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Ревматоидный артрит (РА) — хрониче-

ское заболевание, требующее динамического

наблюдения врача. РА часто поражает жен-

щин детородного возраста. Известно, что на-

ступление беременности при РА часто приво-

дит к снижению активности заболевания

с последующим обострением после родов.

Достоверная оценка воспалительной актив-

ности в период гестации и после родов позво-

ляет выбирать адекватную тактику лекарст-

венной терапии пациенткам с РА в этот пери-

од их жизни.

Первые данные литературы о влиянии

беременности на активность РА появились

еще 80 лет назад [1, 2] и основывались на

воспоминаниях пациенток о собственном

самочувствии. В 1983 г. появились сообще-

ния о проспективных исследованиях боль-

ных РА во время гестации и после родов.

Оценка активности заболевания при этом

основывалась на мнении врача, проанализи-

ровавшего суммарные данные осмотра боль-

ной [3]. По мере внедрения в клиническую

практику валидированных опросников для
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Ревматоидный артрит (РА) – хроническое заболевание, которое может поражать женщин детородного

возраста. Наступление беременности у них часто сопровождается снижением активности РА, а после

родов может возникать обострение. Регулярный мониторинг активности заболевания в период гестации

и после родов является необходимым условием адекватной коррекции терапии у данной категории

больных.

Цель – определить оптимальный метод оценки активности РА во время беременности и после родов.

Материал и методы. Проспективно в каждом триместре гестации и в течение 12 мес после родов прослежено

32 беременности у 29 женщин с достоверным РА (критерии ACR, 1987), обследованных в ФГБНУ НИИР

им. В.А. Насоновой в период с февраля 2011 г. по август 2014 г. 

Результаты. При сравнении разных методов оценки активности РА установлено, что DAS28-СОЭ показывает

завышенные результаты в связи с физиологическим повышением СОЭ во время беременности. На индексы

CDAI и SDAI большое влияние оказывает субъективная оценка состояния больной своего здоровья, которая

может завышаться во время беременности и в первый месяц после родов. Индекс DAS28-СРБ(3), рекомен-

дованный в международной литературе для оценки активности РА у беременных, показал идентичную дина-

мику с DAS28-СРБ(4). Последний имеет широкое применение в международных исследованиях, валидиро-

ван на большом числе больных. 

Таким образом, для мониторинга активности РА во время беременности и после родов оптимальным можно

считать индекс DAS28-СРБ(4).
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Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic disease that may affect women of childbearing age. The occurrence of their

pregnancy is frequently accompanied by the lower activity of RA and its exacerbation may occur postpartum. Regular

disease activity monitoring during pregnancy and postpartum is a necessary condition for adequate therapy correction

in this category of patients.

Objective: to determine an optimal method to assess RA activity during pregnancy and postpartum
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оценки состояния здоровья и индексов активности РА

они стали использоваться и у беременных больных. Так,

в 1999 г. J.H. Barrett и соавт. [4] проанализировали изме-

нения в гестационный период счета по опроснику HAQ

и шкале Likert у 140 беременных с РА, в 2004 г.

M. Оstensen и соавт. [5] проследили динамику индекса

RADAI у 10 беременных с РА. Рекомендованные Евро-

пейской антиревматической лигой (EULAR) для мони-

торинга активности РА индексы [6–9] апробировали на

30 беременных в 2007 г. Y.A. de Man и соавт. [10]. Авторы

рекомендовали DAS28-СРБ без учета оценки состояния

здоровья больным (ОСЗБ) [DAS28-СРБ(3)] для монито-

ринга активности РА во время беременности. Последую-

щие наблюдения данными авторами более многочислен-

ных групп беременных с РА проводились с использова-

нием этого индекса [11, 12]. 

В настоящее время валидированных методов опреде-

ления активности РА в период беременности в российской

популяции нет.

Цель исследования – определить оптимальный ме-

тод оценки активности РА во время беременности и пос-

ле родов.

