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Взаимосвязь ультразвуковых признаков
воспаления суставов и рентгенологического
прогрессирования у пациентов 
с ревматоидным артритом
Алексеева О.Г.1, Северинова М.В.1, Смирнов А.В.1, Демидова Н.В.1, Александрова Е.Н.1, 
Новиков А.А.1, Лучихина Е.Л.1, Каратеев Д.Е.1, Глухова С.И.1, Волков А.В.1, Насонов Е.Л.1, 2

Ревматоидный артрит (РА) – хроническое воспалительное заболевание, протекающее по типу эрозивного

полиартрита, приводящее к деструктивным изменениям и нарушению функции суставов. 

Цель исследования – изучение взаимосвязи между ультразвуковыми признаками активного воспаления

и деструкции суставов по данным рентгенографии у пациентов с РА, которым проводилась терапия согласно

концепции «Лечение до достижения цели», а также изучение возможности использования ультразвукового

исследования (УЗИ) суставов для прогнозирования развития деструктивных изменений.

Материал и методы. В исследование включен 81 больной РА (возраст 56 [46; 62] лет), наблюдавшийся

в ФГБНУ НИИР им. В.А. Насоновой в рамках первого российского стратегического исследования фармако-

терапии РА – РЕМАРКА (Российское исслЕдованиеМетотрексАта и биологических препаратов при Раннем

аКтивном Артрите). Всем больным в качестве первого базисного противовоспалительного препарата была

назначена подкожная форма метотрексата (Методжект, MEDAC, Германия) в начальной дозе 10 мг/нед

с быстрой ее эскалацией до 20–25 мг/нед. В дальнейшем к терапии при необходимости присоединялись ген-

но-инженерные препараты. Клинические и лабораторные показатели анализировали непосредственно перед

началом терапии, а затем после 12, 24, 36 и 48 нед лечения. Эффективность терапии оценивали с использо-

ванием критериев EULAR, индексов активности DAS28, CDAI и SDAI. УЗИ 8 суставных зон кистей и стоп

(запястья, II, III пястно-фаланговых, II, III проксимальных межфаланговых, II, V плюснефаланговых суста-

вов) клинически доминирующей стороны проводилось всем пациентам перед началом лечения, а также на

12, 24, 36, 48-й неделях наблюдения. Проводилась полуколичественная оценка в режиме серой шкалы (СШ)

и энергетического допплера (ЭД). Рентгенологическое обследование осуществлялось перед началом и на

48-й неделе терапии. Для оценки рентгенологических изменений использовали метод Sharp в модификации

van der Heijde.

Результаты и обсуждение. Выраженность воспаления по данным ЭД в группе больных с рентгенологическим

прогрессированием была достоверно выше на 48-й неделе наблюдения, при этом медиана счета ЭД при от-

сутствии прогрессирования составила 0. В группе пациентов с сохраняющимся активным синовитом к 48-й

неделе рентгенологическое прогрессирование встречалось достоверно чаще, чем в группе с отсутствием вос-

паления [отношение шансов (ОШ) 4,76; 95% доверительный интервал (ДИ) 1,2–18,9; р=0,018]. Нулевое зна-

чение счета ЭД на 48-й неделе терапии (полное отсутствие васкуляризации в исследуемых суставах) имело

удовлетворительные чувствительность – 77% и специфичность – 59% (площадь под кривой – 0,698; р<0,024;

95% ДИ 0,544–0,852).

При проведении многофакторного анализа значимыми предикторами прогрессирования эрозивных измене-

ний суставов к 48-й неделе терапии оказались показатели УЗИ по СШ после 24 нед терапии (OШ=0,15; 95%

ДИ 0,023–0,207; p=0,015). В то же время счет ЭД после 24 нед терапии не позволял прогнозировать развитие

деструкции (OШ=0,104; 95% ДИ от -0,043 до 0,251; р=0,16). Клинические индексы активности, а также ис-

ходные показатели ЭД и СШ не имели достоверной прогностической ценности.

Заключение. Мы обнаружили достоверную связь рентгенологического прогрессирования с наличием актив-

ного синовита по данным ЭД на 48-й неделе терапии, однако нами не было получено убедительных доказа-

тельств прогностической значимости исходных ультразвуковых признаков воспаления.

Ключевые слова: ревматоидный артрит; ультразвуковое исследование суставов; рентгенологическое прогрес-

сирование.
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ASSOCIATION BETWEEN ULTRASOUND SIGNS OF JOINT INFLAMMATION 
AND RADIOGRAPHIC PROGRESSION IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS 

Alekseeva O.G.1, Severinova M.V.1, Smirnov A.V.1, Demidova N.V.1, Aleksandrova E.N.1, 
Novikov A.A.1, Luchikhina E.L.1, Karateev D.E.1, Glukhova S.I.1, Volkov A.V.1, Nasonov E.L.1, 2

Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic inflammatory disease causing joint destructive changes and disability.

Objective: to investigate the association between the ultrasound signs of active inflammation and destruction of the

joints, as evidenced by radiography, in RA patients treated with a treat-to-target strategy and to study whether ultra-

sound study (USS) of the joints can be used to predict the occurrence of their destructive changes. 

