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И н ф о р м а ц и я  д л я  а в т о р о в

При направлении статьи в редакцию журнала «Клиницист» авторам необхо‑
димо руководствоваться следующими правилами.

1. Общие правила
Статья в обязательном порядке должна сопровождаться официальным раз‑

решением на публикацию, заверенным печатью учреждения, в котором работает 
первый в списке автор. При первичном направлении рукописи в редакцию в копии 
электронного письма должны быть указаны все авторы данной статьи. Обратную 
связь с редакцией будет поддерживать ответственный автор, обозначенный в ста‑
тье (см. пункт 2).

Представление в редакцию ранее опубликованных статей не допускается.
Для рассмотрения рукописи редакции требуется письменное согласие каж‑

дого автора на обработку и распространение персональных данных в печатном 
и цифровом виде. Скан подписанного согласия необходимо загрузить как дополни‑
тельный файл в разделе «Описание» при подаче статьи. Печатный подписанный 
вариант согласия необходимо отправить на адрес редакции.

2. Оформление данных о статье и авторах
Первая страница должна содержать:

–  название статьи,
–  инициалы и фамилии всех авторов,
–  ученые степени, звания, должности, место работы каждого из авто‑

ров, а также их ORCID (при наличии),
–  полное название учреждения (учреждений), в котором (которых) вы‑

полнена работа,
–  адрес учреждения (учреждений) с указанием индекса.

Последняя страница должна содержать:
•	 Сведения об авторе, ответственном за связь с редакцией:

–  фамилия, имя, отчество полностью,
–  занимаемая должность,
–  ученая степень, ученое звание,
–  персональный международный идентификатор ORCID (подробнее: 

http://orcid.org / ),
–  персональный идентификатор в РИНЦ (подробнее: http://elibrary.ru /  

projects / science_index / author_tutorial. asp),
–  контактный телефон,
–  рабочий адрес с указанием индекса,
–  адрес электронной почты.

•	 Скан подписей всех авторов статьи.
3. Оформление текста
Статьи принимаются в форматах doc, docx, rtf.
Шрифт – Times New Roman, кегль 14, межстрочный интервал 1,5. Все страницы 

должны быть пронумерованы. Текст статьи начинается со второй страницы.
4. Объем статей (без учета иллюстраций и списка литературы)
Оригинальная статья – не более 12 страниц (бόльший объем допускается 

в индивидуальном порядке, по решению редакции).
Описание клинических случаев – не более 8 страниц.
Обзор литературы – не более 20 страниц.
Краткие сообщения и письма в редакцию – 3 страницы.
5. Резюме
Ко всем видам статей на отдельной странице должно быть приложено резю‑

ме на русском и английском (по возможности) языках. Резюме должно кратко по‑
вторять структуру статьи, независимо от ее тематики.

Объем резюме – не более 2500 знаков, включая пробелы. Резюме не должно 
содержать ссылки на источники литературы и иллюстративный материал.

На этой же странице помещаются ключевые слова на русском и английском 
(по возможности) языках в количестве от 3 до 10.

6. Структура статей
Оригинальная статья должна содержать следующие разделы:

–  введение,
–  цель,
–  материалы и методы,
–  результаты,
–  обсуждение,
–  заключение (выводы),
–  вклад всех авторов в работу,
–  конфликт интересов для всех авторов (в случае его отсутствия необхо‑

димо указать: «Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов»),

–  информированное согласие пациентов (для статей с авторскими ис‑
следованиями и описаниями клинических случаев),

– одобрение протокола исследования комитетом по биоэтике (с указани‑
ем номера и даты протокола),

–  при наличии финансирования исследования – указать его источник 
(грант и т. д.),

–  благодарности (раздел не является обязательным).
7. Иллюстративный материал
Иллюстративный материал должен быть представлен в виде отдельных фай‑

лов и не фигурировать в тексте статьи. Данные таблиц не должны повторять дан‑
ные рисунков и текста и наоборот.

Фотографии представляются в форматах TIFF, JPG, CMYK с разрешением не 
менее 300 dpi (точек на дюйм).

Рисунки, графики, схемы, диаграммы должны быть редактируемыми, 
выполнеными средствами Microsoft Office Excel или Office Word.

Все рисунки должны быть пронумерованы и снабжены подрисуночными 
подписями. Фрагменты рисунка обозначаются строчными буквами русского алфа‑
вита – «а», «б» и т. д. Все сокращения, обозначения в виде кривых, букв, цифр  
и т. д., использованные на рисунке, должны быть расшифрованы в подрисуночной 
подписи. Подписи к рисункам даются на отдельном листе после текста статьи в од‑
ном с ней файле.

Таблицы должны быть наглядными, иметь название и порядковый номер. 
Заголовки граф должны соответствовать их содержанию. Все сокращения расшиф‑
ровываются в примечании к таблице.

8. Единицы измерения и сокращения
Единицы измерения даются в Международной системе единиц (СИ).
Сокращения слов не допускаются, кроме общепринятых. Все аббревиатуры 

в тексте статьи должны быть полностью расшифрованы при первом упоминании 
(например, артериальное давление (АД)).

9. Список литературы
На следующей после текста странице статьи должен располагаться список 

цитируемой литературы.
Все источники должны быть пронумерованы, нумерация осуществляется 

строго по порядку цитирования в тексте статьи, не в алфавитном порядке. Все 
ссылки на источники литературы в тексте статьи обозначаются арабскими цифра‑
ми в квадратных скобках начиная с 1 (например, [5]). Количество цитируемых ра‑
бот: в оригинальных статьях – не более 20‑25, в обзорах литературы – не более 60.

Ссылки должны даваться на первоисточники, цитирование одного автора 
по работе другого недопустимо.

Включение в список литературы тезисов возможно исключительно при ссыл‑
ке на иностранные (англоязычные) источники.

Ссылки на диссертации и авторефераты, неопубликованные работы, а так‑
же на данные, полученные из неофициальных интернет-источников, не допу‑
скаются.

Для каждого источника необходимо указать: фамилии и инициалы авторов 
(если авторов более 4, указываются первые 3 автора, затем ставится «и др.» в рус‑
ском или «et al.» в английском в тексте). Авторы цитируемых источников должны 
быть указаны в том же порядке, что и в первоисточнике.

При ссылке на статьи из журналов указывают также название статьи, на‑
звание журнала, год, том, номер выпуска, страницы, PMID и DOI статьи (при нали‑
чии). При ссылке на монографии указывают также полное название книги, место 
издания, название издательства, год издания, число страниц.

Статьи, не соответствующие данным требованиям, к рассмотрению 
не принимаются.

Общие положения:
•	 Рассмотрение статьи на предмет публикации занимает не менее 8 недель.
•	 Все поступающие статьи рецензируются. Рецензия является анонимной.
•	 Редакция оставляет за собой право на редактирование статей, представ‑

ленных к публикации.
•	 Редакция не предоставляет авторские экземпляры журнала. Номер жур‑

нала можно получить на общих основаниях (см. информацию на сайте).
Материалы для публикации принимаются по адресу klinitsist@gmail.com 

или по адресу: 119049, Москва, Ленинский проспект, 8, к. 10, комн. 224 (Аничкову 
Дмитрию Александровичу). Тел.: +7 (495) 536‑96‑12, факс: +7 (499) 237‑69‑48.

Полная версия правил для авторов представлена на сайте журнала.
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Главная задача журнала – предоставить актуальную, основан-
ную на принципах доказательной медицины информацию по всем 
проблемам внутренней медицины и  смежных специальностей. 
Журнал предназначен для широкой врачебной аудитории, включая 
терапевтов, врачей общей практики, кардиологов, ревматологов, 
пульмонологов, гастроэнтерологов, неврологов, эндокринологов, 
врачей смежных специальностей. В журнале публикуются ориги-
нальные клинические исследования, научные обзоры, описания 
клинических случаев, лекции для  практических врачей, редакци-
онные статьи.
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Современные формы доставки никотина  
как инструмент по отказу от курения  
у пациентов с сердечно-сосудистой 
патологией (обзор)
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Отказ от курения является одним из самых эффективных подходов к профилактике и лечению сердечно-сосудистых 
заболеваний, однако число курящих лиц не уменьшается. Среди способов отказа от курения обсуждается исполь-
зование новых форм доставки никотина – электронных сигарет (ЭС) и электронных систем нагревания табака (СНТ). 
Несмотря на то что многие профессиональные сообщества отрицают целесообразность использования ЭС и СНТ,  
в ряде исследований продемонстрирована их эффективность. Цель настоящей работы – описательный обзор ли-
тературы о возможностях применения ЭС и СНТ как вспомогательного инструмента по прекращению курения.  
В Кокрейновском обзоре 2025 г. показано, что ЭС с никотином более эффективны в отказе от курения, чем нико-
тинзаместительная терапия, ЭС без никотина и поведенческая терапия. Более того, продемонстрировано, что при-
менение СНТ для прекращения курения сопряжено с меньшим воздействием токсинов и канцерогенов, чем обычное 
курение. В систематическом обзоре рандомизированных клинических исследований (2023) отмечается, что СНТ 
значительно снижает уровни биомаркеров воспаления, окислительного стресса, липидного обмена и эндотелиаль-
ной дисфункции. В консенсусе Американской коллегии кардиологов по вопросам прекращения курения  
у пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями 2018 г. указано, что применение ЭС может быть оправдано  
у пациентов, не готовых бросить курить и не заинтересованных в использовании фармакологической поддержки 
отказа от курения. Возможность применения ЭС с целью отказа от курения упоминается в обновленных рекомен-
дациях Американской коллегии кардиологов по ведению пациентов с хроническим коронарным синдромом (2023) 
и Европейского общества кардиологов по лечению хронического коронарного синдрома (2024). В то же время  
ни одну из новых форм доставки никотина нельзя считать полностью безопасной, и они не могут быть рекомендо-
ваны для долгосрочного использования, в особенности подростками, молодыми людьми, беременными, а также 
взрослыми лицами, которые не употребляют табачные изделия.

Ключевые слова: отказ от курения, электронные сигареты, системы нагревания табака, никотин, снижение вреда, 
никотинзаместительная терапия, сердечно-сосудистый риск

Для цитирования: Юферева Ю.М., Регушевская Д.В. Современные формы доставки никотина как инструмент  
по отказу от курения у пациентов с сердечно-сосудистой патологией (обзор). Клиницист 2025;19(3):12–22.
DOI: https://doi.org/10.17650/1818-8338-2025-19-3-K734

Novel forms of nicotine delivery as a tool for smoking cessation in patients with cardiovascular 
pathology (review)

Yu.M. Yufereva1, D.V. Regushevskaya1, 2

1N.I. Pirogov Russian National Research Medical University, Ministry of Health of Russia; 1 Ostrovityanova St., Moscow 117513, Russia; 
2N.I. Pirogov City Clinical Hospital No. 1, Moscow Healthcare Department; 8 Leninskiy Prospekt, Moscow 117049, Russia

C o n t a c t s :	 Yulia Mikhaylovna Yufereva yulija74@bk.ru

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


13

КЛИНИЦИСТ 3’2025  ТОМ 19     THE CLINICIAN  3’2025  VOL. 19

О
б

з
о

р
 |

 R
e

v
ie

w

Although smoking cessation is the most cost-effective approach to prevention and treatment of cardiovascular disease, 
the number of smokers does not decrease. Currently, the possibility of using new forms of nicotine delivery – electronic 
cigarettes (ECs) and electronic heated tobacco products (HTPs) – to quit is being discussed. The majority of specialized 
societies are opposed to the use of ECs and HTPs for this purpose, but a number of studies have demonstrated their 
effectiveness. Our aim was to provide a descriptive review of the literature on the possibility of using ECs and HTPs  
as additional tools for smoking cessation. The 2025 Cochrane review found that ECs with nicotine are more effective 
for smoking cessation than nicotine replacement therapy, nicotine-free ECs, and behavioral therapy. According  
to the 2022 Cochrane review on the use of HTPs for smoking cessation, there was less exposure to toxins/carcinogens 
while using HTPs compared to conventional smoking. Finally, the 2023 systematic review of randomized clinical trials 
of the effects of HTPs on the cardiovascular system demonstrated a significant reduction in biomarkers involved  
in inflammation, oxidative stress, lipid metabolism, and endothelial dysfunction. The use of ECs may be feasible  
in patients who are not ready to quit and not interested in pharmacological smoking cessation support, as mentioned in 
the 2018 ACC Expert Consensus Decision Pathway on Tobacco Cessation Treatment. The potential for the use of ECs for 
smoking cessation is also mentioned in the 2023 American Heart Association/American College of Cardiology Guideline  
for the Management of Patients with Chronic Coronary Disease and in the 2024 European Society of Cardiology Guidelines 
for the Management of Chronic Coronary Syndromes. At the same time, none of the new forms of nicotine delivery should 
be considered completely safe and recommended for long-term use, especially in adolescents, young adults, pregnant 
women, as well as in nonsmoking adults.

Keywords: smoking cessation, electronic cigarettes, heated tobacco products, nicotine, harm reduction, nicotine 
replacement therapy, cardiovascular risk

For citation: Yufereva Yu.M., Regushevskaya D.V. Novel forms of nicotine delivery as a tool for smoking cessation (review). 
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Введение
Человечество знакомо с табаком более 7000 лет, 

однако еще в 30–40-х годах прошлого века курение  
не считалось вредным для здоровья. Результаты знаме-
нитого Фремингемского исследования в 1959 г. в числе 
первых продемонстрировали риски курения, в част-
ности, его вред в отношении сердечно-сосудистой си-
стемы [1]. На сегодняшний день роль курения в раз-
витии сердечно-сосудистых (ССЗ) и онкологических 
заболеваний, а также болезней органов дыхания хоро-
шо известна как врачам, так и широкой обществен-
ности. Тем не менее, несмотря на доступность инфор-
мации о вреде курения и просветительскую работу 
общественного здравоохранения, огромное число лю-
дей продолжают курить. Так, по данным Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ), число курящих 
людей во всем мире составляет 1,3 млрд, от употребления 
табака умирают более 8 млн человек в год1. В РФ рас-
пространенность курения среди взрослого населения 
в 2023 г. составила 16,4 %2.

Отказ от курения – один из самых экономически 
эффективных подходов к  профилактике и  лечению 
ССЗ. Уже через год после прекращения курения риск 
смерти от них снижается на 50 %, тогда как даже по-
жизненный прием гипотензивных или гиполипидеми-
ческих препаратов не имеет настолько выраженного 

эффекта [2]. Наибольший массив данных о рисках, 
связанных с курением, получен в отношении традици-
онных сигарет, однако за последние годы рынок нико-
тинсодержащей продукции значительно расширился 
и видоизменился за счет появления новых форм упо-
требления никотина, в частности электронных сигарет 
(ЭС) и электронных систем нагревания табака (СНТ). 
ЭС впервые появились на  рынке Китая в  2003 г., 
а на европейском рынке и в США – в 2006 г. История 
СНТ короче – они появились в продаже в 2014 г. в Япо-
нии и Италии. В 2012 г. число пользователей ЭС в ми-
ре составляло 21,3 млн человек, согласно проведенным 
оценкам, считается, что к 2023 г. оно могло возрасти 
до 86,1 млн человек, т. е. увеличиться в 4 раза [3]. В РФ 
ЭС продаются с 2011 г., а СНТ – с 2015 г. Число людей, 
использующих обычные сигареты, постепенно снижа-
ется, однако доля лиц, употребляющих ЭС и СНТ, воз-
растает. В РФ число курильщиков, использующих ЭС, 
выросло с 7,7 % в 2019 г. до 29 % в 2022 г., сходная ди-
намика отмечается для СНТ (с 7,4 до 28,6 %). Во всем 
мире особенно драматический рост числа лиц, исполь-
зующих ЭС, наблюдается среди молодежи. По данным 
опросов, в РФ доля молодых людей в возрасте до 18 лет, 
хотя  бы однократно использовавших ЭС, за  период 
с 2020 по 2022 г. возросла с 19,2 до 80,4 % [4]. Необхо-
димо отметить, что несовершеннолетние должны быть 

1Табак. Основные факты. Доступно по: https://www.who.int/ru/news-room/fact-sheets/detail/tobacco
2�Федеральные статистические наблюдения по социально-демографическим проблемам. Итоги Выборочного наблюдения состояния 
здоровья населения в 2023 г., Федеральная служба государственной статистики. Доступно по: https://rosstat.gov.ru/free_doc/new_site/zdor23/
PublishSite_2023/index.html
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полностью ограничены в употреблении никотина в лю-
бом виде. Более того, в РФ в 2023–2024 гг. принят ряд 
законодательных актов, полностью запрещающих про-
дажу новых форм доставки никотина несовершенно-
летним.

Разработка новых форм доставки никотина была на-
правлена на снижение вреда, связанного с горением та-
бака. Вред традиционного курения обусловлен много-
численными компонентами сигаретного дыма, в первую 
очередь никотином, угарным газом, смолами, аммиаком, 
формальдегидом, акролеином, ацетоном, полицикличе-
скими ароматическими углеводородами, гидроксихино-
ном и др. [5]. Монооксид углерода (СO, угарный газ) – газ 
без цвета и запаха, его сродство к гемоглобину в 200 раз 
выше, чем у кислорода. Образование карбоксигемогло-
бина при воздействии CO уменьшает количество гемо-
глобина, способного переносить кислород, что приводит 
к хронической гипоксии органов всех систем. Сигарет-
ный дым содержит высокие концентрации оксидантов, 
например оксидов азота и различных свободных радика-
лов. Оксиданты табачного дыма снижают содержание 
в организме эндогенных антиоксидантов и повышают 
количество продуктов перекисного окисления липидов. 
Окислительный стресс (ОС) способствует развитию вос-
паления, эндотелиальной дисфункции, нарушению со-
става липидов (окислению липопротеинов низкой плот-
ности) и активации тромбоцитов [6].

В настоящее время обсуждается возможность ис-
пользования новых форм доставки никотина (ЭС 
и СНТ) как инструмента для отказа от курения. Многие 
профессиональные сообщества принципиально от-
рицают такую возможность. Однако в ряде исследова-
ний продемонстрирована эффективность их примене-
ния в этом качестве.

Цель работы – представить описательный обзор ли-
тературы о возможности применения ЭС и СНТ как вспо-
могательного инструмента для прекращения курения.

Методология поиска
Поиск источников литературы выполнен в системах 

PubMed, Киберленинка и eLibrary с использованием 
следующих ключевых терминов (в соответствии с Ме-
дицинскими предметными рубриками Medical Subject 
Headings): «отказ от курения / smoking cessation», «элек-
тронные сигареты / electronic cigarettes», «системы на-
гревания табака / heated tobacco products», «никотин / 
nicotine», «снижение вреда / harm reduction», «никотин-
заместительная терапия / nicotine replacement therapy», 
«сердечно-сосудистый риск / cardiovascular risk». Поиск 
охватывал исследования, опубликованные за  период 
с 2016 г. по 15 августа 2025 г. В качестве основных язы-
ков литературы выбраны русский и английский.

Современные формы доставки никотина
Значительная часть врачей не видит различий в су-

ществующих формах доставки никотина. Более того, 

в большинстве современных рекомендаций новые ис-
точники никотина упоминаются в совокупности [2, 7]. 
Итак, среди новых форм доставки никотина принци-
пиально выделяют ЭС и СНТ.

ЭС, или вейпы, или электронные системы достав-
ки никотина представляют собой устройства, генери-
рующие пар из специальной жидкости (смеси), основ-
ными компонентами которой являются вещество- 
носитель (увлажнитель), составляющий 80–90 % все-
го объема, вода (10–20 %) и,  как правило, никотин 
и ароматизаторы. Пропиленгликоль и глицерин – ос-
новные носители, используемые в ЭС, – подвергаются 
частичному разложению при контакте с нагреватель-
ным элементом испарителя (атомайзера), образуя ряд 
токсических веществ, в том числе карбонильных. ЭС 
не содержат табак – вместо него используется хими-
ческая смесь, включающая никотин, за исключением 
отдельных видов устройств. Нагревательные элементы, 
или спирали ЭС, обычно изготовлены из различных 
металлов (например, никеля) или металлических сплавов, 
в том числе нихрома (сплав хрома и никеля), и пред-
ставляют собой провод высокого сопротивления.

Принцип действия СНТ (или изделий из нагрева-
емого табака, heat-not-burn products) основан на 
нагревании табака без его горения. Максимальная тем-
пература в таких устройствах, как правило, не превы-
шает 350 °C, тогда как во время курения традиционной 
сигареты температура воспламененной части достига-
ет 900 °C во время затяжки и 400 °C – во время тления. 
СНТ оснащены работающим на аккумуляторе термо-
элементом, который обеспечивает нагревание табака, 
и  иногда содержат жидкость, образуя насыщенный 
никотином аэрозоль. Для курения в СНТ используют-
ся специальные табачные палочки (стики), наполнен-
ные гомогенизированным восстановленным табачным 
сырьем. Внешне стики напоминают обрезанные сига-
реты.

Риски, связанные с использованием 
современных систем доставки никотина
В новых формах курения в отличие от традиционных 

сигарет отсутствует воздействие на организм CO, газов-
оксидантов и других продуктов горения, содержащихся 
в табачном дыме. В то же время большинство ЭС и СНТ 
по-прежнему содержат никотин и, следовательно, 
как и традиционные сигареты, вызывают все присущие 
никотину эффекты. Так, никотин способствует активации 
симпатической нервной системы, развитию ОС, воспа-
ления, эндотелиальной дисфункции и  мобилизации 
тромбоцитов, что в конечном счете провоцирует раз-
витие вазоспазма, атеросклероза и ишемии [8].

Пропиленгликоль и глицерин, содержащиеся в ЭС 
в качестве растворителей, также способны негативно 
влиять на сердечно-сосудистую систему и легкие. Вы-
сокие уровни пропиленгликоля в крови могут привести 
к  метаболическому ацидозу, острому повреждению 
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почек и  сепсисоподобному синдрому. В  результате 
термического разложения пропиленгликоля и  гли
церина образуются карбонильные соединения – 
формальдегид, ацетальдегид, акролеин и глиоксаль. 
Формальдегид является канцерогеном, ацетальдегид – 
потенциально канцерогенным веществом, акролеин – 
сильный раздражитель дыхательных путей, а глиоксаль 
обладает мутагенными свойствами. Количество кар-
бонилов и  уровень их  содержания, обнаруженные 
в аэрозоле, ниже, чем в дыме от зажигаемых табачных 
изделий, но  даже эти уровни обладают неблагопри-
ятными эффектами в отношении здоровья3 [9].

Обеспокоенность также вызывают металлы, такие 
как хром, никель и свинец, которые содержатся в вей-
пах. Воздействие некоторых металлов в определенной 
концентрации может вызывать серьезные негативные 
последствия для здоровья. Предполагается, что метал-
лы попадают в аэрозоль в основном из металлической 
спирали, используемой для нагревания жидкости, и па-
яных соединений устройства. Никель – один из  не-
многих канцерогенов, содержание которого в ЭС вы-
ше, чем в горючих сигаретах3 [10].

По данным ВОЗ «некоторые ароматизаторы, такие 
как диацетил, циннамальдегид и бензальдегид, были 
названы в качестве источника проблем со здоровьем 
при нагревании и вдыхании аэрозоля» ЭС3.

В роли подсластителей в жидкостях для ЭС обычно 
применяют глюкозу и сахарозу, которые вносят свой 
вклад в образование реактивного альдегида. Считается, 
что реактивные альдегиды, способные вызывать вос-
паление, ОС и повреждение эндотелия, – одна из при-
чин развития ССЗ и хронической обструктивной болез-
ни легких при курении традиционных сигарет [9].

В 2019 г. в США зафиксированы случаи тяжелого 
поражения легких при курении ЭС – так называемого 
вейп-ассоциированного поражения легких (E-cigarette 
or vaping product use-associated lung injury, EVALI). 
Известно, что данное заболевание преимущественно 
возникает при курении ЭС, содержащих тетрагидро-
каннабинол или  ацетат витамина Е (продукты, со-
держащие последний, были отозваны). Тем не менее 
нельзя исключить вероятность развития EVALI при 
воздействии других соединений, входящих в состав 
ЭС, в  частности пропиленгликоля и  растительного 
глицерина [10].

Еще одной потенциальной проблемой ЭС являет-
ся бесконтрольность их применения. Традиционные 
сигареты и СНТ конечны, после выкуривания одной 
сигареты или стика курящий на некоторое время полу-
чает достаточное удовлетворение, тогда как потребители 
ЭС могут вдыхать испаряемую жидкость неопределенное 

количество раз в течение дня, иногда практически по-
стоянно, не контролируя частоту использования. Зло
употребление ЭС затрудняет проведение анализа их вли-
яния на  здоровье вследствие отсутствия показателя, 
аналогичного индексу курильщика, разработанного 
для курящих традиционные сигареты. При таком их при-
менении количество поступающих в организм никотина 
и примесей может быть очень велико, что требует от-
дельных исследований.

В отношении СНТ показано, что нагревание та-
бачного субстрата с глицерином до температур, при-
меняемых в  СНТ, не  приводит к  появлению в  полу-
чаемом аэрозоле новых по  сравнению с  обычным 
сигаретным дымом соединений [11].

В то же время, по данным A. C. Luca и соавт., в со-
став СНТ входят токсические вещества, например 
акролеин и бензол, способные вызывать ОС. Токсиче-
скими соединениями в составе СНТ также являются 
активные формы кислорода и  табакоспецифичные 
нитрозамины, которые, несмотря на  более низкую 
концентрацию по сравнению с традиционными сига-
ретами, по-прежнему представляют значительную 
угрозу для сердечно-сосудистой системы [12].

Степень влияния ЭС и  традиционного курения 
на развитие ОС у курящих изучалась в нескольких ис-
следованиях. В работе R. Carnevale и соавт. с участием 
40 здоровых добровольцев продемонстрировано, 
что ЭС в меньшей степени вызывают ОС и эндотели-
альную дисфункцию, чем  традиционные сигареты, 
что подтверждается снижением уровней биомаркеров 
этих процессов (8-изопростагландина F2a, раствори-
мого NOX2-пептида) у пациентов, перешедших на аль-
тернативные формы потребления никотина [8, 13].

При определении статуса курения в ходе консуль-
тирования необходимо отдельно уточнять, использу-
ет ли пациент ЭС, СНТ и другие формы потребления 
никотина, поскольку многие люди не осознают себя 
никотинзависимыми при их применении [14].

Электронные сигареты и системы нагревания 
табака как средства отказа от курения
В настоящее время широко обсуждается возмож-

ность применения ЭС и СНТ в качестве средств для от-
каза от курения.

На сегодняшний день перечень продуктов, кото-
рыми мы можем помочь пациентам в их борьбе с та-
бачной зависимостью, оказался весьма ограничен. 
В  арсенале фармакотерапии табачной зависимости 
имеется никотинзаместительная терапия (НЗТ) и цити
зин, причем последний противопоказан или должен 
с осторожностью применяться при большинстве ССЗ 

3�Электронные системы доставки никотина и электронные системы доставки продуктов, не являющихся никотином: информационная 
записка ВОЗ, 2020. Доступно по: https://www.who.int/europe/ru/publications/i/item/WHO-EURO-2020-4572-44335-62638

https://www.who.int/europe/ru/publications/i/item/WHO-EURO-2020-4572-44335-62638
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[2, 7]. Все это говорит о необходимости поиска других 
инструментов для помощи курящим пациентам.

В журнале JAMA Network Open опубликовано про-
дольное исследование Population Assessment of Tobacco 
and Health (США), в котором оценивали возможную 
положительную роль ЭС у курящих людей, которые 
не намеревались отказываться от курения (n = 1600). 
Шансы отказаться от привычки были выше среди тех 
участников, кто ежедневно использовал ЭС (28,0 %), 
по  сравнению с  теми, кто  их  никогда не  пробовал 
(5,8 %) (скорректированное отношение шансов (ОШ) 
8,11; 95 % доверительный интервал (ДИ) 3,14–20,97). 
Таким образом, в этом когортном исследовании еже-
дневное применение ЭС ассоциировалось с более вы-
сокой вероятностью как  полного отказа от  курения, 
так и перехода на эпизодическое употребление даже 
у тех, кто вообще не собирался бросать курить [15].

