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Введение. Ревматоидный артрит (РА) – одно из 
часто встречающихся ревматических заболеваний 
(РЗ), ведущим проявлением которого является хро-
нический деструктивный полиартрит и выраженный 
аутоиммунный процесс. В мире около 1% популяции 
поражено РА, а ежегодная регистрация этого забо-
левания в Российской Федерации составляет около 
300 тыс. больных. В связи нарастанием значимости 
РЗ в общей структуре заболеваемости во всем мире, 
период 2000–2010 гг. был объявлен Всемирной орга-
низацией здравоохранения международной декадой 
заболеваний костно-мышечной системы [1, 2].

Исследование РА является важной медико-
социальной задачей, поскольку течение заболевания 
характеризуется неуклонным, нередко быстрым про-
грессированием, высокой частотой инвалидизации 
этих больных, интенсивным безвозвратным сниже-
нием качества жизни. Так, через 10–15 лет от начала 
болезни примерно 90% больных теряют трудоспособ-
ность, а 30% из них становятся полными инвалидами. 
Среди лиц моложе 35 лет распространенность РА 
составляет 0,38%, в возрасте 55 лет и старше – 1,4% 
[2, 8, 10, 11].

Диагностика РА основывается на общепризнанных 
в мире критериях и в типичных случаях не представля-
ет значительных сложностей [6]. Однако в повседнев-
ной клинической практике отмечается значительная 
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вариабельность клинических проявлений этого забо-
левания [3–5, 7]. Так, наличие различных форм и ва-
риантов, а также выраженность осложнений в течении 
РА предполагает применение дифференцированного 
подхода при назначении базисной терапии (БТ) кон-
кретному больному, основанной не только на оценке 
активности и стадии заболевания, но и учитывающей 
наличие разнообразных изменений в иммунной си-
стеме и качество жизни (КЖ) [2, 9].

Цель исследования. Определение выраженности 
иммунных нарушений и КЖ у больных РА до и после 
проведения БТ.

Материалы и методы. Иммунологические ис-
следования проведены 95 больным РА, деление ко-
торых на группы осуществлялось исходя из наличия 
ревмафактора (РФ), прогрессирования, системности 
и степени основного заболевания. 

Исходя из клинической эффективности БТ и зна-
чения интегрального показателя КЖ, больные РА 
распределились на две группы сравнения: I-я группа 
(n=17), с уровнем активности заболевания 2 ст. (ско-
рость оседания эритроцитов (СОЭ) выше 20 мм/ч) и 
значением показателя общего физического здоровья 
(ОФЗ) до лечения ниже 40 баллов, и II-я группа (n=78) 
с уровнем активности 1 ст. (СОЭ менее 20 мм/ч) и 
значением показателя ОФЗ до лечения выше 40 бал-
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лов). По половому признаку общую группу больных 
РА составили 27% мужчин и 83% женщин. Средний 
возраст у мужчин составил 58,81–2,08 года, у женщин 
– 56,47–1,56 года. Средняя длительность времени, 
прошедшего с момента возникновения первых сим-
птомов заболевания – 3,34–0,42 года. В процессе БТ 
больные I-й группы получали делагил в дозе 250 мг/
сут., однако ввиду низкой эффективности лечения к 
указанной терапии добавляли цитостатический пре-
парат метотрексат в дозах 5,0–7,5 мг. 1 раз в неделю. 
Монотерапию делагилом в дозе 250 мг/сут., с наличи-
ем выраженной клинической эффективности, получа-
ли больные II-й группы. Продолжительность курса БТ 
в обеих группах составила 3 месяца. Наряду с БТ, при 
болях больным обеих групп назначался нестероидный 
противовоспалительный препарат диклофенак в дозе 
50 мг/сут. перорально или ректально.

Иммунологические исследования выполнялись до 
начала БТ и спустя три месяца на фоне приема ука-
занных препаратов. Иммунологическая контрольная 
группа (КГ) сформирована из 67 практически здоро-
вых доноров крови и ее компонентов.

Забор крови для иммунологических исследований 
производился из локтевой вены в 2 пробирки по 7 мл: в 
сухую стерильную пробирку и в пробирку, содержащую 
гепарин. Количественное определение субпопуляций 
лимфоцитов проводили с помощью микроцитотокси-
ческого теста со специфическими моноклональными 
антителами против CD4, CD8, CD20, (МедБиоСпектр, 
Россия). Процентное соотношение различных суб-
популяций лимфоцитов оценивали по соотношению 
живых и погибших клеток. Оценка гуморального звена 
иммунной системы, помимо исследования зрелых 
форм В-лимфоцитов (CD20+), включала определение 
концентрации иммуноглобулинов классов M, G, A 
методом иммуноферментного анализа. Определение 
уровня циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) 
проводили спектрофотометрическим методом. 