Subjects and methods. The investigation included 81 patients (medium age 56 [46; 62] years) with RA, who had been

followed up at the V.A. Nasonova Research Institute of Rheumatology within the first Russian strategic study of phar-

macotherapy for RA – REMARCA (Russian invEstigation of MethotrexAte and biologicals for eaRly aCtive Arthritis).

In all the patients, methotrexate (Metoject, MEDAS, Germany) as the first disease-modifying anti-rheumatic drug was

subcutaneously injected at an initial dose of 10 mg/week with its rapid escalation up to 20–25 mg/week. Then the
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За последнее десятилетие достижение клинической

ремиссии или низкой активности ревматоидного артрита

(РА) стало возможным благодаря раннему назначению ба-

зисных противовоспалительных препаратов (БПВП)

и внедрению генно-инженерных биологических препара-

тов (ГИБП) [1].

Максимально раннее назначение эффективной тера-

пии может существенно улучшить отдаленный прогноз за-

болевания [2, 3]. Использование современной стратегии

«Лечение до достижения цели» (Treat to Target – Т2Т) так-

же способствует повышению эффективности проводимой

терапии [1]. 

Хотя рентгенография суставов кистей и стоп считает-

ся «золотым стандартом» для визуализации структурных

изменений при РА, ее чувствительность в оценке ранних

проявлений артрита не достаточна [4], а применение маг-

нитно-резонансной томографии (МРТ), позволяющей вы-

являть изменения суставов на ранней стадии РА, ограниче-

но в связи с большей трудоемкостью и стоимостью методи-

ки.

В настоящее время широко применяются клинико-

лабораторные индексы оценки активности заболевания,

такие как DAS28, SDAI, CDAI [5]. Однако состояние ре-

миссии, зафиксированное по индексам активности РА,

не всегда эквивалентно полному отсутствию воспаления.

Проведенные исследования показывают, что использо-

вание данных индексов не всегда позволяет достоверно

определить активность заболевания [6–8].

Для ранней диагностики РА, помимо современных

критериев, предлагается использовать инструментальные

методы визуализации, такие как ультразвуковое исследо-

вание (УЗИ) суставов [9]. 

Известно, что структурное повреждение суставных

поверхностей у пациентов с РА может прогрессировать да-

же при наличии клинической ремиссии. При этом у боль-

ных с прогрессирующей деструкцией при УЗИ выявляется

персистирующее (субклиническое) воспаление [10, 11]. 

Этот факт имеет принципиальное значение для вы-

бора терапевтической тактики, в частности, при определе-

нии длительности применения ГИБП и возможности их

отмены у пациентов с низкой активностью заболевания. 

На данный момент остается нерешенным вопрос,

в какой период течения болезни можно снижать дозы

препаратов, и наоборот, когда считать терапию неэффек-

тивной. С этой целью изучается возможность использова-

ния методов инструментальной диагностики (рентгено-

графии и УЗИ суставов) для прогнозирования течения за-

болевания.

Настоящее исследование было предпринято для изу-

чения взаимосвязи между ультразвуковыми признаками

активного воспаления и прогрессированием деструкции

суставов по данным рентгенографии у пациентов с РА, ко-

торым проводилась терапия согласно концепции «Лечение

до достижения цели», а также оценки возможности ис-

пользования УЗИ для прогнозирования развития деструк-

тивных изменений.

Материал и методы
В исследование включены больные РА, наблюдавши-

еся в ФГБНУ НИИР им. В.А. Насоновой в рамках первого

российского стратегического исследования фармакотера-

пии РА – РЕМАРКА (Российское исслЕдование Метотре-

ксАта и генно-инженерных биологических препаратов при

Раннем аКтивном Артрите) [12]. Детальный план исследо-

вания подробно обсуждался в наших предыдущих публи-

кациях [13–15]. Клинико-иммунологическая характери-

стика больных представлена в табл. 1. 

Обследован 81 больной РА; медиана возраста со-

ставила 56,0 [46,0; 62,0] года, а длительность заболева-

ния – 6 [3; 11] мес. У 13 пациентов длительностью РА

была >12 мес.

Всем больным в качестве первого БПВП была назна-

чена подкожная форма метотрексата (МТ) – Методжект

(MEDAC, Германия) в начальной дозе 10 мг/нед с быстрой

ее эскалацией до 20–25 мг/нед. Через 3 мес у пациентов

с сохраняющейся активностью к терапии МТ присоединя-

ли ГИБП: в большинстве случаев – моноклональные анти-

тела к фактору некроза опухоли α (ФНОα), реже – ингиби-

тор костимуляции Т-клеток абатацепт. Клинические и ла-

бораторные показатели анализировали непосредственно

перед началом терапии (нулевая точка), а затем после 12,

24 и 48 нед лечения. Иммунологические исследования

проводили до назначения терапии, а затем через 12, 24, 36

и 48 нед от начала наблюдения. Для оценки эффективно-

сти терапии использовали критерии Европейской анти-

ревматической лиги (EULAR) [16], индексы активности
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therapy was added by biologicals as the need arose. Clinical and laboratory parameters were analyzed immediately before and then after 12, 24, 36,

and 48 weeks. Efficacy was assessed using the European League Against Rheumatism (EULAR) criteria, CDAI, and SDAI. USS of eight articular

areas (the wrist, second and third metacarpophalangeal, second and third proximal interphalangeal, second and fifth metatarsophalangeal joints) in

the hand and foot of the clinically dominant side was carried out in all the patients before treatment and then after 12, 24, 36, and 48 weeks.