Рассуждая о возможности использования ЭС в ка-
честве средств для отказа от курения, надо отметить, 
что  способ применения никотина в них отличается 
от  НЗТ. Во-первых, препараты НЗТ предназначены 
для краткосрочного применения в медицинских целях 
(до года), тогда как ЭС и СНТ курят для получения 
удовольствия, что  может стать привычкой на  всю 
жизнь. Во-вторых, пути введения в большинстве пре-
паратов НЗТ – пероральный или трансдермальный, 
в  то  время как  вдыхание никотина может привести 
к  неблагоприятным эффектам, включая локальный 
и системный ОС и воспаление. В-третьих, фармако-
кинетика никотина у  популярных видов НЗТ и  ЭС 
сильно различается – концентрация никотина в крови 
увеличивается быстрее и достигает более высоких уров-
ней при применении ЭС по сравнению с пероральны-
ми средствами НЗТ [9]. Немаловажен тот факт, что НЗТ 
предполагает более точное дозирование никотинсодер-
жащих препаратов, тогда как при курении ЭС пациен-
ты могут выполнять неопределенное число затяжек 
в течение дня, хотя при традиционном курении есть 
возможность посчитать число выкуриваемых в  день 
сигарет. Эффективность ЭС при прекращении курения 
оценивалась в нескольких Кокрейновских обзорах, по-
следний из которых опубликован в 2025 г. Обзор вклю-
чает 90 исследований (из них 49 – рандомизированные 
клинические) и в совокупности 29 044 участника. Эф-
фективность использования никотинсодержащих ЭС 
как средств для отказа от курения сравнивали с НЗТ 
(пластыри или жевательная резинка), ЭС без никоти-
на, поведенческим вмешательством (совет или  кон-
сультирование) или отсутствием какой-либо поддерж-
ки. Установлено, что успешно бросили курить 8–10 % 
пациентов, использовавших никотинсодержащие ЭС, 
6 % получавших НЗТ, 7 % лиц, куривших ЭС без ни-
котина, 4 % пациентов с поведенческой поддержкой 
или без нее. ЭС с никотином оказались в 1,59 раза эф-
фективнее, чем НЗТ (высокий уровень достоверности). 
Лица, употреблявшие ЭС с никотином, имели значи-

тельно больше шансов бросить курить по сравнению 
с  теми, кто  использовал ЭС без  никотина, уровень 
достоверности результатов средний. В группе курящих 
никотинсодержащие ЭС частота отказа от курения 
была в 1,96 раза выше, чем в группах с поведенческой 
поддержкой или без нее [16].

В обзоре дополнительно оценивали безопасность 
использования ЭС. Частота нежелательных явлений 
была низкой во всех группах сравнения и статистически 
значимо не различалась. Доказательства серьезного вре-
да никотинсодержащих ЭС не найдены [16].

Интересные результаты демонстрирует еще один 
Кокрейновский обзор, в который включены 332 рандо-
мизированных исследования с участием более 150 тыс. 
человек. Наиболее эффективными средствами по от-
казу от курения оказались ЭС с никотином (ОШ 2,37; 
95 % ДИ 1,73–3,24), варениклин (OШ 2,33; 95 % ДИ 
2,02–2,68) и цитизин (OШ 2,21; 95 % ДИ 1,66–2,97). 
За ними следует комбинированная НЗТ – одновремен-
ное использование никотинового пластыря с жеватель-
ной резинкой, леденцами или  назальным спреем  
(OШ 1,93; 95 % ДИ 1,61–2,34). В обзоре применен ста-
тистический метод объединения результатов исследова-
ний в единый анализ, называемый «метаанализом ком-
понентной сети», который позволил сравнить различные 
методы отказа от курения друг с другом, совершая пря-
мые и косвенные сравнения в рамках исследований, 
и  дал комплексное представление об  относительной 
эффективности каждого способа [17].

В настоящее время опубликованы исследования, 
свидетельствующие об эффективном совместном при-
менении никотинсодержащих ЭС и  никотинового 
пластыря. Так, в  рандомизированном исследовании  
с 3 параллельными группами такую комбинацию нико-
тинсодержащих продуктов сравнивали с назначением 
только НЗТ и  НЗТ в  сочетании с  ЭС без  никотина. 
В группе применения никотинсодержащих ЭС и нико-
тинового пластыря частота отказа от курения составила 
7 %, что было значительно выше, чем при применении 
только пластыря – 2 % (разница рисков 4,60; 95 % ДИ 
1,11–8,09) или пластыря с ЭС без никотина – 4 % (раз-
ница рисков 2,99; 95 % ДИ 0,17–5,81) [18].

В 2025 г. опубликованы результаты крупного ко-
рейского исследования, где оценивали прогностиче-
ское влияние перехода на ЭС у курящих пациентов, 
перенесших чрескожное коронарное вмешательство. 
В исследование вошли 17 973 взрослых пациента, ко-
торые продолжали курить традиционные сигареты, 
успешно отказались от курения или перешли на ЭС. 
Среди пациентов, перешедших на ЭС, отдельно вы-
делили так называемых двойных пользователей (куря-
щих как  обычные сигареты, так и  ЭС). Первичным 
исходом служили серьезные нежелательные сердечно-
сосудистые события (совокупность смерти от любых при-
чин, инфаркта миокарда и повторной реваскуляризации). 
Переход на ЭС, равно как и полный отказ от курения, 
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сопровождался значительно более низким риском раз-
вития таких событий в сравнении с продолжением упо-
требления традиционных сигарет и двойным исполь-
зованием. Переход на  ЭС может быть приемлемой 
альтернативой для перенесших чрескожное коронар-
ное вмешательство пациентов, которым сложно от-
казаться от курения традиционных сигарет [19].

Впервые возможность применения ЭС у пациен-
тов, не готовых перестать курить и не заинтересованных 
в  получении фармакологической поддержки отказа 
от курения, упоминается в консенсусе Американской 
коллегии кардиологов по вопросам прекращения ку-
рения у пациентов с ССЗ, опубликованном в 2018 г. 
[20]. В рекомендациях Американской коллегии карди-
ологов и  Американской ассоциации сердца 2023  г. 
по  ведению пациентов с  хроническим коронарным 
синдромом краткосрочному применению никотинсо-
держащих ЭС как инструменту для отказа от курения 
впервые присвоен класс рекомендаций IIB и уровень 
доказательности B-R [21]. Несмотря на то что ЭС повы-
шают вероятность успешного отказа от курения по срав-
нению с НЗТ, их не рекомендуется использовать в ка
честве средства 1-й линии из-за  отсутствия данных 
о  долгосрочной безопасности. Данная рекомендация 
по «переключению» курящих на курение ЭС рассматри-
вается как мера, вероятно снижающая воздействие ком-
понентов табачного дыма и  способствующая отказу 
от курения пациентов, не мотивированных на полное 
прекращение употребления никотина. Больных с хро-
ническим коронарным синдромом, прибегающих к ЭС 
в качестве поддержки отказа от курения, следует пред-
упреждать о рисках долгосрочной зависимости и  по-
буждать к  прекращению их  применения как  можно 
скорее, чтобы избежать потенциальных рисков.

В последних рекомендациях Европейского обще-
ства кардиологов по лечению заболеваний перифери-
ческих артерий и аорты применению ЭС как средства 
для отказа от курения также присвоен класс рекомен-
даций IIB. При этом оговаривается, что использовать 
ЭС следует кратковременно и не совмещать их с тра-
диционными сигаретами [22]. Рекомендации Европей-
ского общества кардиологов по лечению хроническо-
го коронарного синдрома 2024  г. также допускают 
использование ЭС в качестве инструмента прекраще-
ния курения [23].

В Европейских рекомендациях по профилактике 
ССЗ упоминается, что ЭС «вероятно, менее вредные» 
и «более эффективные, чем НЗТ с точки зрения от-
каза от курения» [24]. Последнее утверждение может 
объясняться тем, что в отличие от НЗТ, ЭС подразуме-

вают сохранение ритуала курения, позволяя пациенту 
легче переносить отказ от сигарет [14].

В  руководстве по прекращению курения Канад-
ского общества по  изучению ССЗ (2025) отмечено, 
что  ЭС могут использоваться для  снижения вреда 
у взрослых потребителей, которые испытывают труд-
ности с отказом от курения при использовании тради-
ционных и научно обоснованных методов [25].

В 2024 г. ВОЗ впервые опубликовала клинические 
рекомендации по  лечению табачной зависимости 
у взрослых [26]. В документе не предусмотрено при-
менение ЭС с целью отказа от курения, однако они 
не включены в перечень доказанно вредных форм ку-
рения. Указано, что «ЭС вынесены за рамки этого ру-
ководства, поскольку потенциальные преимущества 
и вред от их использования сложны и рассматривают-
ся в отдельных документах».

В 2023 г. Американская ассоциация сердца опубли-
ковала научное заявление о влиянии ЭС на сердечно-
легочную систему [9]. В этом документе тоже отмечена 
возможность применения ЭС в качестве средства для 
прекращения курения. Эксперты делают вывод о том, 
что  для  поиска наиболее эффективного метода пре-
кращения курения необходимы дополнительные ис-
следования. Ни один из существующих видов ЭС не по-
лучил одобрения Управления по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и медикаментов США 
(Food and Drug Administration, FDA) в качестве средства 
помощи при отказе от табакокурения.

В нашей стране ЭС различаются по составу вдыха-
емых аэрозолей, концентрации никотина и  других 
токсических веществ, техническим характеристикам, 
скорости поступления и  всасывания содержащихся 
в аэрозолях веществ и их фармакокинетике [27]. Таким 
образом, неясно, возможно ли рекомендовать любые 
без  исключения ЭС в  качестве средства для  отказа 
от курения.

Особую озабоченность вызывает распространение 
продуктов ЭС среди лиц подросткового и молодого 
возраста. Как  указано выше, подростки, некурящие 
и  беременные должны быть полностью ограничены 
от потребления никотина в любых формах. Мозг про-
должает развиваться примерно до 25 лет, и употребле-
ние никотина в  подростковом возрасте может нега
тивно влиять на  такие его функции, как  внимание, 
обучение, настроение4. Привлекательность ЭС для мо-
лодежи во многом обусловлена использованием раз-
личных ароматизаторов [28]. Кроме того, подростки 
и молодые люди зачастую не осведомлены о возможных 
рисках использования ЭС и СНТ и считают их более 

4�U.S. Department of Health and Human Services. E-Cigarette Use Among Youth and Young Adults. A Report of the Surgeon General. Atlanta, GA: 
U.S. Department of Health and Human Services, Centers for Disease Control and Prevention, National Center for Chronic Disease Prevention and 
Health Promotion, Office on Smoking and Health, 2016. Available at: https://cdn.who.int/media/docs/default-source/searo/india/tobacoo/2016-
sgr-full-report-non-508.pdf?sfvrsn=c1f4ad3b_2 
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безопасными, чем традиционные сигареты [27]. По мне-
нию ВОЗ, необходимо ограничение концентраций 
и числа специфических ароматов, разрешенных к ис-
пользованию в ЭС, с целью снижения уровня приобще-
ния среди молодежи5.

СНТ появились на рынке никотиновой продукции 
значительно позднее ЭС, и  количество публикаций 
об их пользе, вреде и возможности применения для от-
каза от курения в десятки раз меньше. В большинстве 
исследований, посвященных применению СНТ, оце-
нивается либо воздействие токсичных химических 
веществ, либо уровни промежуточных сердечно- 
сосудистых маркеров. Так, в  Кокрейновский обзор 
2022 г., посвященный проблеме использования СНТ 
для прекращения курения, включены 13 завершенных 
исследований, из  которых 11 – рандомизированные 
клинические исследования безопасности. При  этом 
ни в одной из публикаций, соответствовавших крите-
риям включения, не было данных об эффективности 
СНТ в отказе от курения. В краткосрочной перспек-
тиве (средняя продолжительность наблюдения 13 нед) 
не выявлено различий в риске нежелательных явлений 
и  серьезных нежелательных явлений среди лиц, ис-
пользующих обычные сигареты и СНТ. При применении 
СНТ отмечается меньшее воздействие токсинов и кан-
церогенов, чем при обычном курении (умеренный уро-
вень достоверности). Например, у лиц, использующих 
СНТ, наблюдали более низкие концентрации карбо
ксигемоглобина в  крови и  4-(метилнитрозамино)-1- 
(3-пиридил)-1-бутанола в моче (в 0,74 и 0,81 раза соот-
ветственно) [29]. Схожие результаты продемонстриро-
ваны в  систематическом обзоре рандомизированных 
клинических исследований 2023 г., посвященном влия-
нию СНТ на сердечно-сосудистую систему с оценкой 
возможных преимуществ этих устройств. Установлено 
значительное снижение уровней биомаркеров, участву-
ющих в процессах воспаления, ОС, липидного обмена, 
а также регулирующих функции тромбоцитов и эндо-
телиальную дисфункцию у пациентов, использующих 
СНТ. Переход на СНТ связан с благоприятными из-
менениями концентраций лейкоцитов, холестерина, 
липопротеинов низкой и высокой плотности, раство-
римой внутриклеточной молекулы адгезии-1, 11-деги-
дротромбоксана B2, 8-эпипростагландина F2a, а также 
с улучшением таких сердечно-сосудистых показателей, 
как вариабельность частоты сердечных сокращений, 
скорость распространения пульсовой волны, резерв 
коронарного кровотока и  дилатация, обусловленная 
кровотоком [30].

В последнее время появляются работы, оценива-
ющие реальный риск развития ССЗ у лиц, использу-
ющих или  перешедших на  альтернативные никоти
новые или  табачные продукты без  горения (НТПГ), 

включающие ЭС и СНТ. Наибольший интерес пред-
ставляет крупное исследование, проведенное в Южной 
Корее среди 5,2 млн взрослых мужчин. Установлено, 
что у лиц, полностью перешедших с курения обычных 
сигарет на НТПГ, сердечно-сосудистые риски снижа-
лись на 19 % (скорректированное отношение рисков 
0,81; 95 % ДИ 0,78–0,84). У  людей, недавно (<5  лет 
назад) бросивших курить обычные сигареты и пере-
шедших на НТПГ, риск ССЗ был на 31 % выше, чем 
у лиц, недавно бросивших курить и полностью отказав-
шихся от употребления никотина. Ценность и обобщае-
мость результатов этого исследования обусловлены боль-
шой популяцией участников, продольным дизайном, 
учетом широкого спектра потенциальных искажающих 
факторов, а также оценкой изменений в привычках ис-
пользования обычных сигарет и НТПГ по мере развития 
реальных сердечно-сосудистых событий [31].

Двойные пользователи: сомнения и риски
Последствия комбинированного использования 

обычных сигарет и ЭС до конца не понятны. Среди 
взрослых курильщиков ЭС примерно половина (55 %) 
являются двойными пользователями, заменяя в тече-
ние дня часть традиционных сигарет на ЭС. Можно 
предположить, что  сокращение ежедневного потре-
бления традиционных сигарет положительно скажется 
на здоровье сердечно-сосудистой системы. Однако это 
не так, поскольку сердечно-сосудистые риски, связанные 
с традиционным курением, имеют нелинейную зависи-
мость от количества выкуренных сигарет. Установлено, 
что при употреблении 1–3 сигарет в день такие риски 
ненамного ниже, чем при выкуривании 1–3 пачек. Таким 
образом, не следует ожидать, что уменьшение числа вы-
куриваемых сигарет в день путем замены их на ЭС снизит 
общий сердечно-сосудистый риск [8]. Недавнее иссле-
дование показало, что двойное использование увеличи-
вает риск развития атеросклеротического ССЗ больше, 
чем курение только сигарет или ЭС [32].

Концепция снижения вреда от табака
В настоящее время в научных, медицинских и об-

щественных кругах широко обсуждается концепция 
снижения вреда от  табака, которая предусматривает 
сведение к минимуму вреда, общей смертности и за-
болеваемости среди употребляющих табак лиц без пол-
ного их отказа от употребления табака и никотина [33]. 
Данная концепция признает отказ от табака «необхо-
димым и достижимым результатом», оставляя возмож-
ность альтернативных способов снижения вреда у па-
циентов, которые никогда не  смогут прекратить 
потребление табака. При этом концепция снижения 
вреда не имеет никаких преимуществ или приоритета 
над мерами полного отказа от курения [34].

5См. сноску 3 на с. 15
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Рамочная конвенция ВОЗ по борьбе против таба-
ка – договор, принятый под  эгидой ВОЗ в  качестве 
ответной меры на глобализацию «табачной эпидемии», 
который предусматривает регулирование всех видов 
табачных продуктов: не запрещает подходы к сниже-
нию вреда, но оставляет на усмотрение стран решение 
о том, как регулировать продажи ЭС и других новых 
никотиновых продуктов [35]. Так, 34 страны запретили 
ЭС [36]. В  то  же время в  некоторых других странах 
(Швеция, Норвегия, Англия и  Япония) отмечается 
существенное снижение распространенности курения 
традиционных сигарет на  фоне более широкого ис-
пользования ЭС.

Две причины объясняют, почему, несмотря на умень-
шение распространенности курения, стратегия снижения 
вреда от табака не принимается мировым сообществом 
более активно. Первая заключается в том, что по сравне-
нию с обычными сигаретами, вред от которых известен 
уже более полувека, долгосрочные последствия ЭС не яс-
ны [35]. Вейпинг может быть небезопасным, особенно 
для людей, которые не курят, однако риск существенно-
го долгосрочного вреда от компонентов ЭС, вероятно, 
будет ниже, чем от традиционных сигарет. Вторая при-
чина состоит в том, что широкая доступность ЭС при от-
сутствии адекватного контроля и регулирования их про-
даж поощряет никотиновую зависимость у молодежи. 
Необходимы более строгие правила для предотвращения 
вейпинга среди молодежи, включая ограничение продаж, 
а также пропаганда и поощрение здорового образа жизни. 
Но эти меры должны быть сбалансированными с необ-
ходимостью снижения вреда от табакокурения у лиц зре-
лого и пожилого возраста, которые испытывают труд-
ности в отказе от курения [35].

Концепция снижения вреда принимается не всеми 
сообществами [37]. Так, Европейское общество респи-
раторных заболеваний в настоящее время не рекомен-
дует концепцию снижения вреда в качестве общепо-
пуляционной стратегии по  сокращению курения 
и оказанию помощи в отказе от курения. Оно придер-
живается твердой позиции, что «любые никотиновые 
и  табачные изделия вызывают сильную зависимость 
и вредны, и полный отказ от всех никотиновых изделий 
является рекомендуемой целью для достижения сво-
боды от зависимости и снижения заболеваний, связан-
ных с табаком» [38].

C другой стороны, FDA допускает использование 
табачной продукции с  модифицированным риском 
в рамках глобального плана регулирования потребления 

никотина и табака. Получение статуса такого продукта 
отражает, что данный «продукт значительно снизит вред 
и риск заболеваний, связанных с употреблением табака, 
у отдельных его потребителей, а также принесет поль-
зу общественному здоровью»6. В 2020 г. FDA присвои-
ло одному из СНТ статус табачной продукции с моди-
фицированным риском7. Несмотря на  то что FDA 
разрешает продажу этих продуктов, это не  означает, 
что они безопасны или одобрены FDA. Все табачные 
изделия вредны; тем  не  менее различные табачные 
изделия представляют разные уровни риска для здо-
ровья, при этом традиционные табачные изделия яв-
ляются наиболее вредными7.

В отношении ЭС позиция FDA следующая: «Хотя 
ЭС, как правило, могут быть менее рискованной аль-
тернативой для взрослых, которые курят сигареты, их 
использование не является безопасным. Эти продукты 
содержат вредные химические вещества и никотин, 
который вызывает сильную зависимость. Более того, 
с учетом вредных химических веществ, содержащихся 
в ЭС, необходимы дальнейшие высококачественные 
исследования как краткосрочных, так и долгосрочных 
последствий для здоровья. Исходя из того, что не су-
ществует безопасного табачного продукта, молодежь 
и взрослые, которые не употребляют табачные изделия, 
не должны начинать употреблять ЭС. Для взрослых, 
которые курят, полный переход с сигарет на ЭС может 
снизить воздействие многих вредных химических ве-
ществ, присутствующих в сигаретах. Тем не менее не-
обходимо полностью перейти с сигарет на ЭС, чтобы 
получить полную пользу для здоровья»8.

Важно, что некоторые официальные профессио-
нальные сообщества категорически отрицают возмож-
ность применения новых форм курения с этой целью. 
В частности, позиция Министерства здравоохранения 
РФ в данном отношении однозначна и гласит, что «не-
смотря на то что ЭС и СНТ позиционируются произво-
дителями как возможные средства для отказа от куре-
ния, нет убедительных данных, что  они могут 
потребляться в этом качестве в силу их свойства вызы-
вать и поддерживать стойкую никотиновую зависимость. 
ЭС, а также СНТ содержат никотин, часто в больших 
количествах, сами вызывают привыкание и зависимость, 
не безопасны для здоровья и опасны с точки зрения 
приобщения детей к процессу курения, поэтому их ис-
пользование не рекомендуется» [2, 7].

Позиция ВОЗ в отношении ЭС менее категорична9. 
Признается, что они не безвредны, и, хотя последствия 

6Modified Risk Tobacco Products. Available at:  https://www.fda.gov/tobacco-products/advertising-and-promotion/modified-risk-tobacco-products
7�FDA Authorizes Three New Heated Tobacco Products. 26.01.2023. Available at: https://www.fda.gov/tobacco-products/ctp-newsroom/fda-autho-
rizes-three-new-heated-tobacco-products

8�The Relative Risks of Tobacco Products. Available at: https://www.fda.gov/tobacco-products/health-effects-tobacco-use/relative-risks-tobacco-
products#Are%20E-Cigarettes%20a%20Lower

9См. сноску 3 на с. 15
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их долговременного использования в  отношении за-
болеваемости и смертности еще недостаточно изучены, 
ЭС небезопасны для молодых людей, беременных жен-
щин и взрослых, которые никогда не курили. Ожидает-
ся, что использование ЭС в этих группах может способ-
ствовать увеличению рисков для  здоровья. В то же 
время переход взрослых курильщиков от зажигаемых 
табачных изделий к  использованию только чистых 
и надлежащим образом регулируемых ЭС может спо-
собствовать снижению рисков для здоровья. Этот по-
тенциал допускается ВОЗ10.

Что касается СНТ, в настоящее время ВОЗ не при-
знает их пользу для отказа от курения11. СНТ выделяют 
токсичные вещества, аналогичные содержащимся в си-
гаретном дыме, а также токсичные продукты нагрева-
ния, характерные только для СНТ. ВОЗ также допускает, 
что СНТ по сравнению с традиционными сигаретами 
содержат меньше вредных веществ, хотя это не обяза-
тельно приводит к снижению риска для здоровья, а ко-
личество никотина в них сопоставимо с традиционны-
ми сигаретами.

Заключение
Ни одна форма употребления никотина, включая 

ЭС и СНТ, небезопасна, поэтому главная цель про-
филактики ССЗ – полный отказ от  всех никотин
содержащих продуктов. Подростки, беременные 
и лица, ранее не употреблявшие табачные изделия, 
должны быть максимально ограничены от примене-
ния любых таких продуктов. Однако среди заядлых 
курильщиков, которые не могут или не хотят полно-
стью отказаться от курения, переход на менее вред-
ные формы доставки никотина остается единствен-
ной возможностью уменьшить риски для здоровья. 
Необходимо отметить, что любые альтернативы – это 
вынужденная мера для снижения вреда при невоз-
можности полного отказа от потребления никотин-
содержащей продукции, и она не может выступать 
окончательной точкой взаимодействия с пациентом. 
Для  детального понимания долгосрочных послед-
ствий применения новых форм курения для здоровья 
и их эффективности в отказе от курения необходимы 
дальнейшие исследования.
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Тест с 6‑минутной ходьбой в оценке 
эффективности реабилитации пациентов 
с ревматоидным артритом

С. Е. Мясоедова, Е. С. Полтырева, Е. В. Березина

ФГБОУ ВО «Ивановский государственный медицинский университет» Минздрава России; Россия, 153012 Иваново, 
Шереметевский пр-кт, 8

К о н т а к т ы :	 Светлана Евгеньевна Мясоедова msemee@mail.ru

Введение. Тест с 6‑минутной ходьбой (ТШХ) используется для оценки физической работоспособности (ФРС) в кар-
диореабилитации. ФРС в ТШХ у больных ревматоидным артритом (РА) мало изучена.
Цель работы – с помощью ТШХ оценить результаты комплексной реабилитации с включением аэробных нагрузок 
пациентов с РА, определить факторы ФРС, влияющие на показатели и динамику ТШХ.
Материал и методы. В исследование вошли 127 больных в возрасте от 33 до 81 года с РА вне обострения. Всем 
пациентам выполнен ТШХ до и через 2 нед после комплексной реабилитации с включением аэробных нагрузок 
умеренной интенсивности на кардиотренажерах линейки Kardiomed 700. У 79,5 % больных выявлена артериальная 
гипертензия, у 74 % – избыточная масса тела или ожирение. Исследовали динамику активности РА по шкале DAS-28 
(Disease Activity Score 28, Индекс активности заболевания 28), уровня ревматоидного фактора в сыворотке крови, 
интенсивности боли по визуальной аналоговой шкале, значения HAQ-DI (Health Assessment Questionnaire – Disability 
Index, индекс оценки функциональной способности больных РА в повседневной жизни), силы сжатия кистей, по-
казателей суточного мониторирования артериального давления. Для выяснения факторов, предсказывающих ре-
зультаты ТШХ, использовали ROC-анализ.
Результаты. Медиана расстояния в ТШХ исходно составила 400 м (IQR (interquartile range, межквартильный размах) 
340–480 м), через 2 нед реабилитации увеличилась до 430 м (IQR 386–510 м; р <0,01), но осталась ниже должных 
значений – 473,9 м (IQR 431,5–529,9 м; р <0,01).
Наряду с увеличением расстояния в ТШХ после реабилитации у пациентов уменьшилось число болезненных и при-
пухших суставов, улучшилась общая оценка состояния здоровья по шкале DAS-28 (p <0,01), снизилась интенсивность 
боли (p <0,01), выросла сила сжатия кистей (p <0,01), увеличился HAQ-DI (p <0,01), снизилось систолическое 
и диастолическое артериальное давление в дневные часы (p <0,01).
Расстояние в ТШХ положительно коррелировало с силой левой руки (р = 0,02) и отрицательно – с возрастом (р = 0,02), 
HAQ-DI (р = 0,01), средним пульсовым (р = 0,01) и  систолическим артериальным давлением в  ночные часы  
(р = 0,02), общей оценкой состояния здоровья (р = 0,02) и интенсивностью боли (р = 0,01). По данным ROC-анализа 
результаты ТШХ до и после реабилитации зависели от возраста (больше или меньше 61 года), индекса массы тела 
(больше или меньше 27 кг / м2) и длительности РА (больше или меньше 1 года).
Заключение. ФРС у больных РА в отсутствие серьезных коморбидных заболеваний умеренно снижена и повыша-
ется через 2 нед реабилитации, включающей аэробные нагрузки умеренной интенсивности. На фоне реабилитации 
улучшаются показатели суставного синдрома, функциональный статус и качество жизни, снижается артериальное 
давление. ТШХ – дополнительный инструмент в оценке функционального состояния пациентов с РА. Расстояние 
в ТШХ в данной группе больных обратно коррелирует с возрастом, индексом массы тела и длительностью болезни, 
что необходимо учитывать при прогнозировании результатов реабилитации и оценке ее эффективности.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, тест с 6‑минутной ходьбой, реабилитация, аэробная нагрузка
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C o n t a c t s :	 Svetlana Evgen’evna Myasoedova msemee@mail.ru

Background. The 6‑minute walk test (6MWT) is used to assess physical performance (PP) in cardiac rehabilitation. PP 
in the 6MWT in patients with rheumatoid arthritis (RA) is poorly studied.
Aim. To  assess results of  comprehensive rehabilitation including aerobic activity in  patients with RA using 6MWT, 
to determine PP factors and dynamics affecting 6MWT parameters.
Material and methods. 6MWT was performed in 127 patients with RA, out of exacerbation, aged 33–81 years, before 
and 2 weeks after comphehensive rehabilitation with moderate aerobic exercise on Kardiomed 700 cardio-machines. 
79.5 % of patients had arterial hypertension, 74 % had overweight or obesity. The dynamics of RA activity according 
to the Disease Activity Score 28 (DAS-28), rheumatoid factor in blood serum, pain intensity according to the visual 
analogue scale, vital signs index per the Health Assessment Questionnaire – Disability Index (HAQ-DI), hand compression 
strength, and daily blood pressure monitoring were studied. ROC analysis was used to determine factors that allow 
prediction of the results of 6MWT.
Results. The  median distance in  6MWT initially was 400 m (IQR (interquartile range) 340–480 m), after 2 weeks 
of rehabilitation it increased to 430 m (IQR 386–510 m; p <0.01) but remained below the required value 473.9 m (IQR 
431.5–529.9 m; p <0.01).
The distance in the 6MWT positively correlated with the strength of the left arm (p = 0.02) and negatively with age  
(p = 0.02), HAQ-DI (p = 0.01), mean pulse (p = 0.01) and systolic blood pressure at night (p = 0.02), overall health  
(p = 0.02) and pain intensity (p = 0.01). An increase in the distance after rehabilitation was accompanied by a decrease 
in the tender and swollen joint counts, improvement of overall health per the DAS-28 assessment, decrease in pain, 
increase in the compression force of the hands, increase in HAQ-DI, and decrease in systolic and diastolic blood pressure 
during the daytime. According to ROC analysis, 6MWT before and after rehabilitation depended on age (less than or more 
than 61 years), body mass index (less than or more than 27 kg / m2), and duration of RA less than or more than 1 year).
Conclusion. The PP in patients with RA out of exacerbation and in the absence of serious comorbid diseases is moderately 
reduced and increases after 2 weeks of  rehabilitation with moderate-intensity aerobic exercises, accompanied 
by improvement in joint syndrome indicators, increased vital activity, and decreased blood pressure. The 6MWT is an additional 
tool for assessing the functional state of patients with RA. The 6MWT distance varies depending on age, body mass index, 
and the duration of RA, which should be taken into account when predicting the results of rehabilitation and evaluating 
its effectiveness.