Материал и методы
В основу работы положены результаты проспектив-

ного наблюдения 32 беременностей у 29 женщин с досто-

верным РА (критерии Американской коллегии ревматоло-

гов – ACR – 1987 г.), наблюдавшихся стационарно и амбу-

латорно в ФГБНУ НИИР им. В.А. Насоновой с февраля

2011 г. по август 2014 г. и подписавших информированное

согласие на участие в исследовании. Обследование прово-

дилось на 10–12, 20–22 и 30–32-й неделях гестации, а так-

же через 1, 3, 6 и 12 мес после родов. 

Всем пациенткам во время каждого визита проводи-

ли комплексное клинико-лабораторное обследование. Ре-

гистрировались число болезненных (ЧБС) и припухших

(ЧПС) суставов, ОСЗБ, общая оценка активности болезни

врачом (ООАВ). Содержание ревматоидного фактора (РФ)

и С-реактивного белка (СРБ; норма <5 мг/л) определяли

иммунонефелометрическим методом, СОЭ в венозной

крови – методом Вестергрена (норма для небеременных

женщин <20 мм/ч), антитела к циклическому цитруллини-

рованному пептиду (АЦЦП) – электрохемилюминесцент-

ным методом.

Как видно из таблицы, на момент включения в ис-

следование медиана (Ме) [25-й; 75-й перцентили] возраста

больных составила 29 [27; 31] лет, длительности болезни –

8 [4; 16] лет, возраста дебюта заболевания – 19 [13; 25] лет,

у 11 (38%) больных отмечалось ювенильное начало заболе-

вания – ювенильный ревматоидный артрит (ЮРА). 

Преобладали серопозитивные по РФ (n=18; 62,1%)

и АЦЦП (n=17; 58,6%) варианты РА, II и III рентгенологи-

ческие стадии (n=21; 72,4%), I и II функциональные клас-

сы (n=25; 86,2%). У 5 (17,2%) больных в анамнезе наблю-

дались внесуставные проявления заболевания: перикардит

(n=4), ревматоидные узелки (n=2) и полинейропатия

(n=1). У одной больной диагностирован амилоидоз внут-

ренних органов. 

Большая часть пациенток (n=25; 78,1%) были

включены в исследование с I триместра беременности.

Со II триместра наблюдались еще 3 (9,4%), а с III – 4 (12,5%)

случая беременности. За период наблюдения 3 женщины

имели повторные беременности (одна из них – две по-

вторные беременности). В случае наступления новой бе-

ременности в течение 12 мес после предыдущих родов

наблюдение предыдущего случая считалось закончен-

ным. Новая беременность оценивалась как новый слу-

чай в те же контрольные сроки, что и остальные бере-

менности. 

Оценка активности РА проводилась по рекомендо-

ванным EULAR индексам DAS28-CОЭ, DAS28-СРБ(4),

DAS28-СРБ(3), CDAI, SDAI [6–14]. 

Статистическая обработка данных осуществлялась

с использованием программы Statistica 8.0 (StatSoft, США),

включая общепринятые методы параметрического и непа-

раметрического анализа. Данные представлены в виде Ме

[25-го; 75-го перцентилей]. Статистическая значимость

определялась как р<0,05.

Результаты
Динамика основных показателей воспалительной ак-

тивности ревматоидного артрита. В исследуемой группе

за весь период наблюдения ЧБС колебалось от 0 до 27,

ЧПС – от 0 до 24 (из 28). Оба этих показателя изменялись

синхронно: достоверно снижались за время беременности

и нарастали в течение 1 мес после родов (рис. 1). Затем от

1-го до 12-го месяца после родов ЧПС достоверно снижа-

лось (р=0,004), динамика ЧБС была аналогичной, но ста-

тистически недостоверной. 

ОСЗБ в нашем исследовании колебалась от 0 до 100 мм

по 100-миллиметровой визуальной аналоговой шкале

(ВАШ). При каждом визите также производилась ООАВ,

ее значение варьировало от 0 до 90 мм по ВАШ. Обраща-

ло на себя внимание несоответствие этих двух оценок

в III триместре беременности (р=0,04) и в первый месяц

после родов (р=0,04): ОСЗБ за время беременности суще-

ственно не менялась, в то время как ООАВ достоверно

снижалась от I к III триместру (р=0,01). После родов
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Клинико-лабораторная характеристика
больных РА (n=29) на момент включения
в исследование