Semiquantitative gray-scale (GS) assessment and power Doppler (PD) were performed. Radiographic examination was done before and after 48 weeks

of therapy. The Sharp method modified by van der Heijde was employed to estimate X-ray changes.

Results and discussion. In the group of patients with radiographic progression, the activity of inflammation, as evidenced by PD USS, was significant-

ly higher at 48 weeks of the follow-up; at the same time, the median PD score was 0 in the absence of progression. At 48 weeks, radiographic progres-

sion was significantly more common in the group of patients with persistently active synovitis than in the group without inflammation (odds ratio

(OR) 4.76; 95% confidence interval (CI) 1.2–18.9; р = 0.018). At 48 weeks of therapy, the PD score of 0 (complete lack of vascularization in the

study joints) had satisfactory sensitivity (77%) and satisfactory specificity (59%) (the area under the curve was 0.698; p < 0.024; 95% CI 0.544–0.852).

Multivariate analysis showed that GS USS scores after 24 weeks of therapy proved to be significant predictors of progressive erosive joint changes at

48 weeks of therapy (OR = 0.15; 95% CI, 0.023–0.207; p = 0.015). At the same time, the PD score following 24 weeks of therapy could not predict

joint destruction (OR = 0.104; 95% CI, -0.043 to 0.251; р = 0.16). Clinical disease activity indices and baseline PD and GS scores were of no signifi-

cant prognostic value.

Conclusion. We found a significant association of radiographic progression with active synovitis, as evidenced by PD USS at 48 weeks of therapy;

however, we did not obtain any convincing evidence for the prognostic value of the baseline ultrasound signs of inflammation.

Key words: rheumatoid arthritis; joint ultrasound study; radiographic progression.

For reference: Alekseeva OG, Severinova MV, Smirnov AV, et al. Association between ultrasound signs of joint inflammation and radiographic progression

in patients with rheumatoid arthritis. Nauchno-Prakticheskaya Revmatologiya = Rheumatology Science and Practice. 2016;54(3):304-311 (In Russ.).

doi: http://dx.doi.org/10.14412/1995-4484-2016-304-311
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DAS28, CDAI и SDAI [17]. Определение СОЭ осуществля-

ли стандартным международным методом по Вестергрену

(норма ≤30 мм/ч), сывороточную концентрацию С-реак-

тивного белка (СРБ) и IgM ревматоидного фактора (РФ)

измеряли иммунонефелометрическим методом на анали-

заторе BN ProSpec (Siemens, Германия). Количественное

определение антител к циклическому цитруллинирован-

ному пептиду (АЦЦП) в сыворотке крови проводили элек-

трохемилюминесцентным методом на анализаторе Cobas

e411 (Roche, Швейцария; верхняя граница нормы – 17,0

ЕД/мл), а также методом иммуноферментного анализа

с помощью коммерческого набора реагентов (Axis-Shield,

Великобритания; верхняя граница нормы – 5,0 Ед/мл).

УЗИ семи суставных зон кистей и стоп (запястья, II

и III пястно-фаланговых, II и III проксимальных межфа-

ланговых, II и V плюснефаланговых суставов) клиниче-

ски доминирующей стороны проводили на аппаратах

Logiq 9 (GE, США) и MyLabTwice (ESAOTE, Италия)

с использованием мультичастотного линейнего датчика

(10–18 MГц) с техникой ЭД, параметры которого были

адаптированы для регистрации низкоскоростных потоков

(PRF 300–600 Гц, низкий фильтр, динамический диапа-

зон – 20–40 дБ). Ультразвуковыми признаками синовита

являлись внутрисуставной выпот и пролиферация сино-

виальной оболочки по данным СШ (В-режим) и гиперва-

скуляризация синовии в режиме ЭД согласно критериям

OMERACT (the Outcome Measures in Rheumatology

Clinical Trials) [18, 19]. В режиме ЭД регистрация синови-

та осуществлялась на основании полуколичественной

оценки гиперваскулярных потоков синовии, которая так-

же выражалась в баллах от 0 до 3. УЗИ проводили всем па-

циентам перед назначением лечения, а также на 12, 24,

36, 48-й неделях от начала наблюдения.

Рентгенологическое обследование осуществляли

до, а также через 48 нед после начала терапии. Для коли-

чественной оценки рентгенологических изменений ис-

пользовался метод Sharp в модификации van der Heijde

(1989) [20, 21].