В качестве показателей КЖ КГ использованы сред-
ние значения шкал  опросника MOS SF-36, полученные 
в ходе популяционного исследования жителей Санкт-
Петербурга в 2003 г.

Для проведения статистической обработки резуль-
татов создана электронная база данных, в которую 
вносили оцениваемые параметры по каждому из 
больных на трех временных точках исследования. В 

зависимости от градации рассматриваемого пока-
зателя данные объединяли в группы с последующим 
проведением статистической обработки, с использо-
ванием прикладной программы Microsoft оffice еxcel, 
ver. 2007 и Statistica 5.1 for Windows. Статистическая 
обработка данных осуществлялась при помощи 
следующих методов: описательная статистика (М – 
среднее, m – стандартная ошибка среднего), оценка 
значимости различия долей в выборках с использова-
нием теста Mann – Whitney. Для составления таблиц и 
диаграмм использовались преимущественно показа-
тели, имевшие статистически достоверные различия 
в рассматриваемых группах.

Результаты и их обсуждение. Сравнение значе-
ний иммунологических показателей больных РА до на-
чала лечения и через 3 месяца БТ позволило выявить 
закономерности изменений во всех звеньях иммунной 
системы под влиянием различных вариантов БТ и 
определить эффективность проводимого лечения. 
Влияние БТ на состояние клеточного звена иммунной 
системы больных РА представлено в таблице 1.

Установлено, что на фоне 3-месячной БТ у боль-
ных РА I-й группы по сравнению с КГ и группой боль-
ных РА до лечения отмечается значимое повышение 
Т-лимфоцитов хелперов на фоне значимого сниже-
ния относительного количества цитотоксических 
лимфоцитов.  В свою очередь, у больных II-й группы 
отмечена более выраженная позитивная динамика 
в состоянии клеточного звена адаптивного иммуни-
тета, которая связана с выраженным повышением 
значений показателей Т-лимфоцитов хелперов. 
Благодаря этому, при отсутствии различий значения 
показателя Т-цитотоксических лимфоцитов с КГ, 
отмечается значимый рост коэффициента CD4+/
CD8+ к уровню показателя I-й группы и больных РА 
до лечения.

Влияние БТ на состояние гуморального звена 
иммунной системы больных с РА представлено в 
таблице 2. 

 Показано, что в I-й группе на фоне проводимой 
БТ отмечается значимое повышение количества 
В-лимфоцитов, некоторое снижение выраженности 
дисиммуноглобулинемии и уровня ЦИК по сравнению 
с соответствующими показателями КГ и группы боль-
ных РА до лечения. Значения показателей  иммунной 

Таблица 1 
Влияние базисной терапии на состояние клеточного звена иммунной системы больных РА, М±m

Показатель
КГ,

n=67
Больные РА до лечения, 

n=95
I группа,

n=17
II группа,

n=78

CD4+, % 36,9±1,3 16,23±1,98* 29,76±1,01*/** 34,72±2,04**/◘

CD8+, % 26,2±1,1 39,54±2,30* 23,16±0,32*/** 24,58±0,50**/◘

 CD4+/CD8+ у.е.  1,4±0,2 0,41±0,05* 1,34±0,03** 1,45±0,02**/◘

Примечание: * – различия по сравнению с показателями КГ; ** – по сравнению с показателями группы до лечения; ◘ – по срав-
нению с показателями I группы, p<0,05.
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системы больных II-й группы  позитивно отличаются 
от соответствующих показателей больных РА I-й груп-
пы и группы больных РА до лечения, что проявляется 
тенденцией к нормализации значений показателей 
В-лимфоцитов, уровня ЦИК и содержания иммуногло-
булинов различных фракций. Невзирая на некоторые 
различия показателей ЦИК и IgG по сравнению с КГ, 
эффективность БТ больных РА II-й группы больше по 
сравнению с больными I-й группы.

Влияние различных вариантов БТ на динамику по-
казателей КЖ представлено в таблице 3. 

Влияние БТ на динамику показателей КЖ можно 
оценить как положительную как для I-й группы, так и 
для II-й группы, в которых отмечалось значимое по-
вышение числовых значений показателей качества 
жизни по большинству шкал опросника MOS SF-36 по 
отношению к группам сравнения. 

