА (ФРА) 
[54, 55]. Так, в работе британских ученых L.С. Pollard и соавт. 

Рис. 1. Сравнение клинических параметров пациентов с длительно существующим 
РА + ФМ и без ФМ, n=11 866 (адаптировано из [49]) 

Fig. 1. Comparison of clinical parameters in patients with long-standing RA with and without 
FM, n=11,866 (adapted from [49])
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[54] критерием ФРА была разница меж-
ду ЧБС и ЧПС ≥7 суставов. Этот кри-
терий обеспечивал для диагностики 
ФРА чувствительность 83% и специ-
фичность 80%. Оценив две когорты 
больных ранним РА (105 и 102 паци-
ента), они определили ФРА у 17 и 12% 
соответственно. Эти пациенты харак-
теризовались значительно большей вы-
раженностью боли и ОСЗП и, соответ-
ственно, более высокой оценкой ак-
тивности по DAS28 и CDAI.  

По данным J. Duran и соавт. [55], 
изучавших клинические проявления 
у 813 пациентов с достоверным ранним 
РА (когорта ESPOIR: продолжитель-
ность болезни – более 6 мес, ни один 
больной не получал БПВП), ФРА от-
мечался у 120 (14,8%) пациентов, что 
хорошо согласуется с данными  
L.С. Pollard и соавт. [54]. В когорте 
ESPOIR пациенты с ФРА также имели 
более высокий уровень активности за-
болевания (рис. 2). При этом после 
начала патогенетической терапии до-
биться НВА и ремиссии удалось у значимо меньшего числа 
пациентов с ФРА. 

Вероятно, не стоит ставить знак равенства между ФРА и 
сочетанием РА с ФМ. Ведь только полиартралгий, даже если 
они распространяются на несколько областей тела (например, 
суставы верхних и нижних конечностей), недостаточно для 
диагноза ФМ. Однако можно предположить, что данный 
фенотип РА будет более склонен к формированию ФМ в 
дальнейшем. 

 
ФМ и результаты лечения РА 

Как было отмечено выше, ФМ рассматривается как 
серьезный предиктор недостаточного ответа на патогенети-
ческую терапию РА. Например, в итальянской когорте 
MITRA, включавшей 259 больных РА, которые получали те-
рапию метотрексатом, ФМ оказалась четким предиктором 
недостаточного ответа на лечение (достижения 
ремиссии/НВА): ОШ – 0,2 (95% ДИ 0,05–0,81) [56].  

ФМ негативно влияет на эффект не только базисной те-
рапии синтетическими БПВП, но и комплексного лечения 
с использованием ГИБП и иJAK. Так, ученые из Швейцарии 
Т. Burkard и соавт. [57] оценили причины прерывания терапии 
ГИБП/иJAK у 2526 больных РА. У 38% из них лечение было 
прекращено из-за неэффективности, у 8% – из-за наступления 
ремиссии. Частота ФМ в этих двух группах составила соот-
ветственно 18,4 и 6,7% (p<0,001). В немецком регистре 
RABBIT (n=10 646) 55% больных РА были удовлетворены 
проводимым лечением. Наличие ФМ существенно снижало 
этот показатель: ОШ – 0,70 (95% ДИ 0,51–0,96; р=0,0257) 
[58]. F. Salaffi и соавт. [59] оценили влияние ФМ на достижение 
ремиссии по SDAI у 117 больных РА. У 20 больных РА + ФМ 
не было ни одного случая ремиссии, но она достигнута у 24 
(24,7%) из 97 больных РА без ФМ (p<0,001).   