Статистическую обработку результатов проводили

с использованием пакета программ Stаtistica 8.0 (StatSoft,

США), включая общепринятые методы параметрического

и непараметрического анализа. Для параметров, распреде-

ление которых отличалось от нормального, при сравнении

двух групп использовали критерий Манна–Уитни, резуль-

таты представлены в виде медианы (Ме) [25-го; 75-го пер-

центилей]. Для выявления параметров, влияющих на про-

гноз, был проведен многофакторный анализ. Чувствитель-

ность и специфичность оценивали с помощью ROC-ана-

лиза. При построении характеристических кривых выяв-

ляли точки разделения, рассчитывали площадь под кривой

и уровень значимости. Различия считали статистически

значимыми при p<0,05.

Результаты
Большинство пациентов на момент включения в ис-

следование имели высокую активность: медиана DAS28

составила 5,66 [4,79; 6,32], SDAI – 30,67 [19,63; 41,96],

CDAI – 28,3 [18,7; 36]. Медианы СОЭ и уровня СРБ соста-

вили 33 [13; 52] мм/ч и 19,2 [5; 38,8] мг/л соответственно.

У 65 (80%) пациентов на момент включения в исследова-

ние имелся активный синовит по данным ЭД, при скани-

ровании в режиме СШ признаки синовита выявлены у 64

(79%) больных.

На фоне терапии у всех пациентов отмечалось кли-

ническое улучшение. К 48-й неделе медианы DAS28,

SDAI, CDAI снизились до 3,06 [2,2; 4,21], 6,65 [2,09; 15,1]

и 5,85 [2; 13] соответственно, а уровни СОЭ и СРБ – до 14

[8; 28] мм/ч и 2,8 [0,95; 7,35] мг/л соответственно

(табл. 2).

По данным количественной оценки рентгенологиче-

ских изменений, счет ССЩ, счет эрозий и ОСШ за время

наблюдения существенно не менялись. Медианы этих по-

казателей до и после лечения составили соответственно 50

[27; 72], 1 [0; 3], 53 [27; 78] и 51 [29; 72], 1 [0; 4], 53 [30; 78].

Только у 13 больных РА выявлено рентгенологическое про-

грессирование. В этой группе сумма эрозий увеличилась

с 2 [1; 5] до 5 [4; 9], счет ССЩ – с 66 [27; 74] до 69 [51; 74]

и ОСШ – с 71 [27; 82] до 76 [53; 86].

К 48-й неделе терапии у 52 (64%) больных отмечалась

клиническая ремиссия по DAS28, у 56 (69%) – по SDAI

и у 56 (69%) – по CDAI. Положительная динамика была

также отмечена и по результатам УЗИ. Так, счет синовита

по СШ снизился с 7 [5; 9] до 4 [2; 8], а по ЭД – с 2 [1; 5] до

0 [0; 2] (см. табл. 2).

К 48-й неделе терапии признаки ультразвуковой ре-

миссии (отсутствие признаков воспаления по ЭД и СШ

в исследуемых суставах) выявлены у 12 (15%) больных.

У 7 (9%) из них имелась клиническая ремиссия по

DAS28, у 7 (9%) – по SDAI и у 7 (9%) – по CDAI, у ос-

тальных 5 пациентов отмечалась низкая активность забо-

левания. Признаки активного синовита по данным ЭД

к 48-й неделе сохранялись у 37 (46%) пациентов.

При анализе взаимосвязей клинических индексов

и инструментальных данных была выявлена слабая корре-

ляционная связь между индексом DAS28 на 12-й неделе от

начала терапии и динамикой рентгенологических измене-

ний за год наблюдения (r=0,23; р=0,045). Такая связь

с прогрессированием деструкции суставов отмечалась для

ЧБС (r=0,26; р=0,027). 

Значение DAS28 на 36-й неделе терапии положитель-

но коррелировало с рентгенологическим прогрессирова-

нием (r=0,34; р=0,003). Была обнаружена слабая корреля-

ционная связь счета ЭД с развитием деструкции на 48-й

неделе терапии (r=0,27; р=0,0013; табл. 3). 

Не было обнаружено связи на всех этапах наблюде-

ния значений индексов SDAI и CDAI, а также данных по

О р и г и н а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я

Таблица 1 Общая характеристика пациентов, 
Ме [25-й; 75-й перцентили]

Показатель Значение

Возраст, годы 56,0 [46,0; 62,0]

Длительность заболевания, мес 6 [3; 11]

ЧПС 8 [5; 12]

ЧБС 11 [5; 17]

DAS28 5,66 [4,79; 6,32]

SDAI 30,67 [19,63; 41,96]

CDAI 28,3 [18,7; 36]

СОЭ, мм/ч 33 [13; 52]

Уровень СРБ, мг/л 19,2 [5,0; 38,8]

Счет СШ 7,0 [5,0; 9,0]

Счет ЭД 2 [1,0; 5,0]

Примечание. ЧПС – число припухших суставов, ЧБС – число болезненных сус-
тавов, СШ – «серая» шкала, ЭД – энергетический допплер.
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СШ. Также связь с деструкцией не прослеживалась для

показателей ЭД от начала терапии до 36-й недели наблю-

дения.

Нами был проведен анализ взаимосвязи деструктив-

ных изменений и ультразвуковых проявлений в зависи-

мости от длительности болезни у пациентов с ранним

и длительнотекущим РА. Результаты в этих группах были

схожие.