Выявлено, что стартовые интегральные показатели 
ОФЗ и общего психического здоровья (ОПЗ) у больных 
РА обеих групп до и после лечения достоверно раз-
личались по значению показателя ОФЗ (рис. 1), в то 
время как по показателю ОПЗ достоверных различий 
не выявлено (рис. 2)

Заключение. Установлено, что через 3 месяца 
после начала БТ делагил оказал положительное им-
муномодулирующее действие на состояние иммун-
ной системы больных РА II-й группы. Обнаружено, 
что у больных РА I-й группы к 3-му месяцу лечения 
определялся исход комбинированного иммуноде-
фицита Т- и В- клеточного типа в менее выраженный  
комбинированный Т- и В-клеточный иммунодефицит. 
При этом, у больных РА II-й группы к 3-му месяцу БТ 
отмечался исход комбинированного иммунодефицита 
Т- и В-клеточного типа в вариант Т-клеточного имму-
нодефицита цитотоксического типа. 

Кроме того, выявлено, что больные РА I-й группы 
до лечения имели низкий профиль КЖ, связанный со 
значением интегрального показателя ОФЗ (<40 бал-
лов). Больные РА I-й группы, имели исходно низкий 
профиль КЖ, связанный со значением интегрального 
показателя ОПЗ, который достоверно не отличался от 
значения соответствующего показателя II-й группы. 
Через 3 месяца проводимого лечения у больных РА I-й 
группы улучшались показатели КЖ по сравнению с ис-
ходными  значениями до лечения. На фоне 3-месячной 
БТ, показатели КЖ ОФЗ и ОПЗ больных РА из II-й груп-

Таблица 2
Влияние базисной терапии на состояние гуморального звена иммунной системы больных РА, М±m

Показатель
КГ,

n=67
Больные РА до лечения, 

n=95
I группа,

n=17
II группа,

n=78

CD20+, % 24,52±2,41 11,31±0,21* 17,48±3,52*/** 22,72±2,04**

IgA, г/л 1,98±0,03 2,97±0,16* 2,22±0,03*/** 2,08±0,15

IgМ, г/л 1,26±0,01 2,54±0,19* 1,82±0,22*/** 1,45±0,02**/◘

IgG, г/л 12,05±0,18 19,21±0,39* 15,07±0,83*/** 13,32±0,22*/**/◘

ЦИК, ед 87,40±1,28 216,24±11,68 145±8,41*/** 101±7,22*/**/◘

Примечание: * – различия по сравнению с показателями КГ; ** – по сравнению с показателями группы до лечения; ◘ – по срав-
нению с показателями I группы, p<0,05.

Таблица 3
Влияние базисной терапии на показатели качества жизни больных РА 

(общий опросник здоровья MOS SF-36), М±m

Шкала, балл
КГ,

n=2114
Больные РА до лече-

ния, n=95
I группа,

n=17
II группа,

n=78

Физическое функционирование 79,6±12,0 48, 8±10,7* 54,2±3,9* 67,8±3,9**/◘

Ролевое физическое 
функционирование

64,9±9,0 16,8±4,2* 43,9±2,1*/** 54,9±3,3**/◘

Боль 66,4±5,0 34,5±4,3* 38,4±2,2* 54,2±3,3*/**/◘

Общее здоровье 54,1±6,0 47,6±5,6 45,2±9,4 46,6±4,2

Жизнеспособность 56,2±8,0 37,9±6,9* 44,3±3,2* 54,6±2,7*/**/◘

Социальное функционирование 68,8±10,1 42,8±7,5* 55,4±3,9** 52,3±5,2*

Ролевое эмоциональное 
функционирование

66,5±7,0 29,3±9,7* 43,5±5,4*/** 59,5±8,7**/◘

Психическое здоровье 58,0±6,0 48,6±4,5 52,3±1,7 54,8±1,2**

Примечание: * – различия по сравнению с показателями КГ; ** – по сравнению с показателями группы до лечения; 
◘ – по сравнению с показателями I-й группы, p<0,05.
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пы значимо улучшились по сравнению с показателями 
до лечения, а также превысили значение показателя 
ОПЗ больных  I-й группы. 
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The pharmacological correction of immunologic impairments in rheumatoid arthritis patients

Abstract. The diagnostic criteria of management effectiveness were investigated in rheumatoid arthritis patients. The 
outcomes of base-line immunodeficiency were investigated. Special conditions of strengthening of basic therapy by cytostatics 
were revealed. Basic levels of physical and psyhic conditions scores in rheumatoid arthritis patients with such strengthening were 
identified. The treatment strategy for rheumatoid arthritis patients with combined T-and B-cells immunodeficiency and a low 
base-line quality of life score was defined. The dynamics of quality of life scores were studied depending immunodeficiency 
outcomes. The relationship between immune system condition and quality of life scores was proved.
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