Keywords: rheumatoid arthritis, 6‑minute walk test, rehabilitation, aerobic exercise
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Введение
Пациенты с ревматоидным артритом (РА) имеют 

высокий риск развития сердечно-сосудистых забо
леваний1, что обусловлено влиянием аутоиммунного 
воспаления на  эндотелий сосудов с  формированием 
эндотелиальной дисфункции и ускорением атероскле-
ротического процесса, побочными действиями лекар-
ственных препаратов и накоплением кардиометаболи-
ческих факторов риска [1, 2]. Среди последних наиболее 
часто встречаются артериальная гипертензия, ожирение, 
дислипидемия [3]. Кроме того, большинство больных 
РА имеют низкий уровень физической активности [4], 
что тоже вносит свой вклад в сердечно-сосудистый риск, 
который рассчитывается у пациентов с РА по шкале 
mSCORE (modified Systematic Coronary Risk Evaluation, 
модифицированная систематическая оценка коронар-
ного риска), используемой в  рекомендациях EULAR 

(European League Against Rheumatism, Европейская ли-
га против ревматизма); mSCORE = SCORE × 1,5.

Согласно ряду публикаций, больные РА демон-
стрируют снижение толерантности к  физической 
нагрузке по причинам, связанным с возрастом, основ-
ным заболеванием (воспаление, боль, усталость) и ко-
морбидной патологией (абдоминальное ожирение, 
анемия, кардиальная дисфункция и  др.). «Золотым 
стандартом» для определения физической работоспо-
собности (ФРС) при заболеваниях дыхательной и сер-
дечно-сосудистой систем является кардиопульмональ-
ный нагрузочный тест с определением максимального 
потребления кислорода [5]. С этой целью используют-
ся также нагрузочные пробы на  велоэргометре 
или тредмиле, результаты которых тесно коррелируют 
с  результатами кардиопульмонального нагрузочно-
го теста, а также тест с 6‑минутной ходьбой (ТШХ). 

1�Клинические рекомендации. Ревматоидный артрит. Ассоциация ревматологов России, 2024. Доступно по: https://cr.minzdrav.gov.ru/view-
cr/250_3
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Последний особенно широко используется в кардио-
реабилитации, имеет диагностическое и прогностиче-
ское значение в  отношении исхода заболевания [6]. 
В последнее время усилился интерес к использованию 
ТШХ при РА. ТШХ является общедоступным иссле-
дованием, не требующим использования специальной 
аппаратуры и  обучения врача и  может применяться 
для оценки эффективности аэробных нагрузок в реа-
билитации пациентов [7, 8]. Однако данные исследо-
ваний на  эту тему немногочисленны, большинство 
из них встречаются в зарубежной литературе.

В связи с этим представляет интерес оценка ФРС 
у пациентов с РА и возможности ее повышения в про-
цессе физических тренировок и реабилитации.

Цель работы – с помощью ТШХ оценить результа-
ты комплексной реабилитации с включением аэробных 
нагрузок пациентов с РА, определить факторы, влия-
ющие на показатели ТШХ и динамику ФРС.

Материал и методы
В исследование включены 127 пациентов, посту-

пивших в  отделение реабилитации клиники Ива
новского государственного медицинского универ
ситета с достоверным РА по критериям EULAR / ACR 

Таблица 1. Клиническая характеристика больных ревматоидным 
артритом (n = 127)

Table 1. Clinical characteristics of the patients with rheumatoid arthritis (n = 127)

Характеристика 
Characteristic

Значение 
Value

Пол, n: 
Gender, n:

мужской 
male
женский 
female

9

118

Средний возраст ± σ, лет 
Mean age ± σ, years

61,43 ± 10,74

Средняя длительность 
заболевания ± σ, лет 
Mean disease duration ± σ, years

9,44 ± 9,02

Число больных с ранним ревматоидным 
артритом (менее 1 года), n (%) 
Number of patients with early rheumatoid arthritis 
(less than 1 year), n (%) 

19 (14,96) 

Серопозитивность по ревматоидному 
фактору, n (%) 
Seropositivity for rheumatoid factor, n (%) 

79 (62,20) 

Активность по DAS-28, n (%): 
Activity per DAS-28, n (%):

0 (<2,6)
1 (2,6 <DAS-28 ≤3,2)
2 (3,2 <DAS-28 ≤5,1)
3 (>5,1) 

11 (8,66)
18 (14,17)
78 (61,42)
20 (15,75) 

Средняя СОЭ ± σ, мм / ч 
Mean ESR ± σ, mm / h

29,07 ± 23,67

Средний уровень СРБ ± σ, мг / л 
Mean CRP level ± σ, mg / L

8,62 ± 8,18

Рентгенологическая стадия, n (%): 
Radiological stage, n (%):

I
II
III
IV

6 (4,72)
73 (57,48)
25 (19,69)
23 (18,11) 

Функциональный класс, n (%): 
Functional class, n (%):

I
II
III
IV

72 (56,69)
28 (22,05)
25 (19,69)

2 (1,57) 

HAQ-DI, n (%):
минимальный (0–1,0) 
mild (0–1.0)
умеренный (1,1–2,0) 
moderate (1.1–2.0)
выраженный (2,1–3,0) 
severe (2.1–3.0) 

59 (46,46)

48 (37,80)

20 (15,74) 

Примечание. σ – стандартное отклонение; DAS-28 (Disease 
Activity Score 28) – Индекс активности заболевания 28; 
СОЭ – скорость оседания эритроцитов; СРБ – С-реак-
тивный белок; HAQ-DI (Health Assessment Questionnaire – 
Disability Index) – индекс оценки функциональной способ­
ности больных ревматоидным артритом. 
Note. σ – standard deviation; DAS-28 – Disease Activity Score 28; 
ESR – erythrocyte sedimentation rate; CRP – C-reactive protein; 
HAQ-DI – Health Assessment Questionnaire –Disability Index.

(American College of  Rheumatology, Американская 
коллегия ревматологов) 2010 г., из них 118 женщин 
и 9 мужчин. Возраст пациентов составил от 33 до 81 го
да (средний возраст – 61,43 ± 10,74 года). Критерий 
включения в  исследование  – наличие РА вне обо-
стрения. Критерии исключения: наличие поражений 
суставов нижних конечностей, препятствующих вы-
полнению аэробных физических нагрузок, стенокар-
дии напряжения выше II функционального класса, 
хронической застойной сердечной недостаточности, 
хронических заболеваний легких, хронической болез-
ни почек IV–V стадии, онкологических заболеваний 
и  других патологий, ограничивающих двигательную 
активность больных. Клиническая характеристика па-
циентов представлена в табл. 1.

Большинство больных составили женщины средне-
го и  пожилого возраста (n = 118; 92,9 %), пациенты 
с длительным анамнезом (5–10 лет; n = 107; 84,3 %), 
умеренной активностью РА (n = 78; 61,4 %), II рентге-
нологической стадией (n = 73; 57,5 %), I функциональ-
ным классом и невыраженными нарушениями жизне-
деятельности по  шкале HAQ-DI (Health Assessment 
Questionnaire – Disability Index, индекс оценки функ-
циональной способности больных ревматоидным 
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артритом) (n = 59; 46,5 %). Все они получали противо-
ревматическую терапию стандартными базисными 
противовоспалительными препаратами, 96 % из них 
получали метотрексат в дозе 7,5–30 мг / нед (средняя 
доза – 13,80 ± 4,96 мг / нед). Кроме того, 39 (30,7 %) 
пациентов принимали нестероидный противовоспа-
лительный препарат (нимесулид или  мелоксикам) 
по требованию и 28 (22 %) – преднизолон в дозе 2,5–
10 мг / сут (средняя доза – 6,16 ± 2,54 мг / сут).

Пациенты имели множественные факторы сердеч-
но-сосудистого риска. Среди них чаще всего встреча-
лись артериальная гипертензия (79,5 %), дислипиде-
мия (74,8 %) с преобладанием гипертриглицеридемии 
(66,1 %), избыточная масса тела или ожирение (74 %). 
Сердечно-сосудистый риск по mSCORE / EULAR был 
низким у 21 (16,5 %) пациента, умеренным у 59 (46,5 %), 
высоким у 20 (15,7 %) и очень высоким у 27 (21,3 %). 
Пациенты с  очень высоким риском имели инфаркт 
миокарда или  инсульт / транзиторные ишемические 
атаки в  анамнезе или  гемодинамически значимые 
атеросклеротические бляшки сонных артерий (>50 % 
диаметра артерии).

Всем больным выполняли лабораторные и инстру-
ментальные исследования в соответствии с националь-
ными клиническими рекомендациями по РА2 и арте-
риальной гипертензии у взрослых3. Кроме того, у всех 
пациентов в динамике (при поступлении и через 2 нед 
после завершения курса реабилитации) отслеживали 
активность РА по  DAS-28 (Disease Аctivity Score 28, 
индекс активности заболевания 28), включая число 
болезненных и припухших суставов, скорость оседания 
эритроцитов (СОЭ) и  уровень С-реактивного белка 
(СРБ) в крови, проводили оценку общего состояния 
здоровья (ООСЗ), уровня ревматоидного фактора, бо-
ли по визуальной аналоговой шкале (ВАШ), функцио
нальной способности пациентов по  HAQ-DI. Также 
в  динамике выполняли суточное мониторирование 
артериального давления (АД) с  помощью аппарата 
BPLab (ООО «Петр Телегин»), ТШХ [9] и динамомет
рию кистей рук с помощью механического кистевого 
динамометра ДК-25. Должные показатели ТШХ 
для  мужчин и  женщин рассчитывали по  формулам 
P. L. Enright и D. Sherrill, включающим индекс массы 
тела (ИМТ) в кг / м2 [10].

Курс реабилитации был разработан специалистами 
Университетской клиники и кафедры терапии, эндо-
кринологии и диетологии Ивановского государствен-
ного медицинского университета на основе комплекса 
методических рекомендаций Научно-исследователь-
ского института ревматологии им. В. А. Насоновой. Он 
проходил в течение 2 нед ежедневно и включал лечеб-

ную физкультуру для увеличения подвижности суста-
вов и укрепления мышц в течение 30 мин и занятия 
на кардиотренажерах линейки Kardiomed 700, вклю-
чающей тренажеры Upper Body Cycle (эргометр для 
интервальной тренировки верхних конечностей в по-
ложении сидя) и Comfort Cycle (горизонтальный ве-
лоэргометр для  тренировки нижних конечностей 
с разгрузкой мышц спины), или Mill (тредмил) по 15 мин 
на каждом тренажере с нагрузкой средней интенсив-
ности. Кроме того, все пациенты получали физио-
лечение (магнито-, лазеротерапию или  фонофорез 
с гидрокортизоном). 

Повышение ФРС в  процессе реабилитации рас-
сматривали как клинически значимое при увеличении 
дистанции в ТШХ на 44 м и более по аналогии с кар-
диореабилитационными программами [6].

Исследование одобрено этическим комитетом 
Ивановского государственного медицинского универ-
ситета (выписка из  протокола № 2 от  04.04.2018). 
Статистический анализ проведен с  использованием 
программного пакета Statistica 10.0 (“StatSoft”, США, 
2018). При оценке признаков с нормальным распре
делением использовали параметрический анализ с вы-
числением среднего значения и  стандартного от
клонения (± σ), при  сравнении зависимых групп 
использовали парный t-критерий Стьюдента. Если 
распределение признаков в группе отличалось от нор-
мального, использовали медиану и IQR (interquartile 
range, межквартильный размах), сравнение этих групп 
проводили с помощью критерия Манна–Уитни для не-
зависимых групп и Вилкоксона – для зависимых. Кор-
реляционный анализ между количественными при-
знаками проводили с использованием коэффициента 
корреляции Пирсона, для корреляционного анализа 
с порядковыми признаками применяли коэффициент 
Спирмена. Для выяснения признаков, имеющих пред-
сказательную значимость для результатов ТШХ, ис-
пользовали ROC-анализ. Различия и  взаимосвязи 
между признаками считали статистически значимыми 
при p <0,05.

Результаты
Медиана расстояния в  ТШХ для  всех пациентов 

при  поступлении составила 400  м (IQR 340–480  м), 
что  ниже должного показателя для  лиц соответству
ющего пола и возраста, который равен 473,9 м (IQR 
431,5–529,9 м; р <0,01). Женщины с РА в ТШХ прохо-
дили 400 м (IQR 340–480 м), что также меньше по срав-
нению с должными значениями для соответствующего 
возраста – 472 м (IQR 429,9–527,3 м; р = 0,01). У мужчин 
расстояние в ТШХ составило 380 м (IQR 340–440 м) 

2См. сноску 1 на с. 24
3�Клинические рекомендации. Артериальная гипертензия у взрослых. Российское кардиологическое общество, 2024. Доступно по: https://
cr.minzdrav.gov.ru/preview-cr/62_3
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и было статистически значимо меньше должного значе-
ния 518 м (IQR 503,5–574,8 м; р <0,01).

При проведении корреляционного анализа выяв-
лены положительное влияние на расстояние в ТШХ 
силы левой руки (r = 0,33; р = 0,02) и отрицательное – 
возраста (r = –0,42; р = 0,02), нарушения жизнедеятель-
ности по HAQ-DI (r = –0,42; р = 0,01), среднего пуль-
сового (r = –0,38; р = 0,01) и среднего систолического 
АД в ночные часы (r = –0,28; р = 0,02), функциональ-
ного класса РА (r = –0,34; р = 0,03), ООСЗ по ВАШ  
(r = –0,31; р = 0,02) и интенсивности боли по ВАШ  
(r = –0,29; р = 0,01).

В  динамике через 2 нед реабилитации отмечено 
улучшение результатов ТШХ с 400 м (IQR 340–480 м) 
до 430 м (IQR 386–510 м; р <0,01), что по‑прежнему 
было ниже должных значений 473,9  м (IQR 431,5–
529,3 м; р <0,01). Прирост расстояния в ТШХ (ΔТШХ) 
в процессе реабилитации варьировал, 51 (40,2 %) па-
циент увеличил дистанцию в тесте на  44  м и  более, 
что рассматривалось нами как клинически значимый 
результат лечения [6].

Увеличение дистанции в  ТШХ сопровождалось 
статистически значимым снижением индекса DAS-28 
за счет уменьшения числа болезненных и припухших 
суставов и улучшения состояния здоровья по оценке 
пациентов (табл. 2). Это можно расценивать как эф-
фективность физической реабилитации на фоне неиз-
менной базисной терапии. При этом показатели СОЭ, 
СРБ и ревматоидного фактора значимо не изменились. 
Отмечены также статистически значимое снижение 
интенсивности боли и  увеличение силы как  правой,  
так и левой рук, а также улучшение показателей ФРС 
по шкале HAQ-DI. Кроме того, статистически значимо 
снизилось систолическое и диастолическое АД в дневные 
часы в отсутствие значимых изменений ночного АД.

В ходе дополнительного сравнительного анализа 
различных групп пациентов с  РА c помощью ROC-
анализа установлено, что результаты ТШХ как до, так 
и после реабилитации были лучше у пациентов в воз-
расте менее 61 года, с ИМТ <27 кг / м2 и длительностью 
РА менее 1 года по сравнению с лицами старше 61 года, 
с ИМТ ≥27 кг / м2 и длительностью РА от 1 года (рис. 1).

Так, при разделении пациентов на 2 группы по ме-
диане возраста младше 61  года (n = 51) и  от  61  года 
(n = 76) оказалось, что более молодые пациенты про-
ходили большее расстояние как до (450 м (IQR 400–
500 м) против 369 м (IQR 320–416 м); p = 0,003), так 
и  после (500  м (IQR 450–550  м) против 410  м (IQR 
349,5–500 м); p = 0,003) реабилитации. ΔТШХ составил 
40 м (IQR 0–50 м) в группе младше 61 года и 27,5 м (IQR 
10–54 м) в  группе старше 61 года и между группами 
значимо не различался (p = 0,74). Влияние возраста 
пациентов в группах на результаты ТШХ подтверждено 

данными ROC-анализа (см. рис. 1, а). Пороговые зна-
чения ТШХ ≤415 м при поступлении и ≤428 м при вы-
писке обеспечивали наилучшее разделение по возрасту 
(AUC (area under curve, площадь под ROC-кривой) 0,74), 
что указывает на хорошее качество модели. Несмотря 
на то что непосредственные результаты ТШХ были луч-
ше в более молодой группе, прирост в разных возраст-
ных группах был сопоставим статистически, что кос-
венно свидетельствует об эффективности реабилитации 
по показателям ТШХ вне зависимости от возраста.

При стратификации по медиане ИМТ (<27 кг / м2; 
n = 52 и ≥27 кг / м2; n = 75) пациенты с меньшей массой 
тела демонстрировали статистически значимо лучшие 
результаты ТШХ до (430 м (IQR 361,5–500 м) против 
400 м (IQR 320–440 м); p = 0,007) и после (480 м (IQR 
415–542,5 м) против 420 м (IQR 350–500 м); p = 0,0034) 
реабилитации. Различий в ΔТШХ между группами 
с ИМТ <27 и ≥27 кг / м2 (32,5 м (IQR 10–50 м) и 31 м 
(IQR 10–60 м) соответственно; p = 0,91) не выявлено, 
что свидетельствует о сравнимом реабилитационном 
потенциале у  пациентов с  различной массой тела, 
включая ее избыток и ожирение. Значимость деления 
на группы по ИМТ как предиктора результатов ТШХ 
подтверждена данными ROC-анализа (см. рис. 1, б). 
По его результатам пороговые значения ТШХ ≤444 м 
при  поступлении (AUC 0,64) и ≤415  м при  выписке 
(AUC 0,65) позволяют разделить группы по ИМТ с уме-
ренным качеством прогноза.

При сравнении пациентов с различным дебютом 
РА (длительность заболевания менее 1  года; n = 18 
и  1  год и  более; n = 91) установлено, что  пациенты 
с  недавним началом заболевания имели лучшие по-
казатели в ТШХ как до (480 м (IQR 400–500 м) против 
400 м (IQR 320–450 м); p = 0,005), так и после (510 м 
(IQR 420–540 м) против 420 м (IQR 357–500 м); p = 0,007) 
реабилитации. Различий в ΔТШХ между группами 
(40 м (IQR 20–50 м) в группе с длительностью менее 
1 года и 30 м (IQR 10–60 м) – от 1 года) не выявлено 
(p = 0,88), что говорит о сходной эффективности реаби-
литации у пациентов с различной длительностью РА и по-
зволяет ставить сходные цели по приросту ФРС. Поро-
говые значения, полученные в результате ROC-анализа, 
составили >450 м при поступлении и >480 м при выписке, 
что позволяет использовать данные параметры в качестве 
прогностических индикаторов в зависимости от длитель-
ности РА. Значение AUC 0,70 свидетельствует о доста-
точной диагностической значимости модели.

Обсуждение
Физические упражнения рассматриваются в рос-

сийских и европейских рекомендациях как неотъемле-
мая часть лечения РА4 [11]. Рекомендуется определен-
ная структура физических упражнений, включающая 

4См. сноску 1 на с. 24
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Таблица 2. Динамика активности и функционального статуса больных ревматоидным артритом (n = 127)

Table 2. Dynamics of activity and functional status in patients with rheumatoid arthritis (n = 127)

Характеристика 
Characteristic

При поступлении 
At admission

Через 2 нед 
2 weeks later

р

Среднее значение DAS-28 ± σ, баллы 
Mean DAS-28 score ± σ 3,96 ± 1,07 3,69 ± 1,01 <0,01*

Число болезненных суставов по DAS-28, 
медиана (IQR) 
Tender joint count per DAS-28, median (IQR) 

6 (2–9) 5 (2–9) 0,001*

Число припухших суставов по DAS-28, 
медиана (IQR) 
Swollen joint count per DAS-28, median (IQR) 

1 (0–3) 0 (0–3) 0,01*

Средняя общая оценка состояния здоровья 
по ВАШ ± σ, мм 
Mean overall health per VAS ± σ, mm

51,03 ± 24,09 40,67 ± 22,92 <0,01*

Средний уровень СОЭ ± σ, мм / ч 
Mean ESR ± σ, mm / h

29,09 ± 23,67 27,27 ± 21,15 0,3

Средний уровень СРБ ± σ, мг / л 
Mean CRP ± σ, mg / L

8,62 ± 8,18 8,00 ± 8,26 0,12

Средний уровень РФ ± σ, МЕ / мл 
Mean RF level ± σ, MU / mL

129,61 ± 166,61 120,39 ± 149,98 0,08

Средняя интенсивность боли по ВАШ ± σ, мм 
Mean pain intensity per VAS ± σ, mm

48,73 ± 26,14 38,47 ± 24,08 <0,01*

Средняя сила правой руки ± σ, даН = 1 кг 
Mean right hand strength ± σ, daN = 1 kg

14,78 ± 8,20 16,25 ± 8,04 <0,01*

Средняя сила левой руки ± σ, даН = 1 кг 
Mean left hand strength ± σ, daN = 1 kg

14,43 ± 7,98 15,24 ± 7,76 0,007*

Средний HAQ-DI ± σ 
Mean HAQ-DI ± σ 1,17 ± 0,72 1,03 ± 0,68 <0,01*

Среднее систолическое АД ± σ, мм рт. ст.: 
Mean systolic BP ± σ, mmHg:

в дневные часы 
at daytime
в ночные часы 
at nighttime

132,28 ± 14,58

124,18 ± 16,64

129,34 ± 13,59

122,42 ± 16,36

<0,01*

0,053

Среднее диастолическое АД ± σ, мм рт. ст.: 
Mean diastolic BP ± σ, mmHg:

в дневные часы 
at daytime
в ночные часы 
at nighttime

80,34 ± 9,91

71,38 ± 9,73

78,44 ± 9,61

70,6 ± 9,49

0,005*

0,31

Результат ТШХ, медиана (IQR), м 
6MWT result, median (IQR), m

400 (340–480) 430 (386–510) <0,01*

*Различия достоверны при p <0,05.
Примечание. σ – стандартное отклонение; DAS-28 (Disease Activity Score 28) – Индекс активности заболевания 28; IQR 
(interquartile range) – межквартильный размах; ВАШ – визуальная аналоговая шкала; СОЭ – скорость оседания эритроци­
тов; СРБ – С-реактивный белок; РФ – ревматоидный фактор; HAQ-DI (Health Assessment Questionnaire – Disability Index) – 
индекс оценки функциональной способности больных ревматоидным артритом; АД – артериальное давление; ТШХ – тест 
с 6‑минутной ходьбой. 
*Differences are significant at p <0.05. 
Note. σ – standard deviation; DAS-28 – Disease Activity Score 28; IQR – interquartile range; VAS – visual analogue scale; ESR – erythrocyte 
sedimentation rate; CRP – C-reactive protein; RF – rheumatoid factor; HAQ-DI – Health Assessment Questionnaire – Disability Index; BP – blood 
pressure; 6MWT – 6‑minute walk test.
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Рис. 1. ROC-кривые для стратификации пациентов с ревматоидным артритом в тесте с 6‑минутной ходьбой по возрасту (младше и старше 
61 года, а), индексу массы тела (больше и меньше 27 кг / м2, б) и длительности ревматоидного артрита (меньше и больше 1 года, в). AUC (area 
under curve) – площадь под ROC-кривой
Fig. 1. ROC curves for stratification of patients with rheumatoid arthritis in the 6‑minute walk test by age (below and above 61 years, а), body mass index 
(below and above 27 kg / m2, б) and duration of rheumatoid arthritis (below and above 1 year, в). AUC – area under ROC curve
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До реабилитации / Before rehabilitation После реабилитации / After rehabilitation

Чувствительность 74,7  % / 
Sensitivity 74.7  %

Специфичность 63,5  % /  
Specificity 63.5  %

Критерий: ≤415 / Criterion: ≤415
AUC 0,735
p <0,001

Чувствительность 68,0  % / 
Sensitivity 68.0  %

Специфичность 76,9  % / 
Specificity 76.9  %

Критерий: ≤428 / Criterion: ≤428
AUC 0,738
p <0,001

Чувствительность 78,7  % / 
Sensitivity 78.7  %

Специфичность 48,1  % / 
Specificity 48.1  %

Критерий: ≤444 / Criterion: ≤444
AUC 0,640
p = 0,005

Чувствительность 49,3  % / 
Sensitivity 49.3  %

Специфичность 75,0  % / 
Specificity 75.0  %

Критерий: ≤415 / Criterion: ≤415
AUC 0,653
p = 0,002

Чувствительность 66,7  % / 
Sensitivity 66.7  %

Специфичность 78,0  % / 
Specificity 78.0  %

Критерий: >450 / Criterion: >450
AUC 0,721
p <0,001

Чувствительность 72,2  % / 
Sensitivity 72.2  %

Специфичность 67,9  % / 
Specificity 67.9  %

Критерий: >480 / Criterion: >480
AUC 0,718
p <0,001
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кардиореспираторные (аэробные) нагрузки, силовые 
упражнения, упражнения на гибкость и растяжение 
мышц для  увеличения объема движений в  суставах, 
в том числе комплексы для улучшения подвижности 
кистей, а также нейромышечные упражнения на рав-
новесие. При этом акцент делается на необходимости 
сочетать аэробные нагрузки с  силовыми упражне
ниями с  достижением по  крайней мере умеренной 
интенсивности [12]. Рекомендации даны с учетом по-
ложительных эффектов и безопасности таких упражне-
ний для общего состояния и суставного синдрома на лю-
бой стадии РА [13]. Вместе с тем переносимость аэробных 
нагрузок у пациентов с РА в процессе реабилитации ред-
ко оценивается. В нашем исследовании показаны воз-
можности применения ТШХ с этой целью.

Результаты систематического обзора литературы 
по физической активности больных РА свидетельству-
ют о том, что они расходуют значительно меньше энер-
гии и  имеют очень низкую аэробную способность 
по  сравнению с  нормой, а  также проводят меньше 
времени в энергичных занятиях по сравнению с лица-
ми контрольной группы [14]. Это подтверждают и дан-
ные нашего исследования, в котором выявлено сни-
жение ФРС в ТШХ как у мужчин, так и у женщин с РА 
по сравнению с должными значениями для лиц соот-
ветствующего пола и возраста. Отклонения от нормы 
в нашей когорте больных РА носили умеренный харак-
тер и соответствовали, как правило, I или II функцио-
нальному классу, что объясняется отсутствием высокой 
активности РА и тяжелых коморбидных заболеваний. 
Результаты корреляционного анализа показали наи-
более тесные отрицательные связи расстояния в ТШХ 
с возрастом и нарушением функциональной способ-
ности больного РА в повседневной жизни по HAQ-DI. 
Кроме того, выявлены отрицательные связи расстоя-
ния в ТШХ с другими характеристиками РА – функ-
циональным классом, ООСЗ, интенсивностью боли 
и уровнями пульсового и систолического АД в ночные 
часы. Сила левой руки положительно влияла на резуль-
тат ТШХ. ROC-анализ подтвердил влияние возраста, 
ИМТ и длительности РА при прогнозировании дис-
танции в ТШХ у больных как до, так и после реабили-
тации. Эти результаты позволяют рассматривать ТШХ 
как дополнительный инструмент в оценке двигатель-
ной активности пациента с РА при аэробных нагрузках, 
который отражает общее состояние здоровья, влияние 
факторов сердечно-сосудистого (возраст, артериальная 
гипертензия) и кардиометаболического (повышенный 
ИМТ) риска. Эти данные дополняют результаты по-
хожего исследования при РА, которое также демон-
стрируют влияние возраста, ИМТ и ООСЗ на резуль-
таты ТШХ [7]. Влияние воспаления (уровень СРБ 
>3 мг / л) на уменьшение расстояния в ТШХ показано 
в исследовании M. B. Ferreira и соавт. и не выявлено 
нами, что связано с отсутствием высокой активности 
болезни у большинства наших пациентов [8]. Есть ос-

нования считать, что в отсутствие высокой активности 
РА именно показатели сердечно-сосудистого и мета-
болического риска в сочетании с физической актив-
ностью в большей степени, чем воспаление, опреде-
ляют прогноз. Это показано в исследовании, в котором 
сравнивали роль воспаления и кардиореспираторного 
фитнеса в развитии смертельных исходов у пациентов 
с  РА. Кардиореспираторный фитнес рассчитывали 
по формуле, включающей пол, возраст, ИМТ или объ-
ем талии, курение, физическую активность, пульс в по-
кое и систолическое АД. Оказалось, что эффект низ-
кого кардиореспираторного фитнеса на  снижение 
смертности от всех причин в 3 раза превышал эффект 
воспаления, оцененного по уровню СРБ ≥3 мг / л [15]. 
Результаты этого исследования дополнительно обо-
сновывают необходимость применения физических 
упражнений с включением аэробных физических на-
грузок для  лечения РА наряду с  медикаментозными 
препаратами.