Показатель Значение

Возраст, годы, 29 [27; 31] (22–37)
Me [25-й; 75-й перцентили] (min–max)

Длительность болезни, годы, 8 [4; 16] (1–28)
Me [25-й; 75-й перцентили] (min–max)

Возраст дебюта заболевания, годы, 19 [13; 25] (3–32)
Me [25-й; 75-й перцентили] (min–max)

Дебют заболевания до 16 лет 11 (38)
включительно (ЮРА), n (%)

РФ- положительные, n (%) 18 (62,1)/11

РФ-отрицательные, n (%) 11 (37,9)

АЦЦП-положительные, n (%) 17 (58,6)

АЦЦП-отрицательные, n (%) 12 (41,4)

Рентгенологическая стадия по Штейнброкеру, n (%):
I 4 (13,8)
II 12 (41,4)
III 9 (31,0)
IV 4 (13,8)

Функциональный класс, n (%):
I 12 (41,4)
II 13 (44,8)
III 3 (10,3)
IV 1 (3,5)
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ООАВ и ОСЗБ синхронно достоверно повышались, а затем

в течение года снижались (рис. 2).

СОЭ колебалась от 2 до 140 мм/ч, уровень СРБ – от

0,3 до 190 мг/л. Как и показатели суставного счета, уровень

СРБ за время беременности достоверно снижался 

[p(I-III)=0,005]. После родов динамика СРБ была незна-

чительной (рис. 3).

СОЭ в исследуемой группе, напротив, достоверно по-

вышалась от I к III триместру [p(I-III)=0,0002]. После ро-

дов СОЭ снижалась примерно до исходного уровня (рис. 4). 

Обращала на себя внимание диссоциация между зна-

чениями СОЭ и СРБ даже в период послеродового наблю-

дения. Медиана СОЭ оставалась в пределах нормы, в то

время как медиана уровня СРБ в течение всех 12 мес после

родов превышала значение 5 мг/л. 

Динамика основных индексов активности ревмато-
идного артрита. Для оценки активности РА наиболее

широко используется индекс DAS28-СОЭ [15, 16]. Нес-

мотря на снижение ЧБС и ЧПС во время беременности,

DAS28-СОЭ от I к III триместру имел тенденцию к повы-

шению (рис. 5). Это обусловлено значимым вкладом

СОЭ, которая, как видно на рис. 4, во время беременно-

сти повышалась. 

В клинических исследованиях широко применяется

и индекс DAS28, рассчитанный с использованием СРБ

(DAS28-СРБ) [7]. Динамика DAS28-СРБ во время бере-

менности соответствовала динамике суставного счета и со-

держания СРБ: достоверно снижалась (р=0,005). После ро-

дов DAS28-СРБ нарастал (р=0,05), а затем имел тенден-

цию к снижению, но без статистической достоверности

(рис. 6). 

Упрощенный индекс SDAI, рассчитываемый также

с использованием СРБ [7] и включающий в себя, помимо

ЧБС, ЧПС, СРБ, ОСЗБ, еще и ООАВ, изменялся соответ-

ственно перечисленным показателям воспаления: снижал-

ся во время беременности (р=0,003), повышался в течение

1 мес после родов (р=0,008), а затем вновь уменьшался

(р=0,02; рис. 7). 

Индекс CDAI, отличающийся от предыдущего лишь

отсутствием значения СРБ, имел аналогичную динамику

(рис. 8). Прослеживалось незначительное различие в том,

что снижение SDAI во время беременности было более вы-

ражено во второй половине гестации (р=0,03), а CDAI –

в первой (р=0,04). 

Во всех вышеперечисленных индексах учитывает-

ся ОСЗБ. В нашем исследовании DAS28-СРБ(3), рас-

считываемый без ОСЗБ, прогрессивно снижался во

время всей беременности (р=0,001), в дальнейшем ди-

намика не отличалась от таковой DAS28-СРБ(4)

(рис. 9).
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Рис. 1. Динамика показателей суставного счета
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Рис. 3. Динамика уровня СРБ
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Рис. 4. Динамика СОЭ (по Вестергрену)
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Рис. 2. Динамика ОСЗБ и ООАВ
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Обсуждение
В настоящем исследовании отмечались существен-

ные различия динамики и значений разных индексов

оценки активности РА во время беременности. 