Неудачей могут заканчиваться множественные пере-
ключения базисной терапии с формированием трудного 
для лечения фенотипа РА (difficult-to-treat, D2T). Так, 

греческие исследователи А. Bertsias и соавт. [60] оценили 
многолетние результаты терапии 1264 больных РА. Из 
них 19,9% соответствовали критериям EULAR (European 
Alliance of Associations for Rheumatology) для D2T. Прове-
денный анализ показал, что наличие ФМ существенно 
повышало вероятность формирования этого фенотипа 
РА. Так, в целом в группе ФМ была выявлена у 434 (34,3%) 
пациентов, в том числе у 294 (29,0%) без D2T и у 140 
(55,8%) с D2T (p<0,0001). Сравнение 52 пациентов с D2T 
РА и 100 «обычных» пациентов с этим заболеванием, про-
веденное в Голландии, показало наличие ФМ в 38 и 9% 
случаев соответственно (р<0,001) [61]. В одной из последних 
работ, посвященных данному вопросу, N. Luciano и соавт. 
[62] оценили частоту ФМ у 458 больных РА, 16% из 
которых подходили под критерии D2T. У последних ФМ 
встречалась в 2,5 раза чаще (25%), чем у пациентов, не 
отвечавших этим критериям (10%), p<0,0001. Многофак-
торный анализ подтвердил корреляцию D2Т РА в том 
числе с ФМ (ОШ 3,91; 95% ДИ 1,76–8,70; p=0,001). 

 
Выбор терапевтический стратегии при сочетании РА и ФМ 

К сожалению, в доступной литературе нам не удалось 
найти клинических исследований, посвященных сравне-
нию эффективности ГИБП и иJAK у больных РА с ФМ и 
без нее. Тем не менее ряд авторов высказывает мнение, 
что при наличии признаков ЦС и ФМ наиболее целесо-
образно использовать ингибиторы ИЛ6 (иИЛ6) и иJAK. 
Эти препараты демонстрируют при РА более высокий 
анальгетический потенциал, чем ГИБП с другим меха-
низмом действия (в частности, ингибиторы ФНОα). Кроме 
того, имеются данные, что иИЛ6 и иJAK способны пози-
тивно влиять на центральные механизмы развития хро-
нической боли (дисфункцию ноцицептивной системы) 
[8, 63]. 

Нам также не удалось найти работ, в которых оценивалось 
бы влияние терапии собственно ФМ (антидепрессанты, ан-

Рис. 2. Сравнение клинических параметров и активности у пациентов с ранним РА, 
не получавших БПВП (n=813): ФРА и РА без ФМ (адаптировано из [55]) 

Fig. 2. Comparison of clinical parameters and disease activity in patients with early RA not 
receiving DMARDs (n=813): “fibromyalgic” rheumatoid arthritis and RA without FM 

(adapted from [55])
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тиконвульсанты и др.) на общее состояние больных РА в со-
четании с ФМ. Однако, очевидно, в реальной практике такая 
терапия применяется, достаточно широко. По данным не-
мецких исследователей, от 7 до 37% больных РА получают 
антидепрессанты [64]; по сообщениям британских ученых, 
назначение габапентиноидов при РА в 2020 г. достигало 6,6 
эпизода на 100 пациенто-лет [65].  

Можно предполагать, что действенная терапия ФМ, 
включающая как фармакологические, так и немедикамен-
тозные подходы, может улучшить общие результаты лечения 
РА. В частности, в работе Т.А. Лисициной и соавт. [66] 
продемонстрировано существенное улучшение ряда кли-
нических параметров у больных РА с психическими нару-
шениями, получавших комбинацию олокизумаба и психо-
фармакотерапии.  

Заключение 
ФМ – частая коморбидная патология при РА, которая 

ассоциируется с более выраженной хронической болью, 
утомляемостью, общим плохим самочувствием и другими 
проявлениями, относящимися к ПОСП. Наличие ФМ связано 
с низкой удовлетворенностью лечением, худшим ответом на 
БПВП, ГИБП, иJAK и более частыми переключениями те-
рапии. ФМ является одной из основных причин формиро-
вания «невоспалительного» фенотипа трудного для лечения 
РА – NIRRA. Диагностика ФМ должна рассматриваться как 
важная часть персонифицированного лечения РА. При со-
четании РА и ФМ целесообразно использование преимуще-
ственно иИЛ6 и иJAK, а также рациональной терапии ФМ 
(антидепрессанты, антиконвульсанты и др.) и немедикамен-
тозных методов. 
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