Уже через 2 нед комплексной реабилитации с вклю-
чением аэробных физических нагрузок умеренной 
интенсивности у больных РА отмечено статистически 
значимое улучшение в результатах ТШХ, которое со-
провождалось отчетливой положительной динамикой 
показателей суставного синдрома (число болезненных 
и припухших суставов, интенсивность боли), увеличе-
нием силы кистей, улучшением показателей ООСЗ 
и HAQ-DI, а также снижением пульсового и ночного 
систолического АД. Расстояние, достигнутое в ТШХ 
через 2 нед реабилитации, было больше у пациентов 
младше 61  года, с  меньшей массой тела (ИМТ 
<27 кг / м2) и с ранней стадией РА (<1 года). Статисти-
чески значимых различий в ΔТШХ в динамике до и че-
рез 2 нед реабилитации не  найдено, что  указывает 
на эффективность реабилитации у пациентов различ-
ных групп и позволяет прогнозировать хороший ре-
зультат у  пожилых пациентов, а  также более тучных 
и с длительным анамнезом заболевания. Вместе с тем 
у пациентов этих групп отмечена тенденция к меньше-
му ΔТШХ, что может объяснять вариабельность резуль-
татов реабилитации, и  только в  40,2 % наблюдений 
расстояние увеличилось до клинически значимого ре-
зультата по аналогии с кардиореабилитационными про-
граммами [6].

Проведенное исследование расширяет знания 
о клинической значимости ТШХ в оценке ФРС у па-
циентов с РА с факторами сердечно-сосудистого и ме-
таболического риска. В дополнение к ранее выполнен-
ным немногочисленным исследованиям по  этому 
вопросу показано влияние пульсового и систолическо-
го АД в ночные часы на результаты ТШХ. Кроме того, 
нами представлены возможности для прогнозирования 
результатов ТШХ и использования его для оценки эф-
фективности реабилитации в краткосрочных програм-
мах с включением умеренных аэробных физических 
нагрузок на кардиотренажерах.
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Результаты исследования ограничены определен-
ной когортой больных РА с невысокой активностью 
и отсутствием тяжелой коморбидной патологии. В на-
шем исследовании не участвовали лица контрольной 
группы без РА.

Заключение
Для пациентов с РА вне обострения и при отсут-

ствии тяжелой коморбидной патологии характерно 
умеренное снижение ФРС в ТШХ. Уже через 2 нед 
комплексной реабилитации с включением аэробных 
нагрузок увеличивается расстояние в ТШХ на фоне 
улучшения показателей суставного синдрома, увели-
чения мышечной силы, улучшения общего состояния 

здоровья и снижения систолического АД. ТШХ явля-
ется простым и удобным инструментом в оценке ФРС 
пациента с  РА, который отражает общее состояние 
здоровья, связанного с основным заболеванием, вли-
яние факторов сердечно-сосудистого (возраст, арте-
риальная гипертензия) и кардиометаболического (по-
вышенный ИМТ) риска. Данный тест целесообразно 
использовать у больных РА как общедоступный ин-
струмент оценки функционального состояния, вклю-
чая состояние как суставно-мышечной, так и кардио
респираторной систем, прогнозирования и  оценки 
эффективности комплексной реабилитации с учетом 
возраста, длительности и тяжести РА, а также харак-
тера коморбидной патологии.
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Прогнозирование потери трудоспособности 
при системной склеродермии: роль 
клинико-инструментальных характеристик

Е. П. Михеева1, 2, Н. М. Бабадаева1, 2, А. А. Кондрашов1, Н. А. Шостак1, А. А. Клименко1, 2

1ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н. И. Пирогова» Минздрава 
России; Россия, 117513 Москва, ул. Островитянова, 1; 
2ГБУЗ г. Москвы «Городская клиническая больница № 1 им. Н. И. Пирогова Департамента здравоохранения г. Москвы»; 
Россия, 119049 Москва, Ленинский пр-кт, 8

К о н т а к т ы :	 Екатерина Павловна Михеева katherina.mikheeva@mail.ru

Цель исследования – выявление прогностически неблагоприятных предикторов потери трудоспособности у боль-
ных системной склеродермией (ССД).
Материал и  методы. В  анализ включены 60 пациентов трудоспособного возраста (средний возраст  – 50,18 ± 
9,86  года) с  достоверным диагнозом ССД, установленным на  основании критериев ACR (American College 
of Rheumatology, Американская коллегия ревматологов) и EULAR (European League Against Rheumatism, Европейская 
лига против ревматизма) 2013 г. Соотношение мужчин и женщин составило 1:5. Медиана промежутка времени 
от появления феномена Рейно до момента включения в исследование – 7,5 года (межквартильный размах от 3 лет 
до 17,5 года), от появления первого симптома, не связанного с феноменом Рейно, – 6,5 года (межквартильный раз-
мах от 2 лет до 12,5 года). Проведены комплексные клинические, лабораторные и инструментальные обследования 
с целью выявления особенностей течения ССД. Также оценивались уровни тревожности и депрессии с использо-
ванием HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale, Госпитальная шкала тревоги и депрессии), качество жизни 
по опроснику SF-36 (The Short Form-36), функциональные нарушения по HAQ (Health Assessment Questionnaire, 
Анкета оценки состояния здоровья) и SHAQ (Scleroderma Health Assessment Questionnaire, Опросник оценки со-
стояния здоровья при склеродермии), степень выраженности одышки определяли по модифицированной шкале 
mMRC (Medical Research Council, Медицинский исследовательский совет). Все включенные в анализ пациенты раз-
делены на 2 группы в зависимости от статуса – работающие или неработающие по причине ССД. Трудоспособность 
и статус работающего в данном исследовании приняты за синонимы. К группе нетрудоспособных относили паци-
ентов, утративших трудоспособность по причине ССД. Пациентов, не работающих по иным причинам, исключили 
из исследования.
Результаты. В  однофакторном анализе методом бинарной логистической регрессии статистически значимыми 
предикторами потери трудоспособности стали показатели функциональных нарушений HAQ ≥0,43 (отношение 
шансов (ОШ) 17,82; 95 % доверительный интервал (ДИ) 3,04–104,61; p <0,001), значения SHAQ >0,71 (ОШ 13,51; 
95 % ДИ 2,53–72,06; p = 0,002), уровень PCS (Physical Component Summary, физический компонент здоровья) 
по SF-36 <36,24 (ОШ 0,9; 95 % ДИ 0,84–0,96; p = 0,001), уровень депрессии по шкале HADS-D (HADS-Depression, 
подшкала депрессии) ≥7 баллов (ОШ 1,21; 95 % ДИ 1,03–1,42; p = 0,02), наличие одышки по mMRC ≥2 баллов (ОШ 
3,63; 95 % ДИ 1,68–7,81; p <0,001), уровень систолического давления в легочной артерии >27,5 мм рт. ст. (ОШ 1,21; 
95 % ДИ 0,07–1,37; p = 0,002), скорость трикуспидальной регургитации ≥2,4 м / с  (ОШ 1,04; 95 % ДИ 1,01–1,07; 
p <0,001), дистанция в тесте с шестиминутной ходьбой ≤500 м (ОШ 1,63; 95 % ДИ 1,16–2,29; p = 0,011), форсиро-
ванная жизненная емкость легких ≤90 % от должной (ОШ 1,21; 95 % ДИ 1,03–1,43; p = 0,02), ручной труд (ОШ 16,2; 
95 % ДИ 1,57–167,74; p = 0,02). В многофакторном анализе методом множественной логистической регрессии, 
имеющим чувствительность 84,6 % и  специфичность 85,3 %, значимость в  прогнозе потери трудоспособности 
при ССД продемонстрировали уровень одышки по шкале mMRC ≥2 баллов (OШ 33,5; 95 % ДИ 3,05–367,81; p = 0,004) 
и скорость трикуспидальной регургитации ≥2,4 м / с (OШ 69,8; 95 % ДИ 7,75–625,04; p <0,001).
Заключение. Значимость оценки тяжести одышки по  шкале mMRC и  скорости трикуспидальной регургитации 
по данным эхокардиографии в отношении прогнозирования потери трудоспособности определяет необходимость 
использования данных параметров в клинической практике врача-ревматолога.

Ключевые слова: системная склеродермия, прогнозирование нетрудоспособности, предиктор потери трудоспособ-
ности, снижение трудоспособности, социально-экономическое бремя, функциональное нарушение, качество жизни, 
работоспособность, прогноз заболевания
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Prediction of work disability in systemic sclerosis: role of clinical and instrumental 
characteristics
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C o n t a c t s :	 Ekaterina Pavlovna Mikheeva katherina.mikheeva@mail.ru

Aim. To identify prognostically unfavorable predictors of loss of ability to work in patients with systemic sclerosis.
Material and methods. The analysis included 60 patients of working age (mean age 50.18 ± 9.86 years) with confirmed 
diagnosis of systemic sclerosis established based on the American College of Rheumatology (ACR) and European League 
Against Rheumatism (EULAR) criteria (2013). The  ratio of men to women was 1:5. Median duration of  the disease 
from the onset of Raynaud’s phenomenon was 7.5 (interquartile range from 3 to 17.5) years, and from the first symptom 
not related to Raynaud’s phenomenon – 6.5 (interquartile range from 2 to 12.5) years. The severity of clinical, laboratory, 
and instrumental characteristics of systemic sclerosis, the level of anxiety and depression according to the Hospital 
Anxiety and Depression Scale (HADS), the degree of reduction of quality of life according to the SF-36 questionnaire, 
the degree of functional disorders according to the Health Assessment Questionnaire (HAQ) and the Sclerosis Health 
Assessment Questionnaire (SHAQ) were assessed. The severity of dyspnea was evaluated using the modified Medical 
Research Council (mMRC) scale. All patients included in the analysis were divided into two groups based on their status: 
employed or unemployed (due to systemic sclerosis). In this study, ability to work and the status of an employed were 
considered synonyms. The “unemployed” category included patients who had lost their ability to work due to systemic 
sclerosis. Patients unemployed for other reasons were excluded from the study.
Results. Univariate analysis using binary logistic regression showed that significant predictors of loss of ability to work 
are functional disorders HAQ ≥0.43 (odds ratio (OR) 17.82; 95 % confidence interval (CI) 3.04–104.61; p <0.001), SHAQ 
score >0.71 (OR 13.51; 95 % CI 2.53–72.06; p = 0.002), low physical health score per the SF-36 PCS (Physical Component 
Summary) <36.24 (OR 0.9; 95 % CI 0.84–0.96; p = 0.001), depression per the HADS-Depression scale ≥7 (OR 1.21; 95 % CI 
1.03–1.42; p = 0.02), dyspnea per the mMRC ≥2 (OR 3.63; 95 % CI 1.68–7.81; p <0.001), systolic pressure in the pulmonary 
artery >27.5 mmHg (OR 1.21; 95 % CI 0.07–1.37; p = 0.002), tricuspid regurgitation velocity ≥2.4 m / s (OR 1.04; 95 % CI 
1.01–1.07; p = 0.001), decreased distance in the six minute walk test ≤500 m (OR 1.63; 95 % CI 1.16–2.29; p = 0.011), 
decrease in forced vital capacity ≤90 % from predicted (OR 1.21; 95 % CI 1.03–1.43; p = 0.02), manual labor (OR 16.2; 
95 % CI 1.57–167.74; p =0.02). Multivariate analysis using multiple logistic regression with sensitivity 84.6 % 
and specificity 85.3 % showed that loss of ability to work in systemic sclerosis is affected by dyspnea level per the mMRC ≥2 
(OR 33.5; 95 % CI 3.05–367.81; p = 0.004) and tricuspid regurgitation velocity ≥2.4 m / s (OR 69.8; 95 % CI 7.75–625.04; 
p <0.001).
Conclusion. The importance of assessing the severity of dyspnea using the mMRC scale and tricuspid regurgitation 
velocity as determined by echocardiography in relation to predicting the loss of work ability underscores the necessity 
of evaluating these parameters in routine rheumatological practice.

Keywords: systemic sclerosis, prediction of  disability, predictors of  loss of  ability to  work, decreased work ability, 
socio-economic burden, functional disorder, quality of life, work ability, disease prognosis

For citation: Mikheeva E. P., Babadaeva N. M., Kondrashov A. A. et al. Prediction of work disability in systemic sclerosis: 
role of clinical and instrumental characteristics. Klinitsist = The Clinician 2025;19(3):33–40. (In Russ.).
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Введение
Нетрудоспособность среди пациентов с ревмати-

ческими заболеваниями, особенно с системной скле-
родермией (ССД), остается значимой социально-эко-
номической проблемой во  всем мире, приводя 
к социальной депривации и снижению качества жизни. 
По данным зарубежных авторов, косвенные расходы 
государства, связанные с пропусками работы, сниже-
нием производительности труда и  продуктивности 

на рабочем месте больных ССД превышают прямые, 
непосредственные расходы бюджета, направленные 
на развитие и функционирование системы здравоох-
ранения [1]. По данным национальной базы Германии 
за 2010–2022 гг. занятость пациентов с ревматически-
ми заболеваниями несколько увеличилась с появлени-
ем современных методов лечения, однако она все 
еще не достигает общепопуляционного уровня [2]. Не-
трудоспособность при ССД широко распространена 
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и  ассоциирована со  значимыми функциональными 
нарушениями у больных, широким спектром клини-
ческих проявлений ССД и сниженным качеством жиз-
ни [3]. В  рекомендациях EULAR (European League 
Against Rheumatism, Европейская лига против ревма-
тизма) от 2021 г. отмечена важность поддержания тру-
довой активности у пациентов с ревматическими за-
болеваниями, включая ССД, поскольку это не только 
улучшает качество жизни, но и положительно сказы-
вается на течении самого заболевания [4], что обуслов-
ливает необходимость поиска факторов, оказывающих 
наиболее значимое влияние на потерю работоспособ-
ности и совершенствование комплекса превентивных 
мероприятий.

Данные о факторах, предсказывающих потерю тру-
доспособности при ССД, ограничены. Мы нашли 5 за-
рубежных исследований, выявляющих предикторы 
потери трудоспособности с  использованием метода 
множественной логистической регрессии, в которых 
исходом в зависимой переменной служила, как и в на-
шей работе, утрата трудоспособности [5–9]. Аналогич-
ных отечественных исследований не найдено. Ограни-
ченность данных и отсутствие подобных исследований 
в российской популяции подчеркивают необходимость 
дальнейшего изучения факторов риска развития не-
трудоспособности у пациентов с ССД.

Цель исследования – выявить прогностические не-
благоприятные предикторы потери трудоспособности 
у больных ССД.

Материал и методы
В анализ включены 60 пациентов трудоспособного 

возраста (средний возраст – 50,18 ± 9,86 года) с досто-
верным диагнозом ССД, установленным на основании 
критериев ACR (American College of Rheumatology, Аме-
риканская коллегия ревматологов) и EULAR (2013). 
Соотношение мужчин и женщин составило 1:5, меди-
ана продолжительности болезни от появления фено-
мена Рейно до момента включения в исследование – 
7,5 года (межквартильный размах от 3 лет до 17,5 года), 
от появления первого симптома, не связанного с фе-
номеном Рейно, – 6,5 года (межквартильный размах 
от 2 лет до 12,5 года). 

Проведены комплексные клинические, лаборатор-
ные и инструментальные обследования (функциональ-
ные легочные тесты, электрокардиография, высоко-
разрешающая компьютерная томография органов 
грудной клетки, эзофагогастродуоденоскопия) больных 
с целью выявления особенностей течения ССД. Всем 
пациентам выполняли эхокардиографию с  оценкой 
скорости трикуспидальной регургитации, размеров 
правых отделов сердца, систолического давления в ле-
гочной артерии. При скорости трикуспидальной ре-
гургитации >3,4  м / с, площади правого предсердия 
в систолу >18 см2 вероятность легочной гипертензии 
расценивали как высокую [10]. Всем больным выпол-

няли тест с шестиминутной ходьбой, капилляроскопию 
ногтевого ложа. Выраженность феномена Рейно и боль 
в мышцах оценивали по визуальной аналоговой шкале 
в миллиметрах. Также оценивали уровни тревожности 
и депрессии с использованием HADS (Hospital Anxiety 
and Depression Scale, Госпитальная шкала тревоги  
и  депрессии), качество жизни по  опроснику SF-36 
(The  Short Form-36), функциональные нарушения 
по HAQ (Health Assessment Questionnaire, Анкета оцен-
ки состояния здоровья) и SHAQ (Scleroderma Health 
Assessment Questionnaire, Опросник оценки состояния 
здоровья при склеродермии), степень выраженности 
одышки определяли по  модифицированной шкале 
mMRC (Medical Research Council, Медицинский ис-
следовательский совет). 

Всех включенных в  анализ пациентов разделили 
на 2 группы в зависимости от статуса – работающие 
или неработающие по причине ССД. Согласно боль-
шинству словарных источников, трудоспособность 
трактуется как способность к выполнению трудовой 
деятельности, определяемая состоянием здоровья [11]. 
Трудоспособность и статус работающего в данной ра-
боте приняты за синонимы. К категории нетрудоспо-
собных относили пациентов, утративших трудоспособ-
ность по  причине ССД. Пациентов, не  работающих 
по  иным причинам, исключили из  исследования. 
Данные об инвалидности у пациентов приведены на 
основании наличия или отсутствия подтвержденной 
документами группы инвалидности, установленной ме-
дико-социальной экспертизой. 

Статистическую обработку результатов исследова-
ния проводили с  помощью пакетов программ Excel, 
IBM SPSS Statistica 27. Сравнение процентных долей 
выполняли с помощью критерия χ2 Пирсона, сравнение 
двух групп по количественному показателю – с при-
менением U-критерия Манна–Уитни. Клинико-ин-
струментальные характеристики ССД и данные опрос-
ников, по  которым были найдены статистически 
значимые различия в группах работающих и нерабо-
тающих пациентов, включены в дальнейший анализ 
методом бинарной логистической регрессии с целью 
выявления значимых предикторов потери трудоспособ-
ности. Значимые предикторы, определенные таким 
способом, включены в анализ методом множественной 
логистической регрессии с последующим построением 
модели, прогнозирующей потерю трудоспособности 
при ССД. Для данной модели определены чувствитель-
ность и специфичность. С целью определения качества 
модели построена ROC-кривая, подсчитана AUC (area 
under curve, площадь под ROC-кривой).

Результаты
Из 60 пациентов по причине ССД утратили работо

способность 26 (43,3 %), остальные работали. Не имели 
группу инвалидности 27 (45 %) больных, признаны ин-
валидами III группы 23 (38,3 %), II группы – 10 (16,7 %), 
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пациентов с I группой не было. Высшее образование 
имели 39 (65 %) пациентов, среднее специальное – 14 
(23,3 %), среднее общее – 7 (11,7 %). Среди всех па-
циентов (как работающих на момент включения в ис-
следование, так и  утративших трудоспособность 
по причине ССД) профессии, связанные с умственным 
трудом, были у  35 (58,3  %), с  физическим  – у  25 
(41,7 %). Диффузная форма ССД диагностирована у 24 
(40 %) больных, лимитированная – у 34 (56,7 %), вис-
церальная – у 2 (3,3 %). Антитела к Scl-70 выявлены у 28 
(46,7 %) пациентов, антицентромерные антитела – у 22 
(36,7 %), анти-RoSSA – у 9 (15 %), к RNP (ribonucleo-
protein, рибонуклеопротеин) – у 1 (1,7 %). Феномен 
Рейно, склеродактилия и общая слабость – наиболее 
частые симптомы ССД, они встречались у 58 (97,6 %) 
пациентов. Миалгии и одышка отмечены реже – у 47 
(78,3 %) и 45 (75 %) соответственно. Сухой синдром 
выявлен у 38 (63,3 %) больных, изжога – у 37 (61,6 %), 

дилатация пищевода – у 34 (56,7 %), интерстициальное 
заболевание легких (ИЗЛ) – у 30 (50 %), дисфагия  – 
у  22  (36,7 %), диарея  – у  13 (21,7 %). Реже встреча-
лись  дигитальные рубчики и язвочки – у 20 (33 %) 
и 13 (21,7 %) пациентов соответственно, артриты или 
артралгии – у 17 (28,3 %), контрактуры – у 14 (23,3 %), 
подкожные кальцинаты  – у  11 (18,3  %). Телеанги
эктазии и легочная артериальная гипертензия (ЛАГ), 
подтвержденная катетеризацией правых отделов серд-
ца, выявлены у  2 (3,3 %) пациентов, высокая веро
ятность ЛАГ  – у  5 (8,3 %) (при  проведении поиска 
предикторов потери трудоспособности пациенты 
с подтвержденной ЛАГ и высоким риском ЛАГ объ-
единены в 1 группу). У 4 (6,7 %) пациентов отмечено 
наличие некрозов пальцев кистей, у  6 (10 %)  – на-
рушения ритма и у 3 (5 %) – нарушения проводимо-
сти. Спектр клинических проявлений представлен 
на рис. 1.

Рис. 1. Спектр клинических проявлений у пациентов с системной склеродермией (n = 60)
Fig. 1. Spectrum of physical manifestations in patients with systemic sclerosis (n = 60)
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Между группами работающих и неработающих па-
циентов отмечены статистически значимые различия 
по  возрасту: неработающие пациенты были старше 
в среднем на 5,6 года (p = 0,013). Кроме того, у них чаще 
имелась инвалидность II или III группы (p <0,001), был 
выше уровень систолического давления в  легочной 
артерии и  скорости трикуспидальной регургитации 
(p = 0,001), чаще встречалось ИЗЛ (p = 0,037), одышка 
по шкале mMRC была сильнее (p = 0,001), ниже уровень 
форсированной жизненной емкости легких (p = 0,015) 
и дистанция в тесте с шестиминутной ходьбой (p = 0,011). 
У неработающих пациентов отмечено более выражен-
ное нарушение функции кисти: статистически значимо 
чаще встречались контрактуры пальцев кистей (p = 0,015), 
а также одновременное наличие дигитальных язвочек, 
рубчиков и контрактур пальцев кистей (p = 0,044). При 
лабораторном обследовании уровень С-реактивного 
белка был статистически значимо выше у неработа
ющих (p = 0,032). Пациенты, занятые в профессиях, 
требующих ручного труда и  управления машинами 
вручную, значительно чаще оставляли работу из‑за про-
грессирования основного заболевания, чем пациенты, 
занимающиеся умственным трудом (p = 0,037). При 
оценке качества жизни, уровня функциональных на-
рушений и эмоционального состояния выявлено, что 
у неработающих ниже уровень PCS (Physical Component 
Summary, физический компонент здоровья) по шкале 
SF-36 (p <0,001), выше уровни HAQ (p <0,001), SHAQ 
(p = 0,001) и HADS (p = 0,012).

Клинические, лабораторные и инструментальные 
характеристики, а также данные опросников, по кото-
рым выявлены значимые различия между группами, 
включены в  дальнейший анализ методом бинарной 
логистической регрессии как возможные предикторы 
нетрудоспособности при ССД. Модель бинарной ре-
грессии позволила выделить следующие статистически 
значимые (р <0,05) предикторы потери трудоспособ-
ности: значения HAQ ≥0,43 (отношение шансов (ОШ) 
17,82; 95 % доверительный интервал (ДИ) 3,04–104,61; 
p <0,001), значения SHAQ >0,71 (ОШ 13,51; 95 % ДИ 
2,53–72,06; p = 0,002), низкий уровень PCS по SF-36 
<36,24 (ОШ 0,9; 95 % ДИ 0,84–0,96; p = 0,001), уровень 
депрессии по шкале HADS-D (HADS-Depression, под-
шкала депрессии) ≥7 баллов (ОШ 1,21; 95 % ДИ 1,03–1,42; 
p = 0,02), наличие одышки по шкале mMRC ≥2 баллов 
(ОШ 3,63; 95 % ДИ 1,68–7,81; p <0,001), уровень систо-
лического давления в легочной артерии >27,5 мм рт. ст. 
(ОШ 1,21; 95 % ДИ 0,07–1,37; p = 0,002), скорость три-
куспидальной регургитации ≥2,4 м / с (ОШ 1,04; 95 % ДИ 
1,01–1,07; p <0,001), дистанция в тесте с шестиминутной 
ходьбой ≤500 м (ОШ 1,63; 95 % ДИ 1,16–2,29; p = 0,011), 
форсированная жизненная емкость легких ≤90 % 
от должной (ОШ 1,21; 95 % ДИ 1,03–1,43; p = 0,02), руч-
ной труд (ОШ 16,2; 95 % ДИ 1,57–167,74; p = 0,02).

С  целью выявления многомерных взаимосвязей 
клинических проявлений ССД с потерей трудоспособ-

ности значимые предикторы потери трудоспособности, 
полученные методом бинарной логистической регрес-
сии, включены в дальнейший анализ методом множе-
ственной логистической регрессии, что  позволило 
учесть влияние нескольких переменных одновременно 
и оценить их относительный вклад в прогнозирование 
потери трудоспособности. Результаты множественно-
го регрессионного анализа показали, что при наличии 
одышки по шкале mMRC ≥2 баллов в 33,5 раза повы-
шается вероятность потери работы (OШ 33,5; 95 % ДИ 
3,05–367,81; p = 0,004). Скорость трикуспидальной 
регургитации ≥2,4 м / с также существенно повышает 
риск потери работы в  69,8 раза (ОШ 69,8; 95 % ДИ 
7,75–625,04; p <0,001). Пороговое значение логисти-
ческой функции p составило 0,61. Для оценки качества 
полученной модели построена ROC-кривая. Значение 
AUC, равное 0,93, свидетельствует о высокой точности 
модели (рис. 2). Ее чувствительность равна 84,6  %, 
специфичность – 85,3 %. Доля правильно классифи-
цированных результатов, полученных с помощью дан-
ной двухфакторной модели, – 88,3 %. Коэффициент 
детерминации Найджелкерка R2 составляет 0,708.

Обсуждение
Наиболее частые причины роста степени выражен-

ности одышки у пациентов с ССД – наличие ИЗЛ или 
ЛАГ. Повышение скорости трикуспидальной регурги-
тации наиболее характерно для ЛАГ. Поскольку ИЗЛ 
и  ЛАГ являются ключевыми факторами смертности 
при ССД [12], выявление нами скорости трикуспидаль-
ной регургитации и  одышки как  маркеров утраты 

Рис. 2. ROC-анализ уровня одышки по шкале mMRC (Medical Research 
Council, Медицинский исследовательский совет) и  скорости трику­
спидальной регургитации для прогноза потери трудоспособности. AUC 
(area under curve) – площадь под ROC-кривой
Fig. 2. ROC analysis of  dyspnea level per the  modified Medical Research 
Council (mMRC) scale and tricuspid regurgitation velocity for prognosis of loss 
of ability to work. AUC – area under the ROC curve

AUC 0,93
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трудоспособности выглядит вполне оправданным. 
В исследовании В. Д. Закиева и соавт., включившем 
33 пациента с ЛАГ, в том числе 2 – с ЛАГ, ассоцииро-
ванной с ССД (медиана возраста – 40 (21–72) лет), 
показано, что  8 (24,2  %) пациентов не  работали 
по  причине симптомов, связанных с  ЛАГ, причем 
в половине этих случаев (12,1 %) пациенты потеряли 
трудоспособность еще до верификации диагноза [13]. 
В  исследовании S.  Helgeson и  соавт., включившем 
106 пациентов с ЛАГ (57,0 ± 13,6 лет), из 66 пациен-
тов, работавших на момент постановки диагноза, бо-
лее половины (n = 35; 53,0  %) в  процессе лечения 
утратили трудоспособность вследствие выраженности 
симптомов ЛАГ [14].

ИЗЛ значительно ухудшает трудоспособность па-
циентов, увеличивая финансовую нагрузку как на са-
мих больных, так и на систему здравоохранения. Так, 
результаты исследования, проведенного M. Knarborg 
и соавт., показали, что государственные расходы на ле-
чение пациентов с  ССД и  ИЗЛ на  40 % выше, чем 
на пациентов с ССД без ИЗЛ [15].