Очевидна неправомерность использования DAS28-

СОЭ у беременных, поскольку применение данного инде-

кса приводило к завышению значений активности РА

в период гестации. Это обусловлено несоответствием ди-

намики СОЭ и других показателей воспалительной актив-

ности во время беременности. Физиологическое повыше-

ние СОЭ в период гестации обусловлено изменением вяз-

кости крови за счет нарастания концентрации белков бе-

ременности [17]. Некорректность применения DAS28-

СОЭ при оценке активности РА у беременных также отме-

тили Y.A. de Man и соавт. [10]. В то же время после родов

изменение DAS28-СОЭ соответствовало динамике ос-

тальных индексов, что позволяет использовать его у боль-

ных после родов. 

Кривые динамики DAS28-СРБ, CDAI и SDAI за

период наблюдения были сходны (см. рис. 6–8). Следу-

ет отметить, что в значения индексов CDAI и SDAI

большой вклад вносят такие субъективные показатели,

как ОСЗБ и ООАВ [18]. В своем исследовании Y.A. de

Man и соавт. [10, 12] обратили внимание на отрицатель-

ную динамику оценки здоровья (HAQ) как у беремен-

ных с РА, так и у здоровых беременных, тем самым под-

черкнув, что сама беременность может влиять на общее

самочувствие и состояние больной, затрудняя оценку

активности РА. В наблюдаемой нами группе в первый

месяц после родов ОСЗБ также превышала ООАВ (см.

рис. 2), что, вероятно, связано с плохим сном и накоп-

лением усталости у матерей. Таким образом, при оцен-

ке активности РА у женщин в период гестации и первые

месяцы после родов использование индекса, на кото-

рый ОСЗБ оказывает значительное влияние, не вполне

корректно. Показатель ООАВ тоже является субъектив-

ным. При его использовании желателен постоянный

состав исследовательской группы, чтобы избежать раз-

ной трактовки симптомов заболевания разными врача-

ми [19]. 
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Рис. 5. Динамика DAS28-СОЭ
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Рис. 7. Динамика SDAI 
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Рис. 8. Динамика CDAI

70

60

50

40

30

20

10

0

-10
I II III 1 мес 3 мес 6 мес 12 мес

Триместры беременности Срок после родов
Ме 25-й; 75-й перцентили Min–max

p(I-II)=0,04

p(I-III)=0,005 p(1-12мПР)=0,02

p(III-1мПР)=0,003

умеренная

высокая

низкая

ремиссия

Степени активности:

СD
AI

, б
ал

лы

Рис. 6. Динамика DAS28-СРБ(4)
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Рис. 9. Динамика DAS28-СРБ(3)
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Активность РА:

высокая

умеренная

низкая
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Рис. 10. Динамика степеней активности, определенных при помощи разных индексов
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В значение DAS28-СРБ показатель ОСЗБ привно-

сит меньший вклад. Данный индекс широко применя-

ется в исследованиях активности РА на больших груп-

пах пациентов. По данным крупных международных

рандомизированных исследований, DAS28-СРБ может

использоваться в клинических исследованиях наравне

с DAS28-СОЭ [20], который рекомендуется Ассоциа-

цией ревматологов России в качестве основного мето-

да [9]. 

При сравнении DAS28-СРБ(4) и DAS28-СРБ(3), ре-

комендованного Y.A. de Man и соавт. [10] для мониторинга

активности РА у беременных, в нашем исследовании зна-

чимых различий не выявлено, оба индекса в значительной

степени коррелировали между собой (r=0,86–0,98), а ди-

намика DAS28-СРБ(4) и DAS28-СРБ(3) была идентичной

(см. рис. 6, 9). Поэтому мы считаем допустимым примене-

ние DAS28-СРБ(4) для оценки динамики активности РА,

в том числе и в период гестации. 

Несмотря на сходную динамику большинства обсу-

ждаемых индексов за период наблюдения, при сравне-

нии степеней активности, рассчитанных с их помощью,

однозначной оценки активности РА не получено

(рис. 10). 