За время наблюдения прогрессирование деструктив-

ных изменений суставов по данным рентгенографии было

зафиксировано у 13 (16%) больных. У 68 (84%) пациентов

рентгенологическая картина существенно не менялась

(табл. 4).

На 12-й и 36-й неделях наблюдения эти группы раз-

личались по DAS28, на 12-й неделе – по ЧБС. Значения

этих показателей в указанное время коррелировали с раз-

витием деструкции суставов по данным рентгенографии.

По другим клиническим индексам активности группы не

различались. Необходимо отметить, что к концу наблюде-

ния эти группы различались только по счету ЭД. Различий

показателей СШ, клинических индексов, а также лабора-

торных маркеров обнаружено не было (см. табл. 4). В груп-

пе с рентгенологическим прогрессированием к 48-й неде-

ле 4 (31%) больных имели клиническую ремиссию по

DAS28, 4 – по SDAI, 4 – по CDAI, а в группе без прогрес-

сирования – 21 (31%), 18 (26%) и 18 (26%) пациентов соот-

ветственно.

На 48-й неделе выраженность воспаления по ЭД

у больных с рентгенологическим прогрессированием была

достоверно выше, чем без него, причем медиана ЭД при

отсутствии прогрессирования составила 0 (см. табл. 4).

В группе пациентов с сохраняющимся активным синови-

том к 48-й неделе терапии пациентов с рентгенологиче-

ским прогрессированием было достоверно больше, чем

в группе с отсутствием воспаления по ЭД [отношение шан-

сов (ОШ) – 4,76; 95% доверительный интервал (ДИ)

1,2–18,9; р=0,018] (рис. 1). 

При проведении ROC-анализа также было подтвер-

ждено, что полное отсутствие активного синовита по ЭД

к 48-й неделе лечения достоверно ассоциировалось с от-

сутствием рентгенологического прогрессирования. Нуле-

вое значение ЭД на 48-й неделе терапии (полное отсутст-

вие васкуляризации в исследуемых суставах) имело удовле-

творительные чувствительность – 77% и специфичность –

59% (площадь под кривой – 0,698; р<0,024; 95% ДИ 0,544 –

0,852; рис. 2).

При проведении многофакторного анализа значи-

мым предиктором прогрессирования эрозивных измене-

ний суставов к 48-й неделе терапии оказался счет СШ пос-

ле 24 нед терапии (OШ=0,15; 95% ДИ 0,023–0,207;

p=0,015). В то же время счет ЭД после 24 нед терапии не

позволял прогнозировать развитие деструкции

(OШ=0,104; 95% ДИ от -0,043 до 0,251; р=0,16). Клиниче-

ские индексы активности, а также исходные показатели

ЭД и СШ также не имели достоверной прогностической

ценности.

Обсуждение
Помимо выраженности воспаления (активности),

большое значение для оценки эффективности терапии РА

имеет прогрессирование деструкции. «Золотой стандарт»

обнаружения деструктивных изменений – рентгеногра-

фия – имеет ограничения в связи с невозможностью часто-

го использования. Поэтому продолжается поиск маркеров

О р и г и н а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я

Таблица 3 Коэффициент корреляции клинических индексов активности РА и ультразвуковых признаков воспаления
с динамикой рентгенологических изменений

Срок обследования DAS28 SDAI CDAI ЧБС ЧПС СРБ СОЭ ЭД СШ

До терапии 0,03 (р=0,79) 0,007 (р=0,95) 0,007 (р=0,95) 0,09 (р=0,44) 0,013 (р=0,91) -0,023 (р=0,96) 0,14 (р=0,19) -0,1 (p=0,4) -0,12 (p=0,31)

12-я неделя 0,23 (р=0,045) 0,13 (р=0,28) 0,11 (р=0,36) 0,26 (р=0,027) 0,22 (р=0,062) 0,13 (р=0,26) 0,08 (р=0,51) 0,03 (p=0,78) 0,02 (p=0,87)

24-я неделя 0,062 (р=0,59) 0,07 (р=0,51) 0,07 (р=0,55) 0,05 (р=0,66) -0,02 (р=0,86) 0,24 (р=0,04) 0,13 (р=0,27) 0,11 (p=0,35) 0,14 (p=0,24)

36-я неделя 0,34 (р=0,003) 0,16 (р=0,18) 0,2 (р=0,08) 0,25 (р=0,034) -0,16 (р=0,18) 0,14 (р=0,23) 0,28 (р=0,018) 0,11 (p=0,36) 0,16 (p=0,19)

48-я неделя -0,007 (р=0,95) -0,034 (р=0,77) -0,03 (р=0,78) 0,06 (р=0,62) -0,06 (р=0,61) 0,06 (р=0,63) 0,01 (р=0,92) 0,27 (p=0,013) 0,06 (p=0,58)

Таблица 2 Изменение клинических, ультразвуковых и иммунологических параметров в процессе 
динамического 12-месячного наблюдения, Ме [25-й; 75-й перцентили]