Полученные в нашем исследовании данные час
тично согласуются с  результатами исследования 
К. Morrisroe и соавт., в котором наличие ЛАГ опреде-
лили как один из факторов риска развития нетрудо-
способности в  рамках модели множественной логи-
стической регрессии [9]. В  отличие от  результатов 
K.  Morrisroe и  соавт., в  нашем исследовании ЛАГ 
сама по себе не стала фактором, предсказывающим 
утрату трудоспособности, однако скорость трику-
спидальной регургитации, повышение которой ука-
зывает на высокую вероятность развития ЛАГ, явля-
лась таковым. По нашим данным, порог отсечения 
(cut-off) для предиктора «скорость трикуспидальной 
регургитации» не превысил часто рекомендуемое для 
подозрения на ЛАГ его пороговое значение 2,8 м / с, 
что, вероятно, связано с малым числом пациентов 
с  ЛАГ или высоким риском ЛАГ в  общей группе 
(11,7 %). Стоит отметить, что в исследовании DETECT 
J. G. Coghlan и соавт., включившем 87 пациентов с ЛАГ, 
ассоциированной с ССД, у 20 % из них скорость три-
куспидальной регургитации составила <2,5 м / с, у 36 % – 
≤2,8 м / с [16].

Другие предикторы, полученные K. Morrisroe и со-
авт. методом множественной логистической регрессии 
(сухой синдром, диффузная форма ССД, ампутации 
пальцев кистей) статистической значимости в нашем 
исследовании не показали, физическая работа стала 
предиктором потери работоспособности только при од-
нофакторном анализе.

В  исследовании R.  Sharif и  соавт. предикторами 
потери трудоспособности в  однофакторном анализе 
стали возраст, неевропейская этническая принадлеж-
ность, наличие статуса холостой(-ая) или разведен
ный(-ая), низкий уровень образования, вовлечение 
сердца, поражение легких (уровень форсированной 

жизненной емкости легких или диффузионной спо
собности легких по монооксиду углерода в  % от долж-
ного), контрактуры мелких суставов, количество 
коморбидных заболеваний и тяжесть поражения желу
дочно-кишечного тракта и легких по индексам Medsger 
Gastrointestinal Tract Index (Индекс желудочно-кишеч-
ного тракта Медсгера) и Medsger Lung Severity Index 
(Индекс тяжести поражения легких Медсгера). Много-
факторная модель, прогнозирующая риск потери тру-
доспособности, включала низкий уровень образования, 
тяжелое поражение легких по индексу Medsger Lung 
Severity Index, повышенный уровень усталости и недо-
статочную социальную поддержку [8]. В  нашем ис-
следовании тяжесть ИЗЛ не оценивали, но проанали-
зировали связь между одышкой, оцениваемой 
по шкале mMRC, и вероятностью потери работоспо-
собности. Результаты однофакторного и многофактор-
ного анализов указывают на то, что значение mMRC 
≥2 существенно увеличивает риск потери работы. 
Данные однофакторного анализа R.  Sharif и  соавт. 
частично совпадают с выводами нашего исследования 
относительно влияния уровня форсированной жиз-
ненной емкости легких на утрату трудоспособности. 
Воздействие  же социодемографических параметров 
на трудоспособность не нашло подтверждения.

В исследовании J. Ouimet и соавт. выявлено, что 
индекс HAQ, диффузная форма ССД, длительность 
болезни и физический труд связаны с утратой трудо-
способности [5]. В работе M. Hudson и соавт. такими 
предикторами стали коморбидные заболевания, про-
должительность болезни, диффузная форма ССД, тя-
жесть течения болезни, боль, утомляемость и функци-
ональные нарушения по HAQ [6]. A. Bérezné и соавт., 
применив метод множественной логистической ре-
грессии, показали, что возраст пациента, продолжи-
тельность заболевания, значение индекса HAQ и сте-
пень нарушения функций кисти по  шкале CHFS 
(Cochin Hand Function Scale, Шкала функций кисти 
Кочина) являются факторами, влияющими на утрату 
трудоспособности [7]. В нашем исследовании индекс 
HAQ и  физическая работа оказались статистически 
значимы только в результате однофакторного анализа, 
тогда как в многофакторном анализе такая связь не об-
наружена. Представленное исследование также по-
казало статистически значимые различия во встреча-
емости сочетания дигитальных язвочек, рубчиков 
и контрактур пальцев кистей у работающих и нерабо-
тающих пациентов (p = 0,044) с преобладанием таковых 
в группе неработающих, однако предиктором потери 
трудоспособности данная характеристика не  стала. 
Сведения о влиянии диффузной формы ССД и про-
должительности болезни, боли, утомляемости, тяжести 
течения болезни и уровня коморбидности на потерю 
трудоспособности в  нашем исследовании не  нашли 
подтверждения ни в однофакторном, ни в многофак-
торном анализе.
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В  работах зарубежных авторов порог cut-off 
для предикторов утраты трудоспособности не устанав-
ливался. Это стало научным нововведением нашего 
исследования.

Настоящее исследование имеет ограничения, 
обусловленные малым числом наблюдений из‑за ред-
кости рассматриваемой патологии и критериев вклю-
чения, ориентированных только на пациентов трудо-
способного возраста. Для получения более значимых 
результатов необходимы дополнительные исследо-
вания с бóльшим числом участников. Это поможет 
лучше понять причины потери трудоспособности 
и разработать приоритетные стратегии ее профилак-
тики.

Заключение
Таким образом, оба фактора – наличие выраженной 

одышки и высокая скорость трикуспидальной регурги-
тации  – оказывают сильное влияние на  вероятность 
утраты трудоспособности. Значимость оценки тяжести 
одышки по шкале mMRC и скорости трикуспидальной 
регургитации по данным эхокардиографии в отноше-
нии прогнозирования потери трудоспособности опре-
деляет необходимость использования данных параме-
тров в  клинической практике врача-ревматолога. 
Модель, основанная на этих показателях, демонстри-
рует высокую прогностическую ценность и может быть 
полезной для разработки стратегий управления забо-
леванием и поддержки пациентов.
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Подходы к выбору базисной терапии 
пациентов с труднолечимым ревматоидным 
артритом
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К о н т а к т ы :	 Иван Владимирович Пожаров pojarov@yandex.ru

Цель исследования  – оценить результаты применения различных генно-инженерных биологических (ГИБП) 
и таргетных синтетических базисных противовоспалительных (тсБПВП) препаратов у труднолечимых (ТрЛ) паци-
ентов с ревматоидным артритом (РА).
Материал и методы. Проведен анализ медицинской документации 1145 пациентов с достоверным диагнозом РА, 
из которых выделена группа ТрЛ (n = 121), к которой относили больных РА, получавших рекомендуемое лечение 
традиционными базисными противовоспалительными препаратами и у которых терапия двумя классами ГИБП / ин-
гибиторами янус-киназ не позволила достичь низкой активности заболевания / ремиссии или была прекращена 
из‑за нежелательных явлений.
Эпизоды лечения таргетным препаратом считали успешными, если достигалась по крайней мере низкая активность 
заболевания и лечение продолжалось более 6 мес.
Неуспешными считали эпизоды, в ходе которых не были достигнуты низкая активность заболевания или ремиссия 
за 6 мес терапии. Эпизоды, которые не могли быть классифицированы как успешные или неуспешные, в анализ 
не включали. Проанализировано более 400 клинических и лабораторных показателей.
Результаты. В анализ включены 262 эпизода лечения, полностью удовлетворяющих критериям ТрЛ РА, из которых 
90 (34,4 %) классифицированы как успешные. Медиана длительности успешных эпизодов лечения составила 28,5 мес 
(межквартильный размах 13,0–56,75 мес), неуспешных – 13,0 мес (межквартильный размах 9,0–25,0 мес). Не обна-
ружено значимой связи между отсутствием ответа на различные препараты и классы препаратов и вероятностью 
успеха последующего лечения. Чаще всего успех достигался при использовании левилимаба (66,7 %), тоцилизу-
маба (54,3 %), абатацепта (44,0 %), тофацитиниба (40,0 %). У пациентов с более ранним назначением базисных 
противовоспалительных препаратов (≤6 мес с момента установления диагноза) успех лечения достигался стати-
стически реже (26,2 % против 53,2 %; p <0,008 с учетом поправки Бонферрони). Наиболее успешным в этой груп-
пе оказалось использование тоцилизумаба и левилимаба (успех достигнут в 51,6 % эпизодов лечения).
Заключение. Не удалось выявить значимой связи между вероятностью успеха применения различных ГИБП / тсБПВП 
и предшествующей неуспешностью применения препаратов других классов, за исключением абатацепта: у пациентов 
без ответа на терапию абатацептом удавалось добиться успеха преимущественно за счет использования ингибиторов 
интерлейкина 6 (кроме сарилумаба) и этанерцепта (55,6 и 75,0 % соответственно). Использование ингибиторов факто-
ра некроза опухоли у ТрЛ пациентов относительно малоперспективно после использования других классов ГИБП / тсБПВП. 
Исключение составляет этанерцепт, который оказался достаточно эффективным при отсутствии ответа на препараты 
любого из классов. Избыточная масса тела может быть важным фактором неэффективности ряда ГИБП / ингибиторов 
янус-киназ у ТрЛ пациентов и служить основанием для повышения дозы соответствующих препаратов в данной когорте 
больных.

Ключевые слова: труднолечимый ревматоидный артрит, ремиссия, низкая активность, рефрактерность, патогенез, 
ингибитор интерлейкина 6, базисный противовоспалительный препарат, генно-инженерный биологический пре-
парат, левилимаб
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Approaches to selection of basic therapy in patients with difficult-to-treat rheumatoid arthritis
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Aim. To evaluate the outcomes of using various biologic disease-modifying antirheumatic drugs (bDMARDs) / targeted 
synthetic disease-modifying antirheumatic drugs (tsDMARDs) in patients with difficult-to-treat (DtT) rheumatoid 
arthritis (RA).
Material and methods. A retrospective analysis of medical records of 1145 patients with confirmed RA diagnosis was 
conducted. Patients with follow-up duration of less than 6 months, those who did not receive basic therapy, and patients 
with subsequent diagnosis change were excluded. In the selected group (121 patients), DtT patients were identified. 
These were RA patients who received recommended treatment with conventional disease-modifying antirheumatic drugs 
(DMARDs) and whose therapy with two classes of bDMARDs / anti-cytokine drugs failed to achieve low disease activity/ 
 remission or was discontinued due to adverse events.
A treatment episode with a targeted drug was considered successful if it resulted in at least low disease activity and treatment 
duration exceeded 6 months. Unsuccessful episodes were defined as those lasting 6 months or less, or those failing 
to achieve low disease activity or remission. Episodes that could not be classified as successful or unsuccessful were excluded 
from the analysis. More than 400 quantitative and categorical indicators were analyzed in each subgroup.
Results. The analysis included 262 treatment episodes, of which 90 (34.4 %) were classified as successful. The mean 
duration of successful treatment episodes was 28.5 months (interquartile range 13.0–56.75), while unsuccessful episodes 
lasted 13,0 months (interquartile range 9.0–25.0). No significant association was found between non-response to various 
drugs / drug classes and the likelihood of success in subsequent treatment.
The highest success rates were observed for: levilimab – 66.7 %, tocilizumab – 54.3 %, abatacept – 44.0 %, tofacitinib – 
40.0 %. Patients who received bDMARD therapy within ≤6 months after diagnosis had significantly lower treatment 
success rates (26.2 % versus 53.2 %; p <0.008 taking into account Bonferroni’s correction). In this group, tocilizumab 
and levilimab showed the highest success rates (51.6 %).
Conclusion. No clear associations were found between the likelihood of success with bDMARD / tsDMARD use and previous 
unsuccessful use of other drug classes, except for abatacept. In non-responders to abatacept, success was primarily 
achieved with interleukin 6 inhibitors (except sarilumab) and etanercept (55.6 % and 75.0 %, respectively). The use 
of  TNF inhibitors in  DtT patients is  relatively less promising after other classes have been used. The  exception 
is etanercept, which proved to be quite effective in non-responders to any drug class. Overweight can be an important 
factor in inefficacy of some bDMARD / anti-cytokine drugs and can serve as a reason for dose increase in this patient 
cohort.

Keywords: difficult-to-treat rheumatoid arthritis, remission, low activity, refractoriness, pathogenesis, interleukin 6 
inhibitor, disease-modifying antirheumatic drug, biological disease-modifying antirheumatic drug, levilimab

For citation: Zhilyaev E. V., Pozharov  I. V., Klimenko А. А. Approaches to  selection of basic therapy in patients with 
difficult-to-treat rheumatoid arthritis. Klinitsist = The Clinician 2025;19(3):41–51. (In Russ.).
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Введение
Несмотря на ощутимые успехи в лечении пациен-

тов с ревматоидным артритом (РА) с введением в кли-
ническую практику генно-инженерных биологических 
препаратов (ГИБП) и таргетных синтетических базис-
ных противовоспалительных препаратов (тсБПВП), 
у  значительной части пациентов не удается достичь 
удовлетворительных результатов лечения. По данным 
наиболее крупных регистров BSRBR (British Society 
for Rheumatology Biologics Register, Регистр биологичес
ких препаратов Британского общества ревматологии), 
COMORA (COMOrbidities in  Rheumatoid Arthritis, 

Коморбидности при РА), SRQ (Swedish Rheumatology 
Quality Register, Шведский регистр качества ревмато-
логии), доля пациентов, у которых не получен ответ 
на 1‑ю линию ГИБП варьирует в пределах 22–32 %. 
При  переходе на  2‑ю линию доля таких пациентов 
увеличивается до 30–40 % [1–4]. Необходимость раз-
работки подходов к лечению таких больных привела 
к введению понятия «труднолечимый (ТрЛ) РА», обо-
значающий неадекватный ответ минимум на 2 разных 
класса ГИБП / тсБПВП, при том что результаты лече-
ния оцениваются как неудовлетворительные пациен-
том и  врачом [5]. Как  следует из  определения, ТрЛ 
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Таблица 1. Общая характеристика изучаемой группы труднолечимых 
пациентов с ревматоидным артритом (n = 121)

Table 1. General characteristics of the studied group of patients 
with difficult-to-treat rheumatoid arthritis (n = 121)

Характеристика 
Characteristic

Значение 
Value

Женский пол, n (%) 
Female, n (%) 

99 (81,8) 

Возраст, медиана (IQR), лет 
Age, median (IQR), years

54,0 
(44,0–63,0) 

Индекс массы тела, медиана 
(IQR), кг / м2 
Body mass index, median (IQR), kg / m2

26,7 
(23,2–29,1) 

Возраст начала болезни, 
медиана (IQR), лет 
Age of disease onset, median (IQR), years

37,0 
(27,0–48,0) 

Серопозитивность по ревматоидному 
фактору, n (%) 
Seropositive for rheumatoid factor, n (%) 

99 (81,8) 

Наличие антител к циклическому 
цитруллинированному пептиду, n (%) 
Presence of antibodies to cyclic citrullinated 
peptide, n (%) 

102 (82,3) 

Клиническая стадия, n (%): 
Clinical stage, n (%): 

очень ранняя 
pre-clinical
ранняя 
early
развернутая 
established
поздняя 
late

0 (0) 

1 (0,82) 

62 (51,2) 

58 (47,9) 

Рентгенологическая стадия, n (%): 
Radiological stage, n (%): 

I
II
III
IV

4 (3,3) 
35 (28,9) 
33 (27,3) 
48 (39,7) 

Наличие эрозий, n (%) 
Erosion, n (%) 

108 (89,2) 

Табакокурение, n (%) 
Smoking, n (%) 

17 (14,0) 

Длительность болезни, медиана (IQR), мес 
Disease duration, median (IQR), months

186,0 
(104,0–278,0) 

Длительность наблюдения после 
установления статуса труднолечимого 
пациента, медиана (IQR), мес 
Duration of follow-up after establishment 
of difficult-to-treat status, median (IQR), months

27,8 
(10,2–56,0) 

Терапия синтетическими базисными 
противовоспалительными препаратами (с учетом анамнеза) 
Therapy with synthetic disease-modifying antirheumatic drugs (taking 

into account medical history) 

Метотрексат, n (%) 
Methotrexate, n (%) 

121 (100) 

Сульфасалазин, n (%) 
Sulfasalazine, n (%) 

55 (45,5) 

Лефлуномид, n (%) 
Leflunomide, n (%) 

109 (90,1) 

Гидроксихлорохин, n (%) 
Hydroxychloroquine, n (%) 

18 (14,9) 

Примечание. IQR (interquartile range) – межквартильный 
размах. 
Note. IQR – interquartile range.

пациенты представляют значительные сложности 
для  дальнейшего подбора терапии, которая  бы обе-
спечила достижение ремиссии заболевания.

Цель настоящего исследования – оценить резуль-
таты применения различных ГИБП / тсБПВП у  ТрЛ 
пациентов с РА.

Материал и методы
Проведен анализ медицинской документации 

1145 пациентов с достоверным диагнозом РА, находив-
шихся на госпитализации / лечении в Московском об-
ластном научно-исследовательском клиническом ин-
ституте им. М. Ф.  Владимирского в  период с  марта 
2018 г. по март 2025 г. Исключены пациенты с длитель-
ностью наблюдения менее 6 мес, не получавшие ба-
зисную терапию, а  также пациенты с  последующей 
сменой диагноза. Среди оставшихся пациентов (n = 966) 
выделена группа ТрЛ (n = 121), к которым отнесли боль-
ных с РА, получавших рекомендуемое лечение тради-
ционными базисными противовоспалительными пре-
паратами (БПВП) и у которых терапия двумя классами 
ГИБП / ингибиторами янус-киназ (иЯК) не позволила 

достичь низкой активности заболевания и / или  ре
миссии или  была прекращена из‑за  нежелательных 
явлений.

Исследование одобрено комитетом по этике Мос
ковского областного научно-исследовательского клини-
ческого института им. М. Ф. Владимирского 30.03.2023. 
Исследование соответствует требованиям Федерально-
го закона о хранении и обработке персональных данных 
и требованиям сохранения врачебной тайны.

Эпизоды лечения таргетным препаратом считали 
успешными, если достигалась низкая активность 
заболевания, лечение продолжалось более 6 мес. Не-
успешными считали эпизоды лечения продолжитель-
ностью 6 мес и менее, а также эпизоды, в которых 
не была достигнута низкая активность заболевания 
и  ремиссия. Эпизоды лечения, которые не  могли 
быть классифицированы как успешные или неуспеш-
ные, а  также повторные эпизоды лечения одним 
и  тем  же препаратом у  одного пациента в  анализ 
не включали.

Детальная характеристика пациентов, вошедших 
в исследование, приведена в табл. 1.
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В базе данных выявлено 484 эпизода лечения 
ГИБП / тсБПВП у  ТрЛ пациентов с  РА. Исключены 
13 эпизодов в связи с повторным использованием ранее 
применявшихся препаратов. Из-за невозможности 
определенно классифицировать как успешные или не-
успешные исключены 209 эпизодов лечения. В резуль-
тате в анализ вошли 262 эпизода лечения, из которых 
в  качестве успешных квалифицированы 90 (34,4 %) 
(рис. 1).

Статистический анализ проводили с использовани-
ем программы StatTech v.4.6.3 (ООО «Статтех», Россия) 
и пакета статистических программ IBM SPSS Statistics 27 
(IBM Corporation, 1989–2020). Количественные пока-
затели оценивали на предмет соответствия нормально-
му распределению с помощью критерия Шапиро–Уил-
ка (при n <50) или критерия Колмогорова–Смирнова 
(при n >50). По методу Клоппера–Пирсона рассчиты-
вали 95 % доверительные интервалы для процентных 
долей.

Сравнение 3 групп и  более по  количественному 
показателю, имеющему нормальное распределение, 
выполняли с помощью однофакторного дисперсион-
ного анализа, апостериорные сравнения проводили 
с помощью критерия Тьюки (при условии предполага-
емого равенства дисперсий).

Сравнение 2 групп по количественному показате-
лю, распределение которого отличалось от нормаль-
ного, выполняли с помощью U-критерия Манна–Уитни. 
Три группы и более сравнивали по количественному 
показателю, распределение которого отличалось 
от нормального, с помощью критерия Краскела–Уол-
лиса, апостериорные сравнения – с помощью критерия 
Данна с поправкой Холма. Связь между качественны-
ми показателями оценивали с помощью χ2‑критерия 
и точного критерия Фишера. В качестве количествен-
ной меры эффекта при сравнении относительных по-
казателей мы использовали показатель отношения 
шансов с 95 % доверительным интервалом. Древовидный 
алгоритм строили с помощью метода «исчерпывающий 
CHAID» с минимальным размером родительского узла 
в 50 элементов, дочернего узла – 20 элементов. Много-
факторный анализ проводили с помощью линейной 
логистической регрессии.

Результаты
Медиана длительности успешных эпизодов лече-

ния составила 28,5 мес (IQR (interquartile range, меж
квартильный размах) 13,0–56,75 мес), неуспешных – 
13,0 мес (IQR 9,0–25,0 мес). Не обнаружено значимой 
связи между отсутствием ответа на различные препараты 

Рис. 1. Частота достижения успеха / неуспеха применения генно-инженерных биологических препаратов / ингибиторов янус-киназ у пациентов 
с труднолечимым ревматоидным артритом (n = 262). н – неэффективность; иФНО – ингибиторы фактора некроза опухоли; иИЛ-6 – ингибиторы 
интерлейкина 6; БКТЛ – блокатор костимуляции Т-лимфоцитов (абатацепт); иЯК – ингибиторы янус-киназ; анти-CD20 – моноклональные 
анти-CD20-антитела
Fig. 1. Success / failure rates of  biologic disease-modifying antirheumatic drugs / targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drugs in patients 
with  difficult-to-treat rheumatoid arthritis (n = 262). f – failure; iTNF – tumor necrosis factor inhibitors; iIL-6 – interleukin 6 inhibitors; TCCB – T-cell 
costimulatory blockers (abatacept); iJAK – Janus kinase inhibitors; anti-CD20 – monoclonal anti-CD20 antibodies

Неуспех (n = 172; 
65,6  %) / Failure  
(n = 172; 65.6  %)

Успех (n = 90; 
34,4  %) / Success 
(n = 90; 34.4  %)

иФНОн (n = 111) / 
iTNFf (n = 111)

иИЛ-6н (n = 51) /  
iIL-6f (n = 51)

БКТЛн (n = 51) /  
TCCBf (n = 51)

иЯКн (n = 24) /  
iJAKf (n = 24)

анти-CD20н (n = 25) /  
anti-CD20f (n = 25)

иФНО (n = 59) /  
iTNF (n = 59)

иИЛ-6 (n = 114) /  
iIL-6 (n = 114)

БКТЛ (n = 25) /  
TCCB (n = 25)

иЯК (n = 26) /  
iJAK (n = 26)

анти-CD20 (n = 38) / 
anti-CD20 (n = 38)
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Таблица 2. Частота достижения успеха лечения ревматоидного 
артрита в зависимости от использовавшегося препарата

Table 2. Treatment success rate for rheumatoid arthritis depending 
on the used medication

Препарат 
Medication

Неуспех, n (%) 
Failure, n (%) 

Успех, n (%) 
Success, n (%) 

p

Абатацепт 
Abatacept

14 (56,0) 11 (44,0) 

0,006*

Адалимумаб 
Adalimumab

6 (66,6) 3 (33,4) 

Голимумаб 
Golimumab

11 (84,6) 2 (15,4) 

Инфликсимаб 
Infliximab

6 (100,0) 0 (0) 

Левилимаб 
Levilimab

5 (33,3) 10 (66,7) 

Олокизумаб 
Olokizumab

28 (70,0) 12 (30,0) 

Ритуксимаб 
Rituximab

30 (78,9) 8 (21,1) 

Сарилумаб 
Sarilumab

17 (70,8) 7 (29,2) 

Тофацитиниб 
Tofacitinib

9 (60,0) 6 (40,0) 

Тоцилизумаб 
Tocilizumab

16 (45,7) 19 (54,3) 

Упадацитиниб 
Upadacitinib

10 (90,9) 1 (9,1) 

Цертолизумаб пегол 
Certolizumab pegol

10 (76,9) 3 (23,1) 

Этанерцепт 
Etanercept

10 (55,5) 8 (44,5) 

*Различия статистически значимы при р <0,05. 
*Differences are statistically significant at р <0.05.

и их классы и вероятностью успеха последующего ле-
чения (табл. 2).

Чаще всего успех достигался при использовании 
левилимаба – в 10 (66,7 %) случаях из 15, тоцилизу
маба  – в  19 (54,3  %) случаях из  35, абатацепта  – 
в 11 (44,0 %) случаях из 25, тофацитиниба – в 6 (40,0 %) 
случаях из 15.

При  однофакторном дисперсионном анализе 
выявлены статистически значимые различия между 
эффективностью препаратов у пациентов, у которых 
не получен ответ на  абатацепт (табл. 3). Наиболее 
эффективными оказались тоцилизумаб – 6 (60 %) слу-
чаев из 10, левилимаб – 2 (66,7 %) случая из 3, олоки-
зумаб – 2 (40 %) случая из 5, этанерцепт – 3 (75 %) слу-

чая из  4, ритуксимаб  – 2 (25 %) случая из  8. Среди 
пациентов без ответа на другие классы значимых раз-
личий между препаратами не выявлено.

Проведен анализ частоты достижения успеха лече-
ния в зависимости от анамнеза неадекватного ответа 
на различные классы ГИБП / иЯК. Результаты анализа 
представлены на рис. 2. Наибольшую эффективность 
во всех группах пациентов без ответа продемонстри-
ровали ингибиторы интерлейкина 6.

Предикторы эффективности лечения
Показатели, продемонстрировавшие статистически 

значимую связь с вероятностью достижения успеха / не-
успеха, отражены в табл. 4.

Алгоритм прогнозирования эффективности  
лечения труднолечимого ревматоидного артрита
С целью прогнозирования эффекта терапии была 

предпринята попытка построения классификацион-
ного дерева (рис. 3).

Чувствительность полученной модели составила 
75,6 %, специфичность – 76,2 %. Общая доля верно 
предсказанных значений зависимой переменной  – 
76,0  ± 2,6 %. Полученный алгоритм можно интер-
претировать следующим образом: у пациентов с более 
ранним (6 мес и менее с момента установления диа-
гноза) назначением БПВП успех лечения достигался 
существенно реже, чем у пациентов с поздним (более 
6 мес) назначением БПВП (26,2  % против 53,2 %). 
Наиболее успешным в  группе раннего назначения 
оказалось использование тоцилизумаба и левилимаба 
(51,6 %), в группе позднего назначения – сарилумаба, 
ритуксимаба, этанерцепта, абатацепта, голимумаба, 
адалимумаба, упадацитиниба, левилимаба (30,2 %). 
Также стоит отметить, что у пациентов группы ран-
него назначения, принимавших тофацитиниб, эта-
нерцепт, абатацепт, олокизумаб, адалимумаб, цер
толизумаб пегол, наличие выраженного ожирения 
(индекс массы тела (ИМТ) >24,61 кг / м2) существенно 
снижало вероятность достижения успеха (22,0 % про-
тив 60,0 %).