При мониторинге активности заболевания в разных

физиологических состояниях исследуемой группы паци-

ентов (период беременности и после родов) важно исполь-

зовать один инструмент оценки. Смена индексов активно-

сти в разные фазы одного исследования может исказить

представление об общей динамике активности. Поэтому

важен выбор инструмента оценки результатов, оптималь-

ного в обоих физиологических состояниях исследуемой

группы. 

Как отмечено выше, в связи с завышением активно-

сти РА при использовании DAS28-СОЭ в период гестации

данный индекс не рекомендуется для применения у бере-

менных. 

При использовании индексов CDAI и SDAI ремис-

сия выявлялась реже. Кроме того, что «повышенные тре-

бования к ремиссии», предъявляемые данными индекса-

ми, являются известным фактом [8], в III триместре и че-

рез 1 мес после родов CDAI и SDAI могли завышаться за

счет значительного вклада завышенной ОСЗБ (см. рис. 2). 

Таким образом, оптимальным для мониторинга ак-

тивности РА во время и после беременности можно счи-

тать индекс DAS28-СРБ(4). 

Известно, что значения DAS28-СРБ и DAS28-СОЭ

не всегда совпадают, в первую очередь за счет несоответст-

вия СОЭ и СРБ [16]. В 2007 г. японские авторы при анали-

зе результатов обследования 6729 больных РА предложили

применять другие границы значений DAS28-СРБ для сво-

ей этнической группы (ремиссия <2,3; 2,3≤ низкая актив-

ность <2,7; 2,7≤ умеренная активность ≤4,1; высокая ак-

тивность >4,1) [13]. 

В нашем исследовании при «классическом» рас-

пределении значений DAS28-СРБ по степеням актив-

ности (ремиссия <2,6; 2,6≤ низкая активность <3,2;

3,2≤ умеренная активность ≤5,1; высокая активность

>5,1) [7, 14] отмечено минимальное число больных

с высокой и умеренной активностью РА во всех точках

наблюдения, в то время как при использовании норм,

рекомендованных E. Inoue и соавт. [13], наблюдалось

несколько большее число случаев высокой активности

РА (см. рис. 10). 

Для правильной трактовки результатов исследова-

ния необходимо определить наиболее корректный вари-

ант распределения значения индекса по степеням актив-

ности. Для этого мы суммировали имеющиеся данные

о 188 визитах и сопоставили значения DAS28-СРБ(4) с на-

личием или отсутствием признаков артрита (основной

критерий ремиссии по критериям ACR [6, 21]), применив

метод сопоставления данных чувствительности и специ-

фичности (ROC-кривая). Площадь под кривой составила

0,89, доверительные границы – 0,85–0,94. При разделе-

нии границы ремиссии на значении 2,6 («классический

вариант») чувствительность составила 90%, специфич-

ность – 74%, а на значении 2,3 (по Inoue E и соавт.) чувст-

вительность – 90%, специфичность – 65%. Таким обра-

зом, «классический вариант» распределения значений

DAS28-СРБ по степеням активности оказался в нашей

группе более специфичным, чем вариант, рассчитанный

на японской популяции. 

В целях уточнения оптимальных границ DAS28-СРБ

для низкой, умеренной и высокой активности РА на нашей

группе больных мы сопоставили значения DAS28-СРБ c

активностью по DAS28-СОЭ во время 102 послеродовых

визитов (вне беременности оценка активности по DAS28-

СОЭ корректна). При распределении значений DAS28-

СРБ по «классическому варианту» специфичность была

выше, чем при использовании границ, определенных на

японской популяции. 

Таким образом, при исследовании активности РА во

время беременности следует избегать применения DAS28-

СОЭ, а индексы CDAI и SDAI, на которые оказывают зна-

чительное влияние субъективные оценки пациента и вра-

ча, использовать с осторожностью. Оптимальным во время

беременности можно считать индекс DAS28-СРБ(3), рас-

считанный без ОСЗБ. Однако у наших пациентов DAS28-

СРБ(3) и DAS28-СРБ(4) давали практически одинаковые

результаты. Так как наблюдение проводится не только во

время беременности, но и после родов, мы считаем, что

лучше использовать классический вариант DAS28-СРБ(4),

поскольку он обеспечивает более полную оценку статуса

больного и применяется более широко, чем вариант без

ОСЗБ. 
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