Показатель Исходно 3 мес 6 мес 9 мес 12 мес

DAS28 5,66 [4,79; 6,32] 4,08 [3,22; 5,5] 3,38 [2,69; 4,29] 3,04 [2,1; 4,0] 3,06 [2,2; 4,21]

SDAI 32,48 [20,71; 42,19] 15,2 [7,8; 28,89] 9,6 [3,99; 17,57] 6,86 [2,1; 12,52] 6,65 [2,09; 15,1]

CDAI 28,3 [18,7; 36] 13,5 [7,6; 27,4] 9 [3,7; 17] 6,0 [2,0; 12,2] 5,85 [2,0; 13,0]

ЧБС 11 [5; 17] 4 [2; 11] 2 [1; 7] 2 [0; 4] 2 [0; 4]

ЧПС 8 [5; 12] 3 [1; 7] 1,5 [1; 3] 1 [0; 2] 1 [0; 2]

СОЭ, мм/ч 33 [13; 52] 13,5 [2; 27] 12 [0; 26] 13 [0; 28] 13 [2,5; 28]

СРБ, мг/л 19,2 [5,0; 38,8] 3,35 [0,1; 9,45] 1,6 [0; 4,8] 1,7 [0; 6,75] 2,35 [0; 7,2]

Счет СШ 7 [5; 9] 6 [2; 8] 4 [2; 8] 4 [2; 6] 4 [2; 8]

Счет ЭД 2 [1; 5] 2 [0; 4] 1 [0; 3] 1 [0; 2] 0 [0; 2]

Счет эрозий 1 [0; 3] 1 [0; 4]

Счет ССЩ 50 [27; 72] 51 [29; 72],

ОСШ 53 [27; 78] 53 [30; 78]

Примечание. ОСШ – общий счет Шарпа. ССЩ – сужение суставной щели.
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и предикторов деструктивных изменений суставов боль-

ных РА (результаты основных исследований кратко обоб-

щены в табл. 5). 

Р.С. Taylor и соавт. [11] сравнивали группы пациен-

тов, получающих активную терапию и плацебо. При этом

стойкие взаимосвязи и прогностическая роль УЗИ выявле-

ны только в группе пациентов, получавших плацебо, в то

время как на фоне лекарственной терапии подобных зако-

номерностей не обнаружено.

В то же время Е. Naredo и соавт. [22], оценивая

группу пациентов с ранним РА, получающих БПВП и ин-

гибиторы ФНОα, обнаружили взаимосвязь показателей

ЭД с ОСШ к 12 мес терапии. Как и в нашем исследова-

нии, взаимосвязь прогрессирования деструкции с ульт-

развуковыми параметрами активного воспаления выяв-

лена при длительном (годичном) наблюдении, однако

авторы не смогли подтвердить возможность использова-

ния УЗИ для прогнозирования развития структурных из-

менений, что может быть обусловлено малым числом

больных, имевших отрицательную рентгенологическую

динамику.

Прогрессирование рентгенологических изменений

происходит даже на стадии клинической ремиссии, что

было продемонстрировано в работе A.K. Brown и соавт.

[23]. Отмечено, что ультразвуковые признаки воспаления

(выявляемые с помощью ЭД), которые сохраняются у час-

ти пациентов, были предикторами этих изменений. Схо-

жие взаимосвязи выявлены и в работе V. Foltz и соавт. [24].

Мы не наблюдали различий индексов активности к 48-й

неделе наблюдения в группах больных в зависимости от

наличия рентгенологического прогрессирования, что так-

же может свидетельствовать об отсутствии связи ремиссии

или низкой активности РА с увеличением ОСШ. Медиана

значений индекса DAS28 у больных этих двух групп соста-

вила 3,1 и 3,2, что в целом соответствует низкой активно-

сти, при этом число пациентов с ремиссией по индексам

в этих группах не различалось. Интересно, что в неболь-

шой группе пациентов с так называемой ультразвуковой

ремиссией, т. е. отсутствием воспаления по данным СШ

и ЭД и нарастания счета эрозий, имелись пациенты как

с ремиссией по клиническим индексам, так и с низкой ак-

тивностью заболевания. 

В работе K. Ikeda и соавт. [25] прослеживаются ана-

логичные тенденции. У 21 (36,8%) пациента выявлено

рентгенологическое прогрессирование за период наблю-

дения. При этом у пациентов, получающих МТ, счет ЭД
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Таблица 4 Клинико-иммунологические различия в группах больных с рентгенологическим
прогрессированием и без него к 48-й неделе терапии, Ме [25-й; 75-й перцентили]

Срок обследования, Группа 1 (без рентгенологического Группа 2 (с рентгенологическим
р

показатели прогрессирования; n=68) прогрессированием; n=13)

Исходно:
СШ 7,5 [4; 10] 6,0 [5,0; 8,0] 0,31
ЭД 2,5 [1; 6] 2,0 [1,0; 4,0] 0,4
DAS28 5,66 [4,79; 6,32] 5,63 [4,72; 6,31] 0,79
SDAI 30,02 [19,63; 41,7] 31,13 [20,62; 45,3] 0,95
CDAI 28,3 [18,7; 35,0] 27,75 [20,5 ; 41,9] 0,95
СОЭ, мм/ч 31,0 [12,5; 50,5] 50,0 [19,0; 60,0] 0,19
СРБ, мг/л 19,6 [5,0; 38,9] 13,5 [1,8; 26,9] 0,96
ЧБС 10,5 [5,0; 17,0] 11,0 [9,0; 17,0] 0,44
ЧПС 8,0 [5,0; 12,0] 6,0 [6,0; 14,0] 0,91