Обсуждение
Одним из важнейших результатов нашей работы 

является вывод, согласно которому констатация 
факта труднолечимости пациента не подразумевает 
дальнейшей неэффективности таргетной терапии. 
У данных пациентов по меньшей мере каждая 4‑я по-
пытка лечения ГИБП / тсБПВП приводила к дости-
жению устойчивого удержания низкой активности 
заболевания или ремиссии, что в целом согласуется 
с  данными других исследований. Так, частота до-
стижения ремиссии на 1‑й линии ГИБП, по данным 
российского и международных регистров, варьиро-
вала в пределах 22–31 %, увеличиваясь дополнитель-
но на 15–20 % на 2‑й линии терапии [2, 6–8].
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Таблица 3. Частота достижения успеха при применении препаратов и классов генно-инженерных биологических препаратов / ингибиторов 
янус-киназ в зависимости от предшествующего неуспеха

Table 3. Success rates of biologic disease-modifying antirheumatic drugs / targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drugs and their classes 
depending on previous treatment failure

Группа ГИБП / иЯК 
bDMARDs / tsDMARDs group

Отсутствие ответа на класс препаратов, n (%) 
Non-response to the drug class, n (%) 

n

анти-CD20 
(n = 25) 

anti-CD20  
(n = 25) 

БКТЛ 
(n = 51) 

TTCB  
(n = 51) 

иИЛ-6 
(n = 51) 

iIL-6  
(n = 51) 

иФНО 
(n = 111) 

iTNF  
(n = 111) 

иЯК 
(n = 24) 

iJAK  
(n = 24) 

Всего (n = 262) 
Total (n = 262) 

БКТЛ (абатацепт) 
TTCB (abatacept) 

25 1 (33,3)  – 3 (42,9) 6 (50,0) 1 (33,3) 11 (44,0) 

Адалимумаб 
Adalimumab

9 0 0 1 (50,0) 2 (100,0) 0 3 (33,3) 

Голимумаб 
Golimumab

13  – 0 0 2 (28,6)  – 2 (15,4) 

Инфликсимаб 
Infliximab

6 0 0 0 0  – 0

Цертолизумаб пегол 
Certolizumab pegol

13  – 0 1 (25,0) 2 (40,0) 0 3 (23,1) 

Этанерцепт* 
Etanercept*

18 1 (33,3) 3 (75,0) 1 (33,3) 2 (33,3) 1 (50,0) 8 (44,4) 

Всего иФНО 
All iTNF

59 1 (16,7) 3 (21,4) 3 (23,1) 8 (36,4) 1 (25,0) 16 (27,1) 

Тоцилизумаб* 
Tocilizumab*

35 2 (33,3) 6 (60,0)  – 8 (53,3) 3 (75,0) 19 (54,3) 

Левилимаб* 
Levilimab*

15  – 2 (66,7) 4 (80,0) 3 (50,0) 1 (100,0) 10 (66,7) 

Олокизумаб* 
Olokizumab*

40 2 (33,3) 2 (40,0) 2 (33,3) 4 (22,2) 2 (40,0) 12 (30,0) 

Сарилумаб 
Sarilumab

24 2 (66,7) 0 0 4 (44,4) 1 (50,0) 7 (29,2) 

Всего иИЛ-6 
All iIL-6

114 6 (40,0) 10 (41,7) 6 (40,0) 19 (39,6) 7 (58,3) 48 (42,1) 

Анти-CD20 (ритуксимаб)* 
Anti-CD20 (rituximab)*

38  – 2 (25,0) 2 (20,0) 4 (23,5) 0 8 (21,1) 

Тофацитиниб 
Tofacitinib

15  – 1 (33,3) 1 (50,0) 3 (33,3) 1 (100,0) 6 (40,0) 

Упадацитиниб 
Upadacitinib

11 0 0 0 1 (33,3) 0 1 (9,1) 

Всего иЯК 
All iJAK

26 0 1 (2,0) 1 (16,7) 4 (33,3) 1 (50,0) 7 (26,9) 

Всего 
Total

262 8 (32,0) 16 (31,4) 15 (29,4) 41 (36,9) 10 (41,7) 90 (34,4) 

*Успешная терапия.
Примечание. ГИБП – генно-инженерный биологический препарат; иЯК – ингибитор янус-киназ; анти-CD20 – моноклональ­
ные анти-CD20-антитела; БКТЛ – блокатор костимуляции Т-лимфоцитов; иИЛ-6 – ингибиторы интерлейкина 6; иФНО – 
ингибиторы фактора некроза опухоли. 
*Successful therapy. 
Note. bDMARD – biologic disease-modifying antirheumatic drugs; iJAK – Janus kinase inhibitors; tsDMARD – targeted synthetic disease-modifying 
antirheumatic drugs; anti-CD20 – monoclonal anti-CD20 antibodies; TTCB – T-cell costimulatory blockers; iIL-6 – interleukin 6 inhibitors;  
iTNF – tumor necrosis factor inhibitors.
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В проведенном исследовании не обнаружено су-

щественных различий между отдельными классами 
препаратов, хотя некоторое преимущество имели ле-
вилимаб, тоцилизумаб, этанерцепт и  абатацепт. Вы-
шеприведенные данные могут свидетельствовать о су-
щественных различиях между препаратами одного 
класса в отношении достижения успеха ТрЛ пациентов 
с РА. В доступных данных литературы нами не обна-
ружены указания на значимые различия в эффектив-
ности таргетных препаратов у  ТрЛ пациентов с  РА. 
Тем не менее в последние годы накапливаются сведе-
ния о наличии определенных преимуществ примене-
ния ингибиторов интерлейкина 6, в частности тоци-
лизумаба (табл. 5) [2, 9–12].

В результате изучения широкого спектра показа-
телей на предмет их возможной связи с достижением 

целей лечения ТрЛ пациентов в качестве предикторов 
эффективности выявлены наличие системных про-
явлений (в основном, ревматоидных узелков), ИМТ, 
сопутствующее применение глюкокортикостероидов, 
относительно долгое время от начала болезни или уста-
новления диагноза РА до  начала базисной терапии, 
относительно длительный безлекарственный период 
до инициации 1‑го ГИБП / иЯК.

Построенный на основании выявленных предик
торов алгоритм прогнозирования эффективности ле-
чения ТрЛ больных дает основания сделать некоторые 
предположения. Бóльшая успешность лечения у  па
циентов с  длительностью периода от  установления 
диагноза до базисной терапии более 6 мес может сви-
детельствовать о существовании группы «псевдотруд-
нолечимых» пациентов – лиц, у которых лечение РА 

Рис. 2. Частота достижения успеха при применении различных классов генно-инженерных биологических препаратов / ингибиторов янус-киназ 
в зависимости от неуспешности предыдущей терапии. Анти-CD20 – моноклональные анти-CD20-антитела; БКТЛ – блокатор костимуляции 
Т-лимфоцитов (абатацепт); иИЛ-6 – ингибиторы интерлейкина 6; иФНО – ингибиторы фактора некроза опухоли; иЯК – ингибитор янус-киназ
Fig. 2. Success rates across different biologic disease-modifying antirheumatic drug / targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drug classes depending 
on previous therapy failure. anti-CD20 – monoclonal anti-CD20 antibodies; TTCB – T-cell costimulatory blockers (abatacept); iIL-6 – interleukin 6 
inhibitors; iTNF – tumor necrosis factor inhibitors; iJAK – Janus kinase inhibitors
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Таблица 4. Показатели, связанные с вероятностью успеха лечения

Table 4. Parameters associated with the probability of treatment success

Показатель 
Parameter

Неуспех 
Failure

Успех 
Success

p <0,05

Наличие системных проявлений, n (%) 
Presence of systemic manifestations, n (%) 

80 (46,5) 30 (33,3) 0,040

Ревматоидные узелки, n (%) 
Rheumatoid nodules, n (%) 

51 (29,7) 16 (17,8) 0,036

Прием глюкокортикостероидов при последнем визите, n (%) 
Glucocorticoid usage at the last visit, n (%) 

80 (46,5) 26 (28,9) 0,006

Индекс массы тела, медиана (IQR), кг / м2 
Body mass index, median (IQR), kg / m2 26,7 (23,5–29,8) 24,8 (21,6–27,4) 0,021

Время от начала болезни до назначения терапии, медиана (IQR), мес 
Time from disease onset to therapy initiation, median (IQR), months

7,0 (2,0–48,0) 13,0 (4,0–60,0) 0,034

Время от установления диагноза до назначения терапии, медиана (IQR), мес 
Time from diagnosis to therapy initiation, median (IQR), months

1,0 (1,0–2,0) 1,0 (1,0–12,0) 0,002

Время от начала болезни до назначения БПВП, медиана (IQR), мес 
Time from disease onset to initiation of DMARD therapy, median (IQR), months

7,0 (2,0–48,5) 13,0 (4,0–60,0) 0,025

Время от установления диагноза до назначения БПВП, медиана (IQR), мес 
Time from diagnosis to initiation of DMARD therapy, median (IQR), months

1,0 (1,0–2,0) 1,5 (1,0–24,0) <0,001

Суммарная длительность безлекарственного периода до инициации 
ГИБП / иЯК, медиана (IQR), мес 
Total duration of drug-free period before bDMARD / tsDMARDs initiation, median (IQR), 
months

13,0 (2,0–83,0) 24,0 (11,25–74,0) 0,030

Примечание. IQR (interquartile range) – межквартильный размах; БПВП – базисные противовоспалительные препараты; 
ГИБП – генно-инженерные биологические препараты; иЯК – ингибиторы янус-киназ. 
Note. IQR – interquartile range; DMARD – disease-modifying antirheumatic drugs; bDMARDs – biologic disease-modifying antirheumatic drugs; 
tsDMARDs – targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drugs.

Таблица 5. Сравнительный анализ эффективности генно-инженерных биологических препартов / ингибиторов янус-киназ у пациентов с труд­
нолечимым ревматоидным артритом

Table 5. Comparative analysis of biologic disease-modifying antirheumatic drugs’ / targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drugs’ efficacy 
in patients with difficult-to-treat rheumatoid arthritis

Параметр эффективности 
препарата 

Drug efficacy parameter

Тоцилизумаб 
Tocilizumab

Ингибиторы фактора некроза 
опухоли 

Tumor necrosis factor inhibitors

Ингибиторы янус-киназ 
Janus kinase inhibitors

Первичный ответ 
Primary response

38–42 %
(ADACTA 2022 [10]) 

26–30 %
(COMORA 2023 [2]) 

30–34 %
(BSRBR 2024 [11]) 

Кумулятивный эффект 
Cumulative effect

47–52 %
(META-ANALYSIS 2023 [12]) 

36–41 %
(BSRBR 2024 [11]) 

34–39 %
(EULAR 2023 [9]) 

Снижение уровня 
С-реактивного белка 
C-reactive protein reduction

Значительное 
Significant

(ADACTA 2022 [10]) 

Умеренное 
Moderate

(COMORA 2023 [2]) 

Умеренное 
Moderate

(BSRBR 2024 [11]) 

Ответ при резистентности 
Resistance response

32–37 %
(ADACTA 2022 [10]) 

22–27 %
(COMORA 2023 [2]) 

27–32 %
(META-ANALYSIS 2023 [12]) 

отличалось от рекомендуемого и к которым в том чис-
ле относились пациенты, длительно наблюдавшиеся 
не ревматологами. В этой подгруппе лечение таргет-
ными препаратами оказалось более успешным, потому 
что терапевтические возможности не были исчерпаны. 

В соответствии с алгоритмом высокие шансы на успех 
в этой группе имел довольно широкий ряд препаратов, 
кроме голимумаба, тофацитиниба, олокизумаба, ин-
фликсимаба, цертолизумаба пегола. Шанс на  успех 
использования остальных препаратов составлял 
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Рис. 3. Дерево решений для определения вероятности успеха лечения с помощью генно-инженерных биологических препартов / ингибиторов 
янус-киназ в зависимости от факторов риска с помощью метода «исчерпывающий CHAID». Диагноз–БПВП – время от установления диагноза 
до назначения базисных противовоспалительных препаратов, мес; скор. p – скорректированное p; ИМТ – индекс массы тела, кг/м2

Fig. 3. Decision tree for determining probability of success using biologic disease-modifying antirheumatic drugs/targeted synthetic disease-modifying 
antirheumatic drugs depending on risk factors using exhaustive CHAID method. Diagnosis–DMARDs – time between diagnosis and disease-modifying 
antirheumatic drugs prescription, months; adj. p – adjusted value of p; BMI – body mass index, kg/m2

Узел 0 / Node 0
Категория / Category % n
Не успешно / Failure 65,6 172

Успешно / Success 34,4 90
Всего / Total 100 262

Узел 1 / Node 1
Категория / Category % n
Не успешно / Failure 73,8 135

Успешно / Success 26,2 48
Всего / Total 69,8 183

Узел 2 / Node 2
Категория / Category % n
Не успешно / Failure 46,8 37

Успешно / Success 53,2 42
Всего / Total 30,2 79

Узел 3 / Node 3
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 94,1 64

Успешно / 
Success 5,9 4

Всего / Total 26,0 68

Узел 4 / Node 4
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 66,7 56

Успешно / 
Success 33,3 28

Всего / Total 32,1 84

Узел 5 / Node 5
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 48,4 15

Успешно / 
Success 51,6 16

Всего / Total 11,8 31

Узел 6 / Node 6
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 80,8 21

Успешно / 
Success 19,2 5

Всего / Total 9,9 26

Узел 7 / Node 7
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 30,2 16

Успешно / 
Success 69,8 37

Всего / Total 20,2 53

Узел 8 / Node 8
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 40,0 10

Успешно / 
Success 60,0 15

Всего / Total 9,5 25

Узел 9 / Node 9
Категория / 

Category % n

Не успешно / 
Failure 78,0 46

Успешно / 
Success 22,0 13

Всего / Total 22,5 59

Диагноз–БПВП / Diagnosis–DMARDs
скор. p = 0 / adj. p = 0

χ2 = 17,752 
ст. св. = 1 / df = 1

Препарат / Medication
скор. p = 0 / adj. p = 0

χ2 = 27,063
ст. св. = 2 / df = 2

Голимумаб / Golimumab, 
сарилумаб / sarilumab, 
ритуксимаб / rituximab, 

инфликсимаб / infliximab, 
упадацитиниб / 

upadacitinib

Тофацитиниб / Tofacitinib, 
этанерцепт / etanercept, 
абатацепт / abatacept, 

олокизумаб / olokizumab, 
адалимумаб / adalimumab, 

цертолизумаб пегол / 
certolizumab pegol

Тоцилизумаб / 
Tocilizumab, 
левилимаб / 

levilimab

Голимумаб / Golimumab, 
тофацитиниб / tofacitinib, 
олокизумаб / olokizumab, 
инфликсимаб / infliximab, 

цертолизумаб пегол / 
certolizumab pegol

Сарилумаб / Sarilumab, 
ритуксимаб / rituximab, 
этанерцепт / etanercept, 
абатацепт / abatacept, 

тоцилизумаб / tocilizumab, 
адалимумаб / adalimumab, 

упадацитиниб / upadacitinib, 
левилимаб / levilimab

Препарат / Medication
скор. p = 0,008 / adj. p = 0.008

χ2 = 17,922
ст. св. = 1 / df = 1

ИМТ / BMI
скор. p = 0,041 / adj. p = 0.041

χ2 = 11,039
ст. св. = 1 / df = 1

≤24,61

≤6

>24,61; пропущено / missed

>6
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в среднем около 70 %. Среди пациентов с относитель-
но коротким периодом от установления диагноза до на-
чала базисной терапии (до  6 мес) доля «псевдо
труднолечимых», вероятно, была меньше. В  этой 
группе высокую эффективность (более 50 %) обеспе-
чивало применение тоцилизумаба и левилимаба. При-
менение таких препаратов, как голимумаб, инфликсимаб, 
сарилумаб, ритуксимаб и упадацитиниб, ассоцииро-
валось с вероятностью достижения успеха около 6 %. 
То есть применение этих препаратов в соответствую-
щей подгруппе, вероятно, не является перспективным. 
Шансы на успех оставшихся препаратов зависели от ве-
личины ИМТ. У пациентов с ИМТ >24,6 кг / м2 эффек-
тивность этих препаратов была низкой (22 %), а при 
отсутствии избыточной массы тела  – относительно 
высокой (60 %). Эта закономерность может указывать 
на целесообразность повышения дозы соответствую-
щих препаратов у больных с высоким ИМТ.

Следует отметить, что в данном исследовании мог-
ла быть недооценена эффективность иЯК при ТрЛ РА 
из‑за  высокой частоты перерывов в  использовании 
этих препаратов по  административным причинам 
(15,8 %). В  рамках данного анализа не  удалось про-
следить четких связей между вероятностью успеха при-
менения ГИБП / тсБПВП и предшествующей неуспеш-
ностью использования препаратов других классов, 
за  исключением абатацепта. У  пациентов без  ответа 
на  абатацепт успеха удавалось добиться преимуще-
ственно при использовании ингибиторов интерлейки-
на 6 (кроме сарилумаба) и этанерцепта (55,6 и 75,0 % 
соответственно).

Использование ингибиторов фактора некроза опу-
холи у ТрЛ пациентов относительно малоперспектив-
но после применения других классов препаратов. Ис-
ключение составляет этанерцепт, который оказался 
достаточно эффективным при  отсутствии ответа на 
препараты любого из классов. Бóльшая часть случаев 
эффективности ингибиторов фактора некроза опухоли 
оказалась связанной с переключениями внутри класса. 
Действительно, ряд исследований показал, что пере-
ключение с  инфликсимаба и  адалимумаба на  эта
нерцепт может быть успешным, в то время как пере-
ключение с  этанерцепта на  другие классы имеет 
минимальные перспективы успеха [13]. Еще  одним 
интересным наблюдением в проведенной работе ока-
залась достаточно высокая (29,4 %) вероятность успе-
ха при  применении ингибиторов интерлейкина 6 

в  случае неуспешности лечения другим препаратом 
того же класса (абатацепт – 42,9 %, ингибиторы фак-
тора некроза опухоли – 23,1 %, моноклональные анти-
CD20-антитела – 20,0 %, иЯК – 16,7 %).

Ограничения исследования
Настоящее исследование базируется на  данных 

клинической практики, основанной на выборке, до-
статочно репрезентативной в отношении региона (Мо-
сковской области). Характер настоящего исследования, 
проведенного в  одном центре, связан с  некоторыми 
ограничениями, включая неполные данные и нестан-
дартизованный объем обследования. Выбор ГИБП 
и иЯК зависел от клинических и экономических фак-
торов, включая предпочтения пациента и врача. К огра-
ничениям может быть отнесено и базирование иссле-
дования на  относительно небольшой и  этнически 
однородной выборке пациентов, проживающих в од-
ном регионе и наблюдающихся в одном и том же ле-
чебном учреждении, имеющих сопоставимый уровень 
жизни, и на доступности медицинской помощи. Из-
учавшаяся когорта сформирована на основе стацио-
нарных пациентов. Это, вероятно, привело к отбору 
более тяжелых и тактически сложных пациентов с бо-
лее поздними стадиями заболевания, обусловливая 
более высокую долю ТрЛ больных. При этом необхо-
димо учитывать тот факт, что региональный и моно-
центровый характер выборки может отражаться на ре-
зультатах работы ввиду особенностей принятого 
ведения больных и порядка назначения и применения 
ГИБП / тсБПВП. Таким образом, не все выявленные 
закономерности могут оказаться характерными 
для других регионов.

Заключение
Проведенное исследование продемонстрировало 

относительно высокую вероятность достижения успе-
ха при дальнейших переключениях ГИБП / иЯК у ТрЛ 
пациентов с  РА. Большое значение для  успешности 
терапии имеет история предшествующего ведения па-
циента, а именно длительность периода до начала ба-
зисной терапии, длительность безлекарственного пе-
риода до инициации генно-инженерной терапии.

Выявлены значимые различия между препаратами 
в отношении их эффективности у ТрЛ пациентов с РА. 
Избыточная масса тела может быть важным фактором 
неэффективности ряда ГИБП / иЯК у ТрЛ пациентов.
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Дополнительные возможности терапии 
хронического болевого синдрома 
при постгерпетической невралгии 
(клинический случай)

Е. В. Екушева

Академия постдипломного образования ФГБУ «Федеральный научно-клинический центр специализированных видов 
медицинской помощи и медицинских технологий Федерального медико-биологического агентства»; Россия, 125371 Москва, 
Волоколамское шоссе, 91

К о н т а к т ы :	 Евгения Викторовна Екушева ekushevaev@mail.ru

Цель работы – продемонстрировать комплексный подход к ведению пациента с хроническим болевым синдромом 
при постгерпетической невралгии на фоне рецидивирующей герпесвирусной инфекции с учетом возможностей 
современной терапии.
Материал и методы. Пациентка А., 47 лет, с интенсивным нейропатическим болевым синдромом слева в грудном 
отделе позвоночника (до 7–8 баллов по визуальной аналоговой шкале) и нарушением сна из‑за боли, развившим-
ся после переохлаждения. В анамнезе перенесла опоясывающий герпес, получила полный курс противовирусной 
терапии. Проведена комплексная клинико-лабораторная и  инструментальная диагностика, верифицированы 
в сегментах Th

5
–Th

7
 слева характерные высыпания, участки гиперпатии, аллодинии и гиперестезии. Рекомендован-

ный габапентин принимала в дозе 1500 мг / сут с положительным, но недостаточным эффектом: продолжали бес-
покоить выраженное жжение и интенсивный зуд, в связи с чем был назначен препарат лаеннек (гидролизат пла-
центы человека) по схеме: 4 мл внутримышечно через день – N.5; 4 мл внутримышечно 3 раза в неделю – N.10; 4 мл 
внутримышечно 2 раза в неделю – N.10.
Результаты. На фоне проводимой терапии через 2 мес достигнут стойкий клинический эффект: простреливающие 
боли и интенсивный зуд не возникают, жжение появляется редко и практически не беспокоит; сон полностью 
нормализовался.
Заключение. Современное ведение постгерпетической невралгии требует комплексного подхода, включающего 
не только симптоматическую терапию нейропатического болевого синдрома, но и лекарственные средства, обла-
дающие иммуномодулирующим и  обезболивающим действиями, что  позволяет не  только купировать текущий 
эпизод заболевания, но и предотвратить его дальнейшее рецидивирование.

Ключевые слова: хронический болевой синдром, нейропатическая боль, герпесвирусная инфекция, постгерпети-
ческая невралгия, лаеннек
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Additional possibilities of chronic pain syndrome treatment in postherpetic neuralgia  
(clinical case)
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Technologies, Federal Medical and Biological Agency; 91 Volokolamskoe Shosse, Moscow 125371, Russia
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Aim. To demonstrate comprehensive approach to management of a patient with chronic pain syndrome and postherpetic 
neuralgia alongside recurrent herpes virus infection taking into account modern therapeutic capabilities.
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Введение
Герпесвирусная инфекция занимает 2‑е место сре-

ди вирусных поражений, уступая лишь гриппу. Еже-
годная заболеваемость герпесом губ составляет 10 млн, 
герпесом кожи – 1 млн, офтальмогерпесом – 250 тыс. 
случаев [1]. Более 90 % населения планеты инфициро-
ваны одним или несколькими вирусами простого гер-
песа, причем приблизительно у 20 % из них отмечается 
рецидивирующее течение, и, к сожалению, ежегодный 
прирост продолжает увеличиваться [1, 2]. Наиболее час
то наблюдаются вирусы простого герпеса 1‑го и 2‑го ти-
пов, вирус Эпштейна–Барр, цитомегаловирус, а также 
вирусы герпеса человека 6, 7 и 8‑го типов [1, 2].

Только у 20 % инфицированных людей диагности-
руется заболевание, у 60 % герпетическая инфекция, 
несмотря на явные симптомы, остается нераспознан-
ной и примерно у 20 % протекает в латентной форме 
[1, 2]. Попав в  организм человека контактным или, 
реже, воздушно-капельным путем, вирус остается там 
пожизненно, сохраняясь в сенсорных паравертебраль-
ных ганглиях. Рецидивирующее течение герпесвирусной 
инфекции служит причиной развития ряда иммунопа-
тологических реакций, проявляющихся характерными 
сдвигами в клеточном и гуморальном звеньях имму-
нитета, снижением функциональной активности кле-
ток и развитием вторичного иммунодефицита. Кроме 
того, герпесвирусная инфекция, особенно рецидиви-
рующая, может привести к поражению нервной систе-
мы и возникновению хронического нейропатического 
болевого синдрома, который может долгие годы бес-
покоить пациентов, приводя к  нарушению сна, тре-
вожно-депрессивным расстройствам и существенному 
снижению качества жизни. Показано, что частота и вы-
раженность клинических проявлений рецидивиру
ющей герпесвирусной инфекции напрямую зависят 
от  степени выраженности иммунодефицитного со-
стояния [2, 3]. В результате происходит формирование 
своеобразного «порочного круга» – тяжесть течения 

герпетической инфекции зависит от степени иммуно-
депрессии, при этом характер нарушений иммунной 
системы обусловлен иммуносупрессивными свойства-
ми вируса [1].

Одним из вариантов герпес-ассоциированного по-
ражения нервной системы является опоясывающий 
герпес – спорадическое заболевание, представляющее 
собой реактивацию латентной вирусной инфекции, 
вызванной вирусом герпеса 3‑го типа. Болезнь проте-
кает с преимущественным поражением кожи и нервной 
системы, нередко сопровождаясь мучительным боле-
вым синдромом. В частности, у 20 % пациентов раз-
вивается постгерпетическая невралгия, которая может 
длиться несколько месяцев и лет, значительно снижает 
качество жизни, доставляет большие страдания, может 
приводить к потере независимости и сопровождается 
существенными финансовыми затратами.

Другим вариантом герпес-ассоциированного по-
ражения нервной системы является нейропатия в ре-
зультате травматического повреждения перифериче-
ских нервов после стоматологических вмешательств 
(инъекции анестетика, эндодонтического лечения, 
дентальной имплантации, экстракции зубов, денто-
альвеолярной хирургии и др.), косметологических ин-
вазивных манипуляций (мезотерапии, контурной инъ-
екционной пластики, имплантации нитей и  др.), 
а  также различных оперативных вмешательств в  об-
ласти лица и полости рта (челюстно-лицевой (орто
гнатической) и дентоальвеолярной хирургии) у паци-
ента с рецидивирующей герпетической инфекцией [4]. 
В клинической практике наблюдается поражение дис-
тальных ветвей тройничного нерва, включая надбло-
ковый, надглазничный, подглазничный, язычный, ниж-
ний альвеолярный, ушно-височный и подбородочный 
нервы [4, 5]. У пациентов наблюдается большой спектр 
симптомов от легких до стойких, изнуряющих, значи-
тельно снижающих качество жизни; спонтанной и вы-
званной боли, часто сопровождающейся нарушением 

Material and methods. Female patient A., 47 years, with intense neuropathic pain syndrome on the left in the thoracic 
spine (up to score 7–8 on the visual analogue scale) and sleep disruption due to pain developed after hypothermia. Had 
a history of herpes zoster, received a full course of antiviral therapy. Comprehensive clinical, laboratory and instrumental 
diagnostics were performed, in the Th

5
–Th

7
 segments on the left characteristic eruptions, areas of hyperpathia, allodynia 

and hyperesthesia were verified. The  patient took the  recommended gabapentin 1500 mg / day with positive 
but insufficient effect: significant burning and intense itching continued, and laennec (human placenta hydrolysate) 
was prescribed per the following scheme: 4 mL intramuscularly every other day – N.5; 4 mL intramuscularly 3 times 
a week – N.10; 4 mL intramuscularly 2 times a week – N.10.
Results. Stringent clinical effect of the therapy was achieved after 2 months: shooting pains and intense itching are absent, 
burning sensation appears rarely and is not bothersome; sleep normalized completely.
Conclusion. Modern management of postherpetic neuralgia requires comprehensive approach which should include, 
apart from symptomatic treatment of neuropathic pain syndrome, medications with immunomodulating and anesthetic 
effects allowing to not only treat current disease episode but also to prevent its future recurrence.

Key words: chronic pain syndrome, neuropathic pain, herpesvirus infection, postherpetic neuralgia, laennec

For citation: Ekusheva  E. V.  Additional possibilities of  chronic pain syndrome treatment in  postherpetic neuralgia 
(clinical case). Klinitsist = The Clinician 2025;19(3):52–6. (In Russ.).
DOI: https://doi.org/10.17650/1818-8338-2025-19-3-K753
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проведения и негативными и позитивными симптома-
ми. Пациенты многократно обращаются к врачам раз-
ных специальностей, неоднократно проходят курсы 
различной фармакотерапии, часто не  учитывающей 
всех составляющих их  патологического состояния, 
в анамнезе имеют повторные инвазивные процедуры, 
несущие большой риск обострения симптомов, в част-
ности ненужные стоматологические и  оральные хи-
рургические процедуры, для  них также характерны 
тревожно-депрессивные нарушения, навязчивые мыс-
ли и существенная дезадаптация.

Клинический случай
Пациентка  А., 47  лет, обратилась с  жалобами 

на интенсивные простреливающие боли слева в грудном 
отделе позвоночника (до 7–8 баллов по визуальной ана­
логовой шкале) с  ощущением жжения и  «раскаленной 
сковородки», сложность заснуть и частые пробуждения 
в  течение ночи из‑за  боли («как  удар электрического 
тока»).

Из анамнеза заболевания: данные жалобы пациентку 
беспокоят последнюю неделю, впервые болевые проявления 
возникли после сильного переохлаждения 3 нед назад. После 
обращения в  поликлинику по  рекомендованной врачом 
схеме получила курс противовирусной терапии. Однако 
последние 2 ночи почти не  спала из‑за  мучительной 
стреляющей боли, прием нимесулида – практически без 
эффекта.

В статусе: сознание ясное, адекватна, ориентирована 
в пространстве и времени. Артериальное давление 125 / 90 мм 
рт. ст., частота сердечных сокращений 82 уд/мин. Мест­
но отмечаются высыпания в  виде пузырьков, корочек 
и пятен в сегментах Th

5
–Th

7
  слева, участки гиперпатии, 

аллодинии и гиперестезии в этих отделах слева. Других 
нарушений в неврологическом статусе нет.