12 нед:
СШ 6 [3; 8] 5,5 [3,0; 8,5] 0,87
ЭД 2 [0; 4] 2,0 [1,0; 3,0] 0,78
DAS28 4,03 [3,1; 4,89] 5,59 [3,8; 5,85] 0,045
SDAI 14,67 [7,12; 27,28] 24,9 [10,26; 32,44] 0,28
CDAI 12,5 [7,0; 27,0] 23,0 [10,0; 27,8] 0,36
СОЭ, мм/ч 16,0 [7,0; 30,0] 19,0 [9; 40,0] 0,51
СРБ, мг/л 3,9 [0,8; 10,9] 5,3 [ 2,6; 15,1] 0,26
ЧБС 4,0 [1,0; 10,0] 11,0 [4,0; 13,0] 0,027
ЧПС 2,5 [1,1; 5,5] 7,0 [2,0; 15,0] 0,062

24 нед:
СШ 4 [2; 8] 5,0 [3,5; 9,5] 0,24
ЭД 1 [0; 3] 2,0 [0; 4,0] 0,35
DAS28 3,31 [2,59; 4,3] 3,8 [2,85; 4,03] 0,59
SDAI 8,73 [3,99; 15,01] 10,52 [7,03; 18,51] 0,51
CDAI 8,5 [3,7; 14,6] 10,15 [7,0; 17,1] 0,55
СОЭ, мм/ч 13,5 [7,0; 27,0] 26,0 [12,0; 30,0] 0,27
СРБ, мг/л 1,8 [0,4; 4,7] 6,0 [2,7; 10,0] 0,04
ЧБС 2,0 [1,0; 6,5] 3,0 [1,0; 7,0] 0,66
ЧПС 1,0 [1,0; 3,0] 2,0 [0; 3,5] 0,86

36 нед:
СШ 4 [2; 6] 5,5 [3,5; 7,5] 0,19
ЭД 0 [0; 2] 1,0 [0; 2,0] 0,36
DAS28 2,77 [1,93; 3,87] 4,56 [3,19; 5,48] 0,003
SDAI 6,57 [1,99; 10,95] 13,22 [5,05; 20,5] 0,18
CDAI 5,9 [1,77; 11,0] 11,5 [5,0; 17,0] 0,08
СОЭ, мм/ч 14,0 [3,5; 28,0] 30,0 [28,0; 60,0] 0,018
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коррелировал с динамикой ОСШ при отсутствии взаи-

мосвязи с клиническими индексами. Интересно, что по-

добных закономерностей в группах пациентов, получа-

ющих ингибиторы ФНОα и тоцилизумаб, обнаружено

не было.

Следует отметить, что вышеперечисленные работы

включали пациентов с ранним РА, что, вероятно, повлия-

ло на результаты. По всей видимости, характерные для не-

давно заболевших пациентов процессы неоангиогенеза си-

новиальной оболочки суставов кистей и стоп обусловлива-

ют более выраженную гиперваскуляризацию, обнаружива-

емую при ЭД. М. Dougados и соавт. [26] при обследовании

59 пациентов с длительнотекущим РА наблюдали прогрес-

сирование рентгенологических изменений суставов у па-

О р и г и н а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я

Рис. 1. Преобладание эрозивных изменений (Эр) в группе паци-
ентов с сохраняющимся «активным» синовитом к 48-й неделе
терапии
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Рис. 2. Взаимосвязь счета ЭД и рентгенологического прогресси-
рования на 48-й неделе терапии.
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Таблица 5 Взаимосвязь ультразвуковых признаков воспаления и рентгенологического прогрессирования 
у пациентов с РА: данные литературы

Автор (год) Число Длительность Результаты

[источник] пациентов наблюдения взаимосвязь признаков прогностическое значение

Taylor P.C. 24 с РРА 12 мес СШ и ЭД с ОСШ: r=0,69; р=0,02 –
и соавт. (2004) [11] и r=0,78; р=0,005 соответственно

Naredo E. 42 с РРА 12 мес ЭД с ОСШ: r=0,59–0,66; р<0,001 –
и соавт. (2007) [22]

Brown A. 90 с РА 12 мес ЭД с ОСШ: r=0,032; р<0,001 Счет ЭД в рентгенологическом 
и соавт. (2008) [23] прогрессировании (OШ=12,21; р<0,001)

Fukae J. 31 с РА 50 нед Длительность ЭД-признаков Не выявлено
и соавт. (2013) [32] синовита с динамикой ОСШ

Foltz V. 85 с РА 1 год – Счет ЭД в рентгенологическом 
и соавт. (2012) [24] прогрессировании (OШ=1,4; р<0,001)

Ikeda K. 69 с РА 24 нед ОСШ с ЭД: r=0,357; р=0,006 в общей когорте; –
и соавт. (2013) [25] ЭД с ОСШ: r=0,7; р=0,0004 – при лечении МТ

Dougados М. 59 с ДтРА 2 года – Счет ЭД и СШ после 4 мес терапии 
и соавт. (2013) [26] в рентгенологическом прогрессировании 

через 2 года (OШ=2,79; 95% ДИ 1,19–6,56; р=0,019)

Funck-Brentano T. 127 с РРА 2 года – Счет ЭД с появлением эрозий 
и соавт. (2013) [28] через 1 год (OШ=1,51; 95% ДИ 1,01–2,28), 

через 2 года (OШ=1,22; 95% ДИ 1,04–1,42). 
Чувствительность – 80%, специфичность – 60%

Harman H. 68 с РРА 1 год ОСШ и ЭД на 12-м месяце –
и соавт. (2015) [33] (r=0,354; р=0,003)

Dale J. 111 с РРА 18 мес Не выявлена Не выявлено
и соавт. (2016) [29]

Примечание. РРА – ранний РА, ДтРА – длительнотекущий РА.
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циентов со стойкими синовитами по данным ЭД после

4 мес лечения ингибиторами ФНОα, причем наличие при-

знаков воспаления, выявляемых при ЭД, служило предик-

тором деструкции суставов, однако в этой работе период

наблюдения был в два раза больше, чем в нашем исследо-

вании, и составил 24 мес.

Вероятно, для формирования деструктивных изме-

нений требуется довольно продолжительное время. Поэто-

му длительное наблюдение позволяет более корректно

оценить прогностическое значение ЭД. Так, в этом иссле-

довании процент эрозивных изменений был низким

(в среднем от 6,6 до 5,9 в разных группах), что может быть

связано с длительной терапией БПВП и ГИБП до включе-

ния пациентов в исследование. Следует отметить, что по-

сле двух лет наблюдения связь активного воспаления по

данным ЭД и рентгенологической деструкции теряется,

но выявляется прогностическое значение результатов ис-

следования в режиме СШ. Это перекликается с нашими

данными, которые показали связь счета СШ и прогресси-

рования деструкции лишь для 24 нед наблюдения, что,

по всей видимости, обусловлено наличием в нашей когор-

те пациентов с длительнотекущим РА (16%). Как извест-

но, у таких больных формируются необратимые пролифе-

ративные изменения синовии, которые могут способство-

вать развитию деструкции. 

Значение УЗИ для выявления персистирующего суб-

клинического воспаления подтверждается отсутствием

прогрессирования рентгенологических изменений после

отмены ГИБП у пациентов, не имевших признаков актив-

ного воспаления по данным УЗИ [27].

Следующим этапом исследований является работа

T. Funck-Brentano и соавт. [28], где, помимо взаимосвязи

признаков активного воспаления по данным УЗИ с дина-

микой рентгенологического прогрессирования, была об-

наружена возможность идентификации эрозий при УЗИ

и показано их значение для прогнозирования деструк-

ции. Наличие эрозий по данным УЗИ до лечения служи-

ло предиктором появления деструктивных изменений

через год от начала терапии. Необходимо отметить, что,

так же как и в работе М. Dougados и соавт. [26], длитель-

ность наблюдения составила 24 мес. Подобный анализ

в нашей когорте больных не проводился и будет выпол-

нен на следующем этапе исследования, поскольку изуче-

ние данной закономерности имеет существенную прак-

тическую значимость.

Однако не все авторы подтверждают эти результаты.

Так, J. Dale и соавт. [29], которые на протяжении 18 мес на-

блюдали пациентов с впервые установленным диагнозом

РА, не смогли обнаружить взаимосвязи ультразвуковых

признаков воспаления с рентгенологическим прогресси-

рованием.

Тем не менее наши выводы подтверждаются дан-

ными метаанализа, включающего 19 исследований на

1918 пациентах с РА, где показано, что персистирующее

воспаление по данным УЗИ суставов у пациентов в кли-

нической ремиссии является предиктором прогрессиро-

вания деструкции [30].

Нами ранее проводились исследования по оценке

возможности прогнозирования эффективности терапии

тоцилизумабом, но в этой работе анализировались только

воспалительные изменения в лучезапястных суставах

и длительность наблюдения была непродолжительной [31].

Результаты настоящего исследования позволяют го-

ворить о наличии связи рентгенологического прогресси-

рования с активным синовитом по данным ЭД, однако

нами не было получено убедительных доказательств про-

гностической значимости исходного уровня воспаления

по данным УЗИ (как по СШ, так и по ЭД), что, вероятнее

всего, обусловлено непродолжительным наблюдением.

Проведение более длительного (2 года и более) исследо-

вания может способствовать выявлению ранних ультра-

звуковых маркеров прогрессирования РА. Следует также

учитывать, что проводимая медикаментозная терапия мо-

жет существенно повлиять на прогноз заболевания и, су-

дя по результатам настоящего исследования, вероятность

прогрессирования деструкции определяется не столько

исходной воспалительной активностью, сколько эффек-

тивностью лечения, которая оценивалась с помощью

УЗИ суставов.
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