Данные обследований: в клиническом анализе крови – 
лимфоцитоз, скорость оседания эритроцитов 24 мм / ч 
(норма до 20 мм / ч), в биохимическом анализе крови па­
тологии нет.

Диагноз: опоясывающий герпес (В02.8), нейропати­
ческий болевой синдром.

Пациентке рекомендовано лечение: габапентин 600 мг 
по схеме с 0,5 таблетки вечером до 1 таблетки утром, 
1 таблетка днем, 1,5 таблетки вечером в течение 3 нед, 
потом повторный прием с коррекцией терапии.

Через 3,5 нед пациентка отметила, что прострели­
вающие боли стали менее интенсивными (до 3–4 баллов 
по визуальной аналоговой шкале), но продолжали часто 
беспокоить жжение и периодически очень интенсивный 
зуд; стала лучше засыпать и реже просыпалась из‑за про­
стрелов. В связи с положительным эффектом пациент­
ка не  стала повышать дозу габапентина 600  мг более 

1500  мг / сут и  продолжала принимать 0,5 таблетки 
утром, 0,5 таблетки днем и 1,5 таблетки вечером.

Пациентке рекомендовано следующее лечение:
• габапентин 600 мг 1 таблетка утром, 1,5 таблетки 

днем, 1,5 таблетки вечером (до следующего приема);
• лаеннек (гидролизат плаценты человека) по  схеме: 

4 мл внутримышечно через день – N.5; 4 мл внутри­
мышечно 3 раза в неделю – N.10; 4 мл внутримышеч­
но 2 раза в неделю – N.10.
Через 2 мес была отмечена эффективность терапии: 

простреливающие боли и интенсивный зуд не возникали, 
жжение появлялось редко и практически не беспокоило; 
сон полностью нормализовался.

Обсуждение
Лечение нейропатической боли включает различные 

подходы, среди которых патогенетическая терапия ос-
новного заболевания, лекарственная терапия болевого 
синдрома, немедикаментозные, инвазивные и хирур-
гические методы терапии боли. Наиболее эффектив-
ными группами лекарственных средств для  терапии 
нейропатической боли считаются габапентиноиды 
(габапентин и прегабалин) и селективные ингибиторы 
обратного захвата серотонина и норадреналина (ду-
локсетин, венлафаксин), гораздо реже применяются 
трициклические антидепрессанты (амитриптилин) 
из‑за широкого спектра нежелательных явлений, а так-
же опиоидные анальгетики и  местные анестетики. 
Следует отметить, что на фоне рецидивирующей гер-
песвирусной инфекции даже адекватно проводимое 
лечение нередко имеет неполный клинический эффект, 
достигающий в лучшем случае 50 % снижения выра-
женности болевого синдрома. Безусловно, выявление 
рецидивирующей герпесвирусной инфекции и ее адек-
ватная терапия существенно помогают повлиять на те-
чение болевого синдрома.

При  редких эпизодах герпесвирусной инфекции 
(1–2 раза в год), как правило, осуществляется лечение 
каждого конкретного обострения с помощью противо-
вирусной терапии. Это помогает прервать текущий 
рецидив, уменьшить длительность и симптоматику, 
субъективные ощущения. При более частых эпизодах 
(5–6 и более в год) необходима другая тактика лечения. 
Это использование не  только противогерпетических 
лекарственных средств, но и других иммунобиологи-
ческих препаратов для обеспечения аддитивного или 
синергичного эффекта [3, 6].

Одним из таких средств является препарат лаеннек, 
зарегистрированный как иммуномодулятор и гепато-
протектор, в  инструкции по  применению которо-
го есть указание на использование при герпесвирус-
ной инфекции1. Его таргетное влияние определяется 

1Инструкция по применению лекарственного препарата для медицинского применения Лаеннек. Доступно по: https://grls.pharm-portal.
ru/grls/b63b0f14-5bf8-42fe-bb24-fe67f6ae092f#su
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мультимодальными эффектами входящих в него ком-
понентов, таких как [4]:

• интерлейкин 1α, играющий ключевую роль в регу-
ляции иммунного процесса и воспалительных ре
акций, активирующий многие типы клеток (гра-
нулоциты, эозинофилы, тучные клетки и базофилы, 
эндотелиальные клетки, моноциты, Т- и В-лимфо
циты, астроциты, мезангиальные, дендритные 
клетки почек, клетки Лангерганса плаценты и ден-
дритные клетки кожи), что важно для реализации 
иммуномодуляторных свойств препарата лаеннек;

• активный пептид нейромидин N, регулирующий 
дофаминовую и ГАМК-нейротрансмиссию в клет-
ках головного мозга и обладающий анальгетиче-
ским действием (через низкоаффинные рецепторы 
типа NTS

2
);

• интерферон, усиливающий взаимодействие между 
иммунными Т-лимфоцитами и  нелимфоидными 
клетками, стимулирующий метаболизм и обнов-
ление клеток;

• трансформирующий фактор роста, участвующий 
в модуляции иммунных процессов и регулирующий 
рост, дифференцировку и процесс апоптоза мно-
гих клеток организма;

• фактор роста нервов, контролирующий выжива-
ние, развитие и дифференцировку нейронов в цен-
тральной и периферической нервной системе;

• фактор ангиогенеза, факторы роста фибробластов 
и эпидермальный фактор роста, влияющие на мно
гие процессы в организме человека.
Применение препарата лаеннек в  терапии реци

дивирующей герпесвирусной инфекции позволяет 
уменьшить дозу противовирусных средств и таким об-
разом снизить риск развития нежелательных эффектов 
и  вероятность возникновения устойчивых штаммов 
герпесвирусов к  применяемой терапии; достигнуть 
иммунокорригирующего эффекта и  сократить про-
должительность острого периода болезни и  сроков 

лечения рецидивирующего хронического заболевания. 
Это особенно важно у коморбидных пациентов, дли-
тельно принимающих целый спектр лекарственных 
средств с возможным негативным влиянием на функ-
ционирование печени, в  частности габапентин при 
хронической нейропатической боли. С учетом гепато-
протекторного влияния применение препарата лаеннек 
позволит в том числе уменьшить нежелательное вли-
яние на организм пациента [7].

Важно отметить, что препарат лаеннек также об-
ладает обезболивающим действием, которое обуслов-
лено различными компонентами его пептидного 
состава: факторами роста фибробластов, противовос-
палительным дипептидом JBP485, дофаминовой 
и  ГАМК-зависимой нейротрансмиссией пептидами 
KIPYI, GSLLGA и другими биологически активными 
компонентами [3, 8, 9].

Таким образом, иммуномодулирующая терапия 
безусловно не должна заменять этиотропную (противо-
вирусную) терапию в период обострения и при про-
ведении супрессивного лечения. Вместе с тем при низ-
кой частоте обострений (менее 6 раз в год) она может 
назначаться в монорежиме в межрецидивный период 
для профилактики обострений. В случае высокой ча-
стоты рецидивов иммунотропная терапия применяет-
ся только в комплексе с ациклическими нуклеозидами 
по супрессивной схеме.

Заключение
Препарат лаеннек с ациклическими нуклеозидами 

на 1–2‑е сутки герпесвирусной инфекции снижает тя-
жесть рецидива герпеса. Адекватный курс применения 
лаеннека (3,5–4 нед) позволяет снизить частоту обо-
стрений герпеса и иммунологическую активность в от-
ношении продукции цитокинов и интерферонов. В ка-
честве профилактики рецидивов заболевания 
возможно применение лаеннека в  межрецидивный 
период.
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Остеоартрит (ОА) – одно из самых распространенных хронических заболеваний, часто сочетающееся с коморбид-
ными состояниями, прежде всего сердечно-сосудистыми заболеваниями, метаболическими нарушениями и другими 
скелетно-мышечными заболеваниями. У пациентов с ОА отмечено умеренное повышение риска сердечно-сосудистых 
событий (инфаркт миокарда, инсульт, тромбоэмболические осложнения), что связано как с традиционными фак-
торами риска и кластеризацией коморбидности, так и с особенностями проводимой терапии, в первую очередь 
с применением нестероидных противовоспалительных препаратов. Они остаются ключевым инструментом купи-
рования боли при ОА, но их использование ассоциировано с риском гастроинтестинальных, сердечно-сосудистых, 
почечных и гепатотоксических осложнений, а также с рядом других нежелательных явлений, что особенно важно 
у  пожилых и  коморбидных пациентов. Современные клинические рекомендации подчеркивают необходимость 
индивидуальной стратификации риска, выбора препарата с учетом профиля безопасности, возможного назначения 
гастропротекции, а также использования минимальной эффективной дозы и кратчайшей продолжительности те-
рапии. Нимесулид как умеренно селективный ингибитор циклооксигеназы-2 обладает доказанной анальгетической 
эффективностью и благоприятным соотношением польза / риск при ОА у пациентов с умеренным риском осложне-
ний со стороны желудочно-кишечного тракта и низким / умеренным сердечно-сосудистым риском. Таким образом, 
успешное ведение коморбидных пациентов с ОА основывается на комплексной оценке риска, персонализированном 
выборе терапии и тщательном мониторинге возможных побочных эффектов.

Ключевые слова: остеоартрит, коморбидность, сердечно-сосудистое заболевание, нестероидный противовоспа-
лительный препарат, нимесулид, гастроинтестинальное осложнение, сердечно-сосудистый риск, ингибитор ЦОГ-2, 
стратификация риска, безопасность терапии
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Osteoarthritis (OA) is one of the most common chronic diseases and is frequently associated with comorbid conditions, 
primarily cardiovascular diseases, metabolic disorders, and other musculoskeletal diseases. Patients with OA have 
a moderately increased risk of cardiovascular events (myocardial infarction, stroke, thromboembolic complications) 
which is related both to traditional risk factors and comorbidity clustering, as well as to specific features of the therapy 
used, primarily the administration of nonsteroidal anti-inflammatory drugs. Nonsteroidal anti-inflammatory drugs remain 
a key tool for pain control in OA, but their use is associated with a risk of gastrointestinal, cardiovascular, renal, and hepatotoxic 
complications, as well as a number of other adverse events, which is of particular importance in elderly and comorbid 
patients. Current clinical guidelines emphasize the need for individualized risk stratification, selection of a drug based 
on its safety profile, possible use of gastroprotection, and administration of the lowest effective dose for the shortest 
possible duration of therapy. Nimesulide, a moderately selective cyclooxygenase-2 inhibitor, has demonstrated analgesic 
efficacy and a favorable benefit – risk profile in OA patients with moderate risk of gastrointestinal complications and 
low to  moderate cardiovascular risk. Thus, successful management of  comorbid patients with OA is  based on 
comprehensive risk assessment, personalized therapy selection, and careful monitoring for potential adverse effects.

Keywords: osteoarthritis, comorbidity, cardiovascular disease, nonsteroidal anti-inflammatory drug, nimesulide, 
gastrointestinal complication, cardiovascular risk, COX-2 inhibitor, risk stratification, treatment safety
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Введение
Остеоартрит (ОА) представляет собой гетерогенную 

группу заболеваний, характеризующихся поражением 
всех компонентов сустава [1, 2]. Это одно из  часто 
встречающихся заболеваний, затрагивающее около 
7 %  мирового населения, с прогнозируемым ростом 
распространенности в будущем. ОА коленных или та-
зобедренных суставов наблюдается у 13 % взрослого 
населения РФ [1]. Особую актуальность в клинической 
практике терапевта и врача общей практики приоб-
ретает ведение пациентов с ОА и коморбидными со-
стояниями.

Распространенность коморбидных состояний 
при остеоартрите
В систематическом обзоре и метаанализе, прове-

денном S. Swain и соавт. и включившем 42 наблюда-
тельных исследования из 16 стран, сопоставлены ко-
морбидные состояния у  пациентов с  ОА и  без  него 
в возрасте от 51 до 76 лет. Как минимум 1 коморбидное 
состояние наблюдается у 67 % (95 % доверительный 
интервал (ДИ) 57–74) больных ОА по  сравнению 
с 56 % (95 % ДИ 44–68) у пациентов без ОА. Наиболее 
частые коморбидные состояния у пациентов с ОА – 
сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) (в частности, 
артериальная гипертензия (АГ)), метаболические на-
рушения (дислипидемия, метаболический синдром, 
абдоминальное ожирение) и другие скелетно-мышеч-
ные заболевания, такие как  неспецифическая боль 
в спине. Для сравнения частоты коморбидных состо-
яний в  группах пациентов с  ОА и  без  него автора-
ми  применен коэффициент распространенности PR 
(prevalence ratio, отношение распространенности ка-
кого‑либо исхода в одной группе к распространенности 
этого исхода в другой). Показано, что ключевыми ко-
морбидными состояниями, ассоциированными с ОА, 

были инсульт (PR 2,61; 95 % ДИ 2,13–3,21), язвенная 
болезнь (PR 2,36; 95 % ДИ 1,71–3,27) и метаболиче-
ский синдром (PR 1,94; 95 % ДИ 1,21–3,12) [3].

Той же группой авторов в 2022 г. опубликовано ис-
следование, основанное на анализе крупной базы дан-
ных Великобритании CPRD (Clinical Practice Research 
Datalink) GOLD. Проанализированы кластеры хрони-
ческих заболеваний у  пациентов с  ОА (n = 221 807) 
в сравнении с таковыми у пациентов без ОА (n = 221 807) 
и связь выявленных кластеров с исходами. Выделены 
5 основных кластеров: относительно здоровые, сердеч-
но-сосудистый, опорно-двигательный с ментальными 
расстройствами, сердечно-сосудистый с опорно-дви-
гательными нарушениями и метаболический. Кластер 
«сердечно-сосудистый с  опорно-двигательными на-
рушениями» ассоциирован с наибольшим числом ви-
зитов к врачу общей практики, госпитализаций и са-
мым высоким риском смертности (отношение шансов 
2,45; 95 % ДИ 2,33–2,58) [4].

В исследовании J. Ide и соавт. при анализе 3 круп-
ных административных баз данных показано, 
что как минимум 1 коморбидное состояние наблюда-
ется приблизительно у 50 % пациентов с ОА (48,0; 74,4; 
и 68,6 % соответственно) (рис. 1) [5].

При проведении кластерного анализа среди 421 па-
циента с ОА коленных суставов IV рентгенологической 
стадии, которым показано эндопротезирование, вы-
делены 4 основных фенотипа: кластер 1 – «ожирение 
+ АГ» – с преобладанием метаболических нарушений; 
кластер 2 –«депрессия + тревожность» – с выражен-
ными психологическими расстройствами; кластер 3 – 
«изолированный ОА» – с минимальным количеством 
сопутствующих заболеваний и кластер 4 – «ревмато-
идный артрит» – с высокой воспалительной активно-
стью и существенной долей пациентов с ревматоидным 
артритом (55,8 %) (рис. 2) [6].
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Таким образом, ОА часто сочетается с другими хро-

ническими заболеваниями и  состояниями, прежде 
всего, с ССЗ.

Есть ли взаимосвязь между остеоартритом 
и сердечно-сосудистыми заболеваниями?
В отличие от иммуновоспалительных ревматичес-

ких заболеваний, связь которых с ускоренным атеро-
генезом и повышенными рисками ССЗ и смертности 
доказана [7], ассоциация ОА с кардиоваскулярной па-
тологией не столь очевидна. В нескольких работах со-
общается о значимой взаимосвязи между ОА и риском 
сердечно-сосудистых событий. Так, по данным мета-
анализа, проведенного H. Wang и соавт. и включившего 
15 наблюдательных исследований (358 944 пациента, 
в том числе 80 911 с OA и 29 213 с ССЗ), ОА ассоции-

рован с 24 % (относительный риск (ОР) 1,24; 95 % ДИ 
1,12–1,37; p <0,001) повышением общего риска ССЗ [8]. 
Результаты другого метаанализа, S. Mathieu и соавт., 
продемонстрировали повышенный риск инфаркта 
миокарда (ИМ) (ОР 1,22; 95 % ДИ 1,02–1,45) и инсуль-
та (ОР 1,43; 95 % ДИ 1,38–1,48) [9].

В других работах показана менее значимая взаимо
связь ОА и кардиоваскулярной патологии. Так, один 
из важных факторов риска, центральное (абдоминаль-
ное) ожирение, ассоциирован с  риском ССЗ только 
у женщин [10]. По данным метаанализа 49 исследова-
ний, опубликованного в 2022 г., ОА любой локализации 
ассоциируется с субклиническим атеросклерозом (ОР 
1,15; 95 % ДИ 1,01–1,31), но только ОА коленных и та-
зобедренных суставов повышает риск ССЗ (ОР 1,13; 
95 % ДИ 1,05–1,22), но  не  риск смерти от  ССЗ (ОР 
1,08; 95 % ДИ 0,99–1,19) [11]. Исследование с  при-
менением менделевской рандомизации показало, 
что ОА может повышать риск тромбоза глубоких вен, 
тромбоэмболии легочной артерии, ишемического ин-
сульта, фибрилляции предсердий и ишемической бо-
лезни сердца, но этот эффект выражен незначительно. 
Авторами сделан вывод об отсутствии значимого влия-
ния ОА на риск сердечно-сосудистых событий [12].

Сообщается о высокой частоте (69,6 %) АГ у паци-
ентов с ОА [13].

Результаты исследований и метаанализов позволя-
ют обсуждать взаимосвязь ОА и  ССЗ как  имеющую 
клиническое значение и влияющую на повседневную 
практику. Важный аспект проблемы – роль проводи-
мой пациентам с ОА терапии, прежде всего, нестероид-
ных противовоспалительных препаратов (НПВП). 
В  одном из  исследований, включившем большую 

Рис. 1. Частота коморбидных состояний у больных остеоартритом. Воспроизведено из [5], лицензия CC BY-NC 4.0. КС – коморбидное состояние; 
ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания; ЖКТ – желудочно-кишечный тракт; ЖКК – желудочно-кишечное кровотечение; CCAE – база данных 
IBM MarketScan Commercial Claims and Encounters; MDCR – база данных IBM MarketScan Medicare Supplemental and Coordination of Benefits; Optum 
CDM – база данных Optum Clinformatics® Data Mart
Fig. 1. Frequency of comorbid conditions in patients with osteoarthritis. Reproduced from [5], license CC BY-NC 4.0. CC – comorbid condition; CVD – 
cardiovascular diseases; GIT  – gastrointestinal tract; GIB  – gastrointestinal bleeding; CCAE  – IBM MarketScan Commercial Claims and Encounters 
Database; MDCR – IBM MarketScan Medicare Supplemental and Coordination of Benefits Database; Optum CDM – Optum Clinformatics® Data Mart 
database

Рис. 2. Кластеры коморбидных состояний у больных остеоартритом, 
n = 421. Воспроизведено из [6], лицензия CC BY 4.0
Fig. 2. Clusters of comorbid conditions in patients with osteoarthritis, n = 421. 
Reproduced from [6], license CC BY 4.0
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когорту пациентов с ОА, показано, что около 41 % обще-
го влияния ОА на  повышение сердечно-сосудистого 
риска опосредовано приемом НПВП [14].

Терапия нестероидными 
противовоспалительными препаратами 
у коморбидных пациентов с остеоартритом
Согласно актуальным клиническим рекомендаци-

ям по диагностике и лечению ОА, всем пациентам с ОА 
после установления диагноза «рекомендовано назна-
чение на длительный срок болезнь-модифицирующих 
препаратов, таких как хондроитина сульфат, глюкоза-
мина сульфат / гидрохлорид и их комбинации, диаце-
реин, неомыляемые соединения авокадо и  сои, раз-
личные инъекционные препараты комплексного 
состава – биоактивный концентрат из мелких морских 
рыб, гликозамингликан-пептидный комплекс и др.» 
[2]. При  умеренной или  выраженной боли (≥40  мм 
по визуальной аналоговой шкале или 4 балла и более 
по числовой рейтинговой шкале) рекомендовано на-
значение системных НПВП.

НПВП, как неселективные, так и селективные ин-
гибиторы циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2), являются вы-
сокоэффективными средствами для купирования боли 
и воспаления при ОА и занимают центральное место 
в фармакотерапии, однако их применение сопряжено 
с риском целого ряда осложнений, особенно у паци-
ентов с коморбидной патологией [15].

Наиболее значимыми являются неблагоприятные 
эффекты НПВП в отношении желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ) и сердечно-сосудистой системы (ССС). 
НПВП могут вызвать широкий спектр гастроинтести-
нальных осложнений, включая обострение язвенной 
болезни, желудочно-кишечное кровотечение и энте-
ропатию. Считается, что вероятность поражения верх-
них отделов ЖКТ во многом связана с селективностью 
в  отношении ЦОГ-2 [16]. Однако согласно анализу 
базы данных системы отчетности о нежелательных яв-
лениях (НЯ) FDA (Food and Drug Administration, Управ-
ление по санитарному надзору за качеством пищевых 
продуктов и медикаментов, США), опубликованному 
в 2025 г., хотя применение ЦОГ-2‑ингибиторов связа-
но с меньшей частотой осложнений со стороны ЖКТ, 
они относятся к категории тяжелых, включающих пер-
форацию язвы, в то время как использование неселек-
тивных НПВП ассоциировано с большей частотой НЯ, 
но менее тяжелых [17]. В систематическом обзоре и ме-
таанализе, опубликованном онлайн 7 сентября 2025 г., 
изучен риск желудочно-кишечных кровотечений, свя-
занный с применением различных НПВП. Наименьший 
риск продемонстрирован для  целекоксиба (ОР 1,16; 
95 % ДИ 0,84–1,61). Среди неселективных НПВП ибупро
фен обладает наименьшим риском (ОР 2,28; 95 % ДИ 
1,71–3,03), кеторолак – наибольшим (OР 20,67; 95 % 
ДИ 14,56–29,34). Для преимущественных ингибиторов 
ЦОГ-2, таких как мелоксикам, риск повышен умеренно. 

Авторами подчеркнута необходимость персонализиро-
ванного подхода к назначению НПВП [18].

Сердечно-сосудистые осложнения, связанные 
с приемом НПВП, включают прогипертензивные эф-
фекты, ухудшение течения сердечной недостаточности, 
повышение риска ИМ и других сердечно-сосудистых 
катастроф [19–21]. Неблагоприятные гемодинамиче-
ские эффекты могут быть частично нивелированы ми-
нимальной длительностью применения НПВП, а риск 
ИМ  – всесторонней индивидуальной оценкой рис
ка  [22]. В  недавно опубликованном исследовании 
W. L. Forbes и соавт. наиболее значимыми факторами 
риска сердечно-сосудистых событий стали возраст 
старше 45  лет, первые 90  дней применения НПВП, 
цереброваскулярные заболевания, кардиомиопатия 
и ИМ в анамнезе, в то время как селективность в от-
ношении ЦОГ-2 не  продемонстрировала значимого 
влияния [23]. Таким образом, возраст и сопутствующие 
заболевания во  многом определяют вероятность не-
благоприятных последствий терапии НПВП.

Рациональный выбор нестероидных 
противовоспалительных препаратов 
у пациента с остеоартритом и коморбидными 
состояниями
В 2025 г. опубликован консенсус экспертов 2024 г. 

по рациональному использованию НПВП, обновлен-
ный документ, в котором представлены рекомендации 
по эффективному и безопасному применению НПВП 
в клинической практике.

В консенсусе суммированы следующие основные 
положения, касающиеся нежелательных эффектов 
НПВП [24].

1. Любые НПВП (селективные и  неселективные 
ЦОГ-2‑ингибиторы) повышают риск развития НЯ 
со стороны ЖКТ: диспепсии, язв, кровотечений, 
перфораций и  стриктур верхних и  нижних отде-
лов ЖКТ, железодефицитной анемии, в том числе 
вследствие поражения тонкой кишки  – НПВП-
энтеропатии, обострений и осложнений воспали-
тельных заболеваний кишечника.

2. Любые НПВП (селективные и  неселективные 
ЦОГ-2‑ингибиторы) повышают риск развития НЯ 
со стороны ССС: дестабилизации АГ и сердечной 
недостаточности, нарушений сердечного ритма, 
сердечно-сосудистых катастроф (ИМ, ишемическо-
го инсульта, тромбоэмболии легочной артерии) 
и летальных исходов вследствие патологии ССС.

3. Любые НПВП (селективные и  неселективные 
ЦОГ-2‑ингибиторы) повышают риск развития НЯ 
со стороны почек и печени (особенно при наличии 
заболеваний последних), а в ряде случаев вызывают 
серьезные нефро- и гепатотоксические реакции.

4. НПВП могут повышать риск кровотечения при хи-
рургических вмешательствах и травматичных ме-
дицинских манипуляциях.

«
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5. НПВП способны вызывать бронхоспазм, связан-
ный с  обострением аспириновой бронхиальной 
астмы (аспирин- / НПВП-индуцируемое респира-
торное заболевание).

6. НПВП могут маскировать симптомы бактериальных 
и  вирусных инфекций, что  ведет к  задержке на-
значения этиотропной антибактериальной и про-
тивовирусной терапии при инфекционных заболе-
ваниях.

7. Прием НПВП на  любых сроках несет серьезный 
риск развития патологии беременности.
Риск возникновения НЯ со стороны ЖКТ и ССС 

может быть существенно снижен при рациональном 
выборе НПВП».

Современный подход к  назначению НПВП, от-
раженный в российском консенсусе экспертов 2024 г., 
основан на индивидуальной стратификации риска ос-
ложнений, прежде всего со стороны ЖКТ и ССС. Алго-
ритм назначения НПВП представлен на рис. 3 [24].

Нимесулид в терапии остеоартрита:  
баланс эффективности и безопасности
Сценарий назначения НПВП при умеренном риске 

осложнений ЖКТ и низком / умеренном риске сердеч-

но-сосудистых осложнений предполагает назначение 
ЦОГ-2‑ингибиторов и умеренно селективных в отно-
шении ЦОГ-2 препаратов, таких как нимесулид [24]. 
Благодаря своему фармакологическому профилю ни-
месулид занимает особое место среди НПВП. Иссле-
дования демонстрируют его высокую анальгетическую 
эффективность: она превосходит или по меньшей ме-
ре равна эффективности других НПВП [25]. В рандо-
мизированном клиническом исследовании M. Bianchi 
и соавт., проведенном среди 44 пациентов с ОА колен-
ных суставов, нимесулид в дозе 100 мг 2 раза в день по 
сравнению с целекоксибом 200 мг 1 раз в день более 
выраженно уменьшал интенсивность боли по визуаль-
ной аналоговой шкале через 30 мин после приема пре-
парата (p = 0,014) [26]. Международный консенсус 
2014 г. подтвердил ценность нимесулида для лечения 
острой боли, отметив быстрое начало его действия 
и позитивное соотношение пользы и риска [27]. В РФ 
с начала 2025 г. доступна новая лекарственная форма 
нимесулида – шипучие таблетки по 100 мг1.

Вопросы безопасности нимесулида в отношении 
риска осложнений со стороны ССС и ЖКТ изучены 
в нескольких исследованиях. В крупном исследовании 
«случай–контроль», проведенном G. M.C.  Masclee 

Рис. 3. Схема назначения нестероидных противовоспалительных препаратов. Воспроизведено из [24], лицензия CC BY 4.0. ЖКТ – желудочно-
кишечный тракт; ССС – сердечно-сосудистая система; нНПВП – неселективные нестероидные противовоспалительные препараты; ИПН – 
ингибиторы протонного насоса
Fig. 3. Scheme for nonsteroidal anti-inflammatory drug prescription. Reproduced from [24], license CC BY 4.0. GIT  – gastrointestinal tract; CVS  – 
cardiovascular system; nNSAIDs – non-selective nonsteroidal anti-inflammatory drugs; PPI – proton pump inhibitors

1https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.aspx?routingGuid=250939ae-d86c-4b1b-8ed1-a71383a50887
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Низкий риск осложнений для ЖКТ и ССС /  
Low risk of GIT and CVS complications

Любые нНПВП, целекоксиб, эторикоксиб /  
Any nNSAIDs, celecoxib, etoricoxib

Умеренный риск осложнений для ЖКТ и низкий/
умеренный – для ССС / Moderate risk of GIT complications 

and low/moderate of CVS complications

Целекоксиб, эторикоксиб, любые нНПВП 
(предпочтительнее ацеклофенак, нимесулид, 

мелоксикам) + ИПН / Celecoxib, etoricoxib, any nNSAIDs 
(preferably, aceclofenac, nimesulide, meloxicam) + PPI

Высокий риск осложнений для ЖКТ и низкий/
умеренный – для ССС / High risk of GIT complications  

and low/moderate of CVS complications

Целекоксиб + ИПН, эторикоксиб + ИПН, ацеклофенак  
+ ИПН / Celecoxib + PPI, etoricoxib + PPI, aceclofenac + PPI

Низкий риск осложнений для ЖКТ и умеренный/
высокий – для ССС / Low risk of GIT complications  

and moderate/high of CVS complications

Целекоксиб, напроксен, ибупрофен (≤1200 мг/сут), 
ацеклофенак, лорноксикам, теноксикам / Celecoxib, 

naproxen, ibuprofen (≤1200 mg / day), aceclofenac,  
lornoxicam, tenoxicam

Умеренный риск осложнений для ЖКТ и умеренный/
высокий – для ССС / Moderate risk of GIT complications 

and moderate/high of CVS complications

Целекоксиб, напроксен + ИПН, ацеклофенак + ИПН / 
Celecoxib, naproxen + PPI, aceclofenac + PPI

Высокий риск осложнений для ЖКТ и умеренный/
высокий – для ССС / High risk of GIT complications 

and moderate/high of CVS complications
Целекоксиб + ИПН / Celecoxib + PPI

Очень высокий риск осложнений для ССС /  
Very high risk of CVS complications

Избегать применения любых НПВП /  
Avoid use of any NSAIDs
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и соавт., изучены 8,5 млн новых назначений НПВП, 
зарегистрированы 79 553 случая ИМ. Первичной конеч-
ной точкой служила оценка риска ИМ у пациентов, 
применяющих НПВП. По результатам нимесулид от-
несен в группу НПВП с относительно низким риском 
ИМ, наибольшим ОР обладал кеторолак. Отмечено 
увеличение ОР при применении высоких доз НПВП 
[28]. В ретроспективном исследовании «случай–кон-
троль», выполненном J. Castellsague и соавт. на основе 
анализа региональных баз данных системы здравоох-
ранения Италии, изучен риск осложнений со стороны 
верхних отделов ЖКТ при  приеме НПВП у  588 827 
пациентов. НПВП применялись согласно назначени-
ям лечащих врачей, включая совместное использование 
ингибиторов протоновой помпы, антагонистов 
H2‑рецепторов, антацидов, аспирина, других антиагре-
гантов, антикоагулянтов, кортикостероидов и селектив-
ных ингибиторов обратного захвата серотонина. ОР 
для текущего применения НПВП составил 3,28 (95 % 
ДИ 2,86–3,76). Наименьший ОР (<2) выявлен для це-
лекоксиба и нимесулида; ОР от 2 до 5 – для напроксе-
на, ибупрофена, диклофенака, эторикоксиба и мелок-
сикама, наибольший ОР (≥5) зарегистрирован 
для кетопрофена, пироксикама и кеторолака [29].

Как уже упоминалось, НПВП способны вызывать 
бронхоспазм, связанный с обострением аспириновой 
бронхиальной астмы. В связи с этим представляет ин-
терес исследование S. Bianco и соавт., в котором по-
казано, что нимесулид в дозе 100 мг хорошо перено-
сится пациентами, страдающими бронхиальной астмой 
с  непереносимостью аспирина (существенно не  из-
меняется объем форcированного выдоха за 1‑ю секун-
ду после приема препарата) [30].

Вопрос гепатотоксичности нимесулида является 
дискутабельным. Согласно консенсусу экспертов 
2024 г., «все НПВП способны вызывать гепатотокси-
ческие реакции, однако тяжелое повреждение печени, 
сопровождающееся клинически выраженным холеста-
зом или  развитием острой печеночной недостаточ-
ности, наблюдается крайне редко  – менее 1 случая 
на 10 тыс. пациенто-лет» [24]. Имеются публикации 
о развитии при приеме НПВП печеночной недостаточ-
ности, приведшей к пересадке печени или летальному 
исходу, большинство случаев связаны с использовани-
ем нимесулида и диклофенака. Однако в европейском 
эпидемиологическом исследовании, включившем око-

ло 400 тыс. пациентов, принимавших НПВП, не вы-
явлено существенных различий в гепатотоксичности 
нимесулида и  ряда других препаратов этой группы, 
таких как  диклофенак и  ибупрофен. В  когортном 
исследовании G.  Traversa и  соавт. подтверждена ве
роятность, хотя и незначительная, гепатотоксических 
эффектов при применении любого НПВП: ОР состав-
ляет 1,4 (95 % ДИ 1,0–2,1), включая нимесулид, ОР 
поражения печени при применении которого состав-
ляет 1,3 (95 % ДИ 0,7–2,3) [31]. Таким образом, на-
значение нимесулида, как и  любого другого НПВП, 
требует тщательной оценки факторов риска осложне-
ний (таких как пожилой возраст и имеющиеся заболе-
вания печени) и контроля лечения.

Заключение
ОА – одно из наиболее распространенных хрони-

ческих заболеваний, которое часто сопровождается 
коморбидными состояниями. Показано умеренное 
повышение риска сердечно-сосудистых событий (ИМ, 
инсульт, тромбоэмболические осложнения) у  части 
пациентов с ОА, в том числе за счет влияния традици-
онных факторов риска и  сопутствующих состояний. 
Существенную роль играет и проводимая терапия, пре-
жде всего применение НПВП, на долю которых может 
приходиться значимая часть общего прироста сердеч-
но-сосудистого риска при ОА. НПВП остаются осно-
вой фармакотерапии боли при ОА, однако их назначе-
ние у  коморбидных пациентов сопряжено с  риском 
развития осложнений со стороны ЖКТ, ССС, печени 
и почек, а также с рядом других нежелательных эффек-
тов. Современный подход предполагает обязательную 
индивидуальную оценку риска с учетом возможных 
осложнений со стороны ЖКТ и ССС и выбор препа-
рата в соответствии с этим риском, включая необходи-
мость гастропротекции и минимизации дозы и длитель-
ности терапии. Нимесулид, относящийся к умеренно 
селективным ингибиторам ЦОГ-2, занимает важное 
место в арсенале средств для купирования боли при ОА 
у пациентов с умеренным риском осложнений со сторо-
ны ЖКТ и низким / умеренным сердечно-сосудистым 
риском. Таким образом, ведение коморбидных пациентов 
с ОА должно базироваться на комплексной оценке риска, 
индивидуализированном выборе НПВП, следовании со-
временным алгоритмам назначения и постоянном мо-
ниторинге эффективности и безопасности терапии.
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В настоящее время крайне актуальным является оказание всеобъемлющей медицинской помощи ветеранам боевых 
действий со стороны врача-лечебника (врача-терапевта участкового). В целях улучшения единой стратегии пре-
подавания в медицинском вузе для подготовки высококвалифицированных специалистов обсуждаются основные 
вопросы образовательного процесса обучающихся по программе специалитета по направлению «лечебное дело». 
В статье представлены взгляды психиатров, психологов, терапевтов, офтальмологов, дерматологов и предложения 
по оптимизации преемственности преподавания ведения пациентов с посттравматическим стрессовым расстрой-
ством и совершенствованию навыков коммуникации будущих врачей с пациентами при остром эмоциональном 
расстройстве. Для улучшения подготовки обучающихся медицинского вуза к применению знаний в широкой кли-
нической практике особое внимание экспертов уделяется классическим проявлениям посттравматического стрес-
сового расстройства и психосоматическим расстройствам, обучению системному подходу к пациенту с акцентом 
на общение во время амбулаторного приема, обследованию органов-мишеней боевого стресса. В ходе всесторон-
него обсуждения эксперты пришли к заключению о необходимости усиления взаимодействия между клинически-
ми и фундаментальными кафедрами медицинского вуза для изучения роли стресса в этапном формировании от-
даленных последствий стресс-индуцированной соматической патологии, повышения внимания к особенностям 
общения врача и пациента с посттравматическим стрессовым расстройством, введения вопросов диспансерного 
наблюдения ветеранов боевых действий в программу летней производственной практики студентов 5‑го курса, 
обучающихся по специальности «лечебное дело». Регулярное обновление учебных материалов поможет глубже 
ознакомиться с проблемой посттравматического стрессового расстройства и подготовить выпускников к оказанию 
квалифицированной и разносторонней медицинской помощи ветеранам боевых действий.
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Currently, comprehensive medical care for combat veterans on the part of primary care doctors is an important problem. 
To improve the unified teaching strategy in medical universities for preparation of highly qualified specialists, the main 
questions of the training process of students studying the general medicine specialty are discussed. The article presents 
points of view of psychiatrists, psychologists, internal medicine doctors, ophthalmologists, dermatologists, and proposals 
on optimization of continuity of teaching how to manage patients with post-traumatic stress disorder and how to improve 
communication skills of  future doctors during caring for patients with this acute emotional disorder. To  improve 
preparedness of medical students to apply knowledge in clinical practice, the experts focus on the classical manifestations 
of post-traumatic stress disorder and psychosomatic disorders, teaching systemic approach to patients’ needs with focus 
on communication during outpatient appointments, discussion of combat stress target organs. During comprehensive 
discussion, the  experts concluded that it is  necessary to  strengthen interactions between clinical and scientific 
departments of medical universities to study the role of stress in stepwise development of long-term consequences 
of stress-induced somatic pathology, to increase attention to details in communication between doctors and patients 
with post-traumatic stress disorder, to introduce problems of outpatient observation of combat veterans into the summer 
working practice of 5th year students training in general medicine. Regular updates of the training materials will help 
to better understand the problem of post-traumatic stress disorder and prepare graduates for performing qualified 
and rounded medical services to combat veterans.

Keywords: medical university, student, teaching, patient, post-traumatic stress disorder, combat veteran, combat stress 
target organ, psychosomatic disorder, chronic combat stress
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Введение
Научно-практический семинар на тему «Подготов-

ка врача-терапевта первичного звена здравоохранения 
к полноценному оказанию медицинской помощи ве-
терану боевых действий» состоялся 16 сентября 2025 г. 
в Российском национальном исследовательском ме-
дицинском университете им. Н. И. Пирогова. Целью 
проведения семинара являлось обсуждение основных 
моментов образовательного процесса обучающихся 
Университета по программе специалитета по направ-
лению «лечебное дело» для подготовки врача-лечеб-
ника (врача-терапевта участкового) к полноценному 
оказанию медицинской помощи ветерану боевых дей-
ствий. Обсуждались взгляды клиницистов разных спе-
циальностей и  клинического психолога на  возмож-
ность усиления преемственности в  преподавании 
тактики ведения посттравматического стрессового 
расстройства (ПТСР) и  совершенствование навыков 
коммуникации будущих врачей с пациентами при остром 
эмоциональном состоянии. Для улучшения подготовки 
обучающихся медицинского вуза к применению знаний 
в  широкой клинической практике особое внимание 
экспертов было уделено обучению системному подходу 
к пациенту на амбулаторном приеме.

Взгляд врача-психиатра
Посттравматическое стрессовое расстройство – это 

отсроченный психопатологический ответ психики 
на стрессовое событие катастрофического характера, 
включающий полиморфную картину симптомов спон-
танных репереживаний, диссоциативных, психосома-
тических и  аффективных расстройств (определение 
Международной классификации болезней 10‑го пере-
смотра (МКБ-10)).

Информация о  ПТСР появилась в  начале XX  в. 
В полной мере о данной патологии стали говорить по-
сле Вьетнамской войны. Появилось много диагности-
ческих тестов и классификаций, размытых дефиниций. 
На  сегодняшний день с  появлением МКБ-11 ПТСР 
приобрело очерченные рамки и требует четкой и свое
временной диагностики. К сожалению, нередко диа-
гноз ставят необоснованно. Так, встречаются случаи 
постановки диагноза ПТСР после лечения у стомато-
лога или после бытового конфликта, при котором со-
стояние жертвы расценивается как ПТСР. Безусловно, 
так быть не может.

Причиной этого заболевания практически всегда 
является боевая травма. Именно она включает не толь-
ко психогенные, но и экзогенно-органические факто-
ры. Это травма взрывной волной, приводящая к до-
статочно тяжелым соматическим и неврологическим 
осложнениям. Существует много монографий, в част-
ности работы кафедры психиатрии военно-медицин-
ской академии г. Санкт-Петербурга, которые позволя-
ют прицельно познакомиться с этой проблемой [1].

Классические проявления ПТСР на сегодняшний 
момент включают симптомы интрузии (ретравматиза-
ции)  – внезапно возникающие вспышки ярких об-
разных представлений, которые «переносят» пациента 
в психотравмирующую обстановку, т. е. в боевую ситу-
ацию, и ночные сновидения с множественными про-
буждениями и «возвращением» в описываемую обста-
новку.

Другая группа проявлений представлена симпто-
мами избегания тех ситуаций, которые так или иначе 
напоминают психическую травму.

Также немаловажное место в клинической карти-
не  ПТСР занимают диссоциативные нарушения  – 
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диссоциативная амнезия, симптомы выпадения из па-
мяти, вытеснение травмирующих событий.

Для  врачей первичного звена здравоохранения, 
особенно для врачей-терапевтов и врачей общей прак-
тики, важно знание психосоматических нарушений, 
которые обязательно сопровождают ПТСР, прежде 
всего, со стороны сердечно-сосудистой системы.

Еще в 1870 г. кардиолог Да-Коста описал симптом 
«солдатского сердца», который напоминает клиниче-
скую картину ишемической болезни сердца. При об-
следовании сердце пациента абсолютно интактно, 
но клиническая картина напоминает приступы стено-
кардии.

Гипервентиляционный синдром также относится 
к группе психосоматических вегетативных дисфунк-
ций, стойких вегетативных дисфункций, сопровожда-
ющих психические нарушения. Имеется и аффектив-
ная патология в  ПТСР. На  сегодняшний момент 
выделяют такое понятие, как комплексное ПТСР. Это 
заболевание пролонгирует симптомы ПТСР на многие 
годы, существенным образом изменяет личность и де-
формирует характер человека.

В  настоящее время основным методом лечения 
ПТСР является психотерапия. Эксклюзивный и специ
фический метод психотерапии ПТСР – метод Шапи-
ро – десенсибилизация и переработка движением глаз 
[2]. Сегодня этот метод проводится под  контролем 
электроэнцефалографии [3, 4].

Большой круг задач могут решить когнитивно-по-
веденческий психотерапевт, семейный психотерапевт 
и психотерапевты, занимающиеся экзистенциальными 
методами психотерапии. Немаловажна медикаментоз-
ная поддержка, к  которой относятся нейролептики 
и короткие курсы бензодиазепинов. В некоторых си-
туациях показаны низкопатентные антидепрессанты 
из группы ингибиторов обратного захвата серотонина. 
Обсуждается применение нормотимических средств, 
антиконвульсантов1 [5].

Помимо диагностики и лечения пациентов с ПТСР, 
сложной проблемой является нежелание больных об-
ращаться за медицинской помощью. К сожалению, эти 
обращения часто имеют установочный характер. Так, 
пациенты с ПТСР обращаются в медико-социальную 
экспертную комиссию для установления 3‑й группы 
инвалидности, что имеет значение относительно со-
циальных льгот, которые получают ветераны боевых 
действий с этим диагнозом. Однако также имеют место 
случаи аггравации и даже симуляции этого расстрой-
ства, что представляет для врачей серьезную проблему. 
Пожалуй, самой большой проблемой являются нарко-
логические осложнения у пациентов с ПТСР, которые 
представлены более чем в половине случаев [6].

Взгляд психолога
Учитывая реальный опыт и включение в програм-

мы восстановления боевой активности, крайне необ-
ходимо взаимодействие со специалистами медицин-
ских учреждений и социальными службами, которые 
курируют эти процессы. Изначально работа прово-
дилась с паллиативными пациентами, затем основным 
сектором стали пациенты с ампутацией нижних и верх-
них конечностей. При подготовке в функциональном 
восстановлении к протезированию пациентов данной 
категории возникают проблемы (фантомно-болевые 
синдромы и травматические воспоминания), которые 
приходится решать психологам. В настоящее время 
сложилась определенность действий в данном секторе, 
осмыслен клинико-психологический подход в  этом 
направлении работы с  конкретными принципами, 
на  которых эта работа выстраивается. Очень ценно, 
что установлено очевидное и согласованное взаимо-
действие с  коллегами-врачами, что  было непросто 
не только из‑за барьеров и дискоммуникации в этом 
эмоциогенном содержании деятельности, но и потому 
что  задачи выполнялись впервые. Исходя из  своего 
локального опыта, мы видим очевидные пробелы 
в  подготовке и  освоении алгоритмов оказания экст
ренной психологической помощи. По сути, на сегод-
няшний момент ни  один специалист, включенный 
во  взаимодействие с  ветеранами боевых действий, 
не может быть застрахован от встречи с острым эмо-
циональным состоянием у  пациента. Оно возникает 
внезапно даже для  самих ветеранов. Растерянность 
врачей, непонимание, отсутствие осведомленности 
и беспомощность зачастую мешают эффективному вы-
полнению задач.

Взгляд врача-терапевта
Хронический боевой стресс и ПТСР являются ос-

новными причинами стресс-индуцированных психо-
соматических заболеваний. Ведущие органы-мишени 
боевого стресса – сердце и сосуды, опорно-двигатель-
ный аппарат, пищеварительная и эндокринная систе-
мы. Боевое ПТСР отличается от других форм патологии 
множественностью клинических проявлений, этапно-
стью, длительностью и определенными последствиями 
патологического воздействия. Заболевания опорно-
двигательного аппарата и желудочно-кишечного трак-
та в большинстве случаев манифестируют непосред-
ственно в  период участия в  боевых действиях из‑за 
стресса, заболевания сердечно-сосудистой системы 
в основном развиваются отсрочено, через 5–15 лет. Раз-
личные проявления стрессовых реакций и боевая травма 
у лиц, находившихся в зоне боевых действий, оказывают 
значимое влияние на развитие сердечно-сосудистых 

1Посттравматическое стрессовое расстройство. Клинические рекомендации, 2024.
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заболеваний и их осложнений, что прямо связано с ин-
тенсивностью ПТСР. Различные стрессовые реакции 
способствуют тому, что в большинстве случаев отсро-
ченно развиваются достаточно серьезные жизнеугро-
жающие состояния, такие как острое нарушение мозго
вого кровообращения, инфаркт миокарда, хроническая 
сердечная недостаточность и др. [7].

Хронические неинфекционные заболевания, сре-
ди которых лидирующие позиции занимают сердечно-
сосудистые патологии, остаются ведущей причиной 
неблагоприятного прогноза. В  аспекте глобальной 
смертности большое внимание уделяется выявлению 
и  контролю модифицируемых факторов риска, так 
как именно они вносят максимальный вклад в развитие 
сердечно-сосудистых заболеваний. К таким факторам 
относятся артериальная гипертензия (АГ), гипергли-
кемия, табакокурение, недостаточная физическая ак-
тивность. В последние годы увеличивается число лиц 
с метаболическими факторами риска (ожирение, аб-
доминальное ожирение), особенно среди лиц молодо-
го возраста, составляющих основной репродуктивный 
и трудовой потенциал страны, что отражает мировую 
тенденцию этого состояния. В сочетании с АГ метабо-
лические нарушения формируют прогностически не-
благоприятные комбинации, способные поражать 
органы-мишени у лиц молодого возраста [8, 9].

Кроме метаболических факторов риска, в послед-
ние годы огромное внимание уделяется психологиче-
скому стрессу, рассматриваемому как  модифициру
емый фактор увеличения сердечно-сосудистого риска 
[10]. Стресс – неспецифическая реакция организма, 
возникающая при действии экстремальных факторов, 
угрожающих нарушением гомеостаза, и характеризу-
ющаяся стереотипными изменениями функций нерв-
ной и  эндокринной систем. Согласно современным 
международным рекомендациям по диагностике и ле-
чению АГ, наличие психосоциального стресса необхо-
димо учитывать при диагностике и лечении повышен-
ного артериального давления. АГ – важнейший фактор 
риска преждевременной смертности. Согласно дан-
ным Всемирной организации здравоохранения, около 
1,3 млрд людей в мире страдают АГ, каждый 2‑й чело-
век имеет установленный диагноз АГ, 42 % пациентов 
принимают антигипертензивные препараты и лишь 
21 % людей контролируют уровень артериального дав-
ления [11]. В нашей стране АГ относится к социально-
значимым заболеваниям, определяющим высокую 
нагрузку на систему здравоохранения и весомый со-
циально-экономический ущерб [12]. Показано, что 
у  лиц мужского пола вероятность неэффективного 
контроля АГ повышается в 2 раза при длительности АГ 
более чем 10 лет (р <0,001) [13]. Данный факт усугубля-
ется тем, что  нередко артериальное давление повы-
шается бессимптомно и АГ обнаруживают в ходе объ-
ективного обследования пациента. В некоторых случаях 
пациенты предъявляют жалобы, которые в основном 

неспецифичны (головная боль, учащенное сердцеби-
ение, головокружение и др.), что затрудняет своевре-
менную диагностику.

Стресс-индуцированная патология характеризуется 
определенной этапностью развития и формированием 
мультиморбидности. Воздействие стресса нарушает 
координацию гипоталамо-гипофизарно-надпочечни-
ковой оси, способствуя повышению симпатоадрена-
ловой активности, низкоинтенсивному системному 
воспалению, эндотелиальной дисфункции. Длительная 
активация адренергической и гипофизарно-адренало-
вой систем провоцирует развитие нейроэндокринных 
нарушений на клеточном уровне. В свою очередь, на-
рушение функции клеток вследствие дисрегуляции 
теломер / теломеразы, митохондриальной дисфункции 
и эндоплазматического ретикулярного стресса способ-
ствует дисфункции органов, множественной патологии 
и  преждевременному старению организма челове-
ка [14].

Мультиморбидность представляет собой наличие 
двух или более хронических заболеваний у одного че-
ловека. Как правило, это заболевания, требующие дли-
тельного наблюдения со  стороны врача первичного 
звена здравоохранения. Если ранее мультиморбидность 
рассматривалась в  качестве компонента старения, 
то на сегодняшний день накоплено достаточно данных, 
подтверждающих увеличение встречаемости мульти-
морбидности у лиц молодого возраста, чаще в группе 
с низким социально-экономическим статусом. Пси-
хосоциальные, поведенческие, социально-экономи-
ческие факторы в  совокупности с  биологическими 
механизмами способствуют формированию мульти-
морбидности.

Подход врача-терапевта к лечению такого пациента 
должен быть, с одной стороны, персонифицированным 
для  выявления механизмов дезинтеграции, которые 
способствуют формированию стресс-индуцированной 
соматической патологии, с другой стороны – систем-
ным с учетом множества патологий и возможного вза-
имодействия лекарственных препаратов. Именно вра-
чи первичного звена имеют наилучшие шансы для 
выявления факторов риска развития хронических не-
инфекционных заболеваний, в том числе стресс-инду
цированной патологии, а также сердечно-сосудистого 
риска.

Таким образом, в медицинских вузах необходимо 
изучение факторов риска хронических неинфекцион-
ных заболеваний, включая стресс, его роли в этапном 
формировании отдаленных последствий стресс-
индуцированной соматической патологии, особен-
ностей поражения органов-мишеней боевого стресса, 
факторов риска повышения артериального давления 
и его ранних осложнений, роли суточного монитори-
рования артериального давления, особенностей веде-
ния пациентов в  условиях мультиморбидности из‑за 
тенденции к ее омоложению.
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Взгляд врача-дерматолога
Кожа является самым большим органом человека 

и выполняет ряд функций, в первую очередь защитную. 
В условиях боевых действий нагрузка на кожу возрас-
тает с учетом тех условий, в которых находится воен-
нослужащий. Первое место среди поражений кожи 
занимают различного рода травмы, включая ожоги, 
порезы, потертости. Любое нарушение кожного барье-
ра может привести к  вторичному инфицированию, 
которое при отсутствии лечения может перейти в хро-
нический процесс.

Другой проблемой в условиях скученного прожива-
ния и антисанитарии являются инфекционные (пио
дермиты, микозы, вирусные заболевания) и паразитар-
ные (чесотка, педикулез) заболевания кожи. Также 
в стрессовых условиях могут обостряться хронические 
дерматозы. В исследовании, посвященном изучению ча-
стоты раневых инфекций у военнослужащих, поступив-
ших в госпиталь четвертого уровня через неделю после 
получения ранения в ходе боевых действий, было уста-
новлено, что примерно 40 % ран были инфицированы 
или критически загрязнены. Среди инфицированных ран 
преобладали раны, зараженные грамотрицательными 
бактериями, при этом Acinetobacter baumannii были наи-
более распространенным патогеном на протяжении все-
го периода исследования. Замедленное заживление ран 
связано с повышенной концентрацией в сыворотке кро-
ви нескольких медиаторов воспаления, в том числе ин-
терлейкинов 6, 8 и матриксной металлопротеиназы 7. 
Критическое взаимодействие между системным и мест-
ным воспалением и бактериальной нагрузкой в ране 
влияет на исход лечения раны. Присутствие бактерий 
в ране нарушает баланс хемокинов, цитокинов и ма-
триксных металлопротеиназ, необходимых для зажив-
ления раны. Кроме того, этот баланс может быть на-
рушен из‑за  неконтролируемого иммунного ответа, 
возникающего в результате травмы, что повышает риск 
развития инфекции, связанной с иммуносупрессией, 
или неспособности справиться с бактериальной нагруз-
кой и  хроническим местным воспалением в  тканях. 
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Escherichia 
coli и Staphylococcus aureus являются независимыми фак-
торами риска смертности, при этом S. aureus – основная 
причина сепсиса у пациентов с ожогами. Кроме того, 
грамотрицательные P. aeruginosa, E. coli и K. pneumoniae 
также связаны с незаживающими инфицированными 
ожоговыми ранами. Для лечения ожоговых ран на сегод-
няшний день распространенной хирургической проце-
дурой является пересадка кожи. Однако из‑за наличия 
сопутствующих травм, ампутаций и тяжелого состояния 
пациентов бывает сложно извлечь подходящий донор-
ский материал, что может привести к замедлению за-
живления и повышенному риску инфицирования [15]. 
В отдаленных перспективах среди поражений кожи встре-
чаются различного рода рубцовые изменения и хрони-
ческие дерматозы, требующие плановой терапии.

Взгляд врача-офтальмолога
Для врачей-офтальмологов, работающих в военном 

госпитале, проблема боевой травмы актуальна еще и по-
тому, что эволюция огнестрельного оружия отражается 
на характере боевых повреждений. Боевая травма – это 
повреждение органа зрения и придаточного аппарата 
во время боевых действий. Она делится на закрытую (кон-
тузии разной степени тяжести) и открытую (проникаю-
щие, сквозные ранения глазного яблока и разрушение 
глазного яблока). Согласно нормативным документам, 
врач общей практики имеет достаточно аппаратуры, ко-
торая позволяет провести первичный офтальмологический 
осмотр, включающий визометрию, биомикроскопию, 
офтальмоскопию, тонометрию и периметрию (рис. 1).

Врач общей практики, владея навыками офтальмоло-
гических методов обследования, может провести первичный 
осмотр последствий боевой травмы. При затруднениях он 
должен направить пациента к врачу-офтальмологу, посколь-
ку минно-взрывные ранения требуют хирургии как перед-
него, так и заднего отрезка.

Выводы экспертов
Необходимо:

• Усилить преемственность между клиническими 
и  фундаментальными дисциплинами в  изучении 
роли стресса в этапном формировании отдаленных 
последствий стресс-индуцированной соматической 
патологии, поражений органов-мишеней боевого 
стресса, включая повышение артериального давле-
ния и его ранние осложнения, роли суточного мо-
ниторирования артериального давления.

• Уделить внимание коммуникации врача и пациен-
та с  ПТСР, рассмотрев возможность подготовки 
факультатива или программы по выбору.

• Включить в  образовательный процесс кафедры 
психиатрии лекцию по диагностике ПТСР, клини-
ко-практическое занятие по диагностике психосо-
матических нарушений при  ПТСР и  алгоритмам 
маршрутизации пациентов с ПТСР с возможным 
созданием электронного курса в качестве тренин-
га в системе управления обучением.

• Привлекать обучающихся к участию во Всероссий-
ском конкурсе экстренной психологической помощи.

• Преподавателям факультета повышения квалифи-
кации составить лекции по данной теме и внести 
в программу государственной аттестации соответ-
ствующие вопросы.

• Внести вопросы стресс-индуцируемой патологии 
и диспансерного наблюдения за ветеранами бое-
вых действий в программу летней производствен-
ной практики студентов 5‑го курса, обучающихся 
по специальности «лечебное дело».

Заключение
Таким образом, необходима единая стратегии пре-

подавания лечения ПТСР с акцентом на подходы к его 
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Рис. 1. Возможности врача общей практики при проведении офтальмологического осмотра
Fig. 1. Capabilities of primary care physician during ophthalmological examination
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диагностике и отдаленные последствия. Для улучшения 
преподавания лечения ПТСР в медицинском вузе не-
обходимо усилить взаимодействие кафедр с привлече-
нием специалистов-психологов, решением клиничес
ких задач студентами и прохождением ими тренингов 

на  практических занятиях. Регулярное обновление 
учебных материалов поможет глубже познакомиться 
с проблемой ПТСР и подготовить выпускников к ока-
занию квалифицированной и всеобъемлющей меди-
цинской помощи ветеранам боевых действий.
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