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Основной проблемой для больных ревматоидным артритом (РА) является боль. Она создает серьезный психологический диском-
форт, вызывает нарушения сна, резко ограничивает физическую активность Боль – один из основных признаков воспаления, и ее
интенсивность коррелирует с воспалительной активностью. Раннее назначение базисных противовоспалительных препаратов,
регулярный мониторинг и своевременная коррекция терапии в соответствии с принципом «Лечение до достижения цели» («Treat
to Target» – Т2Т) позволяют эффективно контролировать активность РА и сдерживать его прогрессирование. Однако в ряде слу-
чаев, несмотря на значительное снижение активности РА, боль полностью не исчезает и со временем может усиливаться. Боль,
возникающая у больных РА, далеко не всегда обусловлена артритом. Она также может быть связана с сопутствующей патоло-
гией, в частности с остеоартрозом (ОА) или фибромиалгией. Боль, обусловленная сопутствующей патологией, может серьезно ис-
казить результат оценки воспалительной активности и решение врача о необходимости коррекции медикаментозной терапии,
которое он принимает в соответствии с принципом «Лечение до достижения цели».
Для симптоматической терапии РА наиболее широко применяются нестероидные противовоспалительные препараты
(НПВП). Несмотря на значительное уменьшение боли и скованности на фоне лечения НПВП, они не влияют на прогрессирова-
ние рентгенологических изменений. Практически все НПВП могут уменьшать боль при назначении в дозах, значительно мень-
ших, чем те, что требуются для подавления воспаления. НПВП являются существенным компонентом комплексной терапии
РА. Их назначают уже в ранней стадии болезни с учетом состояния желудочно-кишечного тракта, почек и сердечно-сосуди-
стой системы.
Национальный институт здоровья и качественной медицинской помощи Великобритании (NICE) предлагает для уменьшения по-
требности в НПВП при РА использовать анальгетики (парацетамол и кодеин). Однако применение анальгетиков при РА пока име-
ет слабую доказательную базу.
В различных исследованиях изучалась также эффективность монотерапии слабыми опиоидами, но и она оказалась невелика. Ре-
комендуется по возможности избегать длительного применения опиоидов.
В недавних рекомендациях международной группы экспертов по фармакотерапии боли при воспалительных заболеваниях суставов
предложено наряду с НПВП и парацетамолом в качестве дополнительных средств назначать трициклические антидепрессанты,
которые могут быть эффективны у отдельных категорий больных, например у пациентов с РА и коморбидными депрессивными
расстройствами.
Помимо медикаментозной терапии, в лечении боли при РА с успехом используются и нефармакологические методы.
Эффективное подавление боли позволяет не только значительно уменьшать имеющийся у пациента дискомфорт, но и более кор-
ректно выбирать тактику лечения в каждом конкретном случае.
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Pain is a major problem in patients with rheumatoid arthritis (RA). It produces a serious psychological discomfort, causes sleep disorders, and
drastically limits physical activity. Pain is one of the main signs of inflammation and its intensity correlates with inflammatory activity. The
early use of disease-modifying antirheumatic drugs, regular monitoring, and timely correction of therapy in accordance with the treat-to-tar-
get principle make it possible to effectively monitor the activity of RA and to delay its progression. However, despite a marked decrease in RA
activity, pain does not go away completely and may increase with time in a number of cases. Pain occurring in patients with RA is always far
short of being caused by arthritis. It may be also related to comorbidity, osteoarthritis or fibromyalgia in particular. Pain induced by comor-
bidity may seriously distort the result of assessment of inflammatory activity and a physician's decision made to correct drug therapy in accor-
dance with the treat-to-target principle. 
Nonsteroidal antiinflammatory drugs (NSAIDs) are in most common use for the symptomatic therapy of RA. In spite of a significant reduction in
pain and stiffness during therapy with NSAIDs, they do not affect the progression of X-ray changes. Virtually all NSAIDs may relieve pain when
used in doses substantially smaller than those required to suppress inflammation. NSAIDs are an essential component of combination therapy for
RA. They are given just at the early stage of the disease, by taking into account the gastrointestinal tract, kidney, and cardiovascular system.
The National Institute for Health and Clinical Excellence in the United Kingdom proposes to administer analgesics (paracetamol and codeine)
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Клиническая картина ревматоидного артрита (РА)

очень вариабельна и представлена широким спектром пато-

логических изменений опорно-двигательного аппарата и

внутренних органов [1, 2], которые могут стать причиной

выраженной функциональной недостаточности, ухудшения

качества жизни пациентов и сокращения ее продолжитель-

ности [3]. Значение тех или иных нарушений для больного

определяется особенностями течения заболевания в каждом

конкретном случае. Но, как правило, пациенты утверждают,

что основной проблемой для них является боль. Она создает

серьезный психологический дискомфорт, вызывает наруше-

ния сна, резко ограничивает физическую активность [4, 5]. 

Боль – один из основных признаков воспаления, и ее

интенсивность коррелирует с воспалительной активностью.

Раннее назначение базисных противовоспалительных пре-

паратов, регулярный мониторинг и своевременная коррек-

ция терапии в соответствии с принципом «Лечение до дос-

тижения цели» («Treat to Target» – Т2Т) позволяют эффек-

тивно контролировать активность РА и сдерживать его про-

грессирование [6]. Однако в ряде случаев, несмотря на зна-

чительное снижение активности, боль полностью не исче-

зает и со временем может вновь усиливаться. Боль при РА

может усиливаться как в покое, так и при движении, суще-

ственно ограничивая возможности пациента. Она может со-

храняться даже при отсутствии обострения [7].

У пациентов с РА боль далеко не всегда обусловлена

артритом. Она также может быть связана с сопутствующей

патологией, в частности с остеоартрозом (ОА) или фибро-

миалгией [8]. Причины боли при РА могут существенно раз-

личаться при разных стадиях заболевания, разных уровнях

его активности, а также у разных пациентов. Воспаленная

синовиальная оболочка вырабатывает простагландины,

брадикинин, провоспалительные цитокины, включая фак-

тор некроза опухоли (ФНО) α, интерлейкин (ИЛ) 1, 6, а так-

же фактор роста нервов (ФРН) β, которые сенсибилизиру-

ют периферические нервы, способствуя возникновению и

сохранению болевых ощущений [9]. Синовит ассоциирует-

ся с изменением экспрессии нейротрансмиттеров, таких

как γ-аминобутировая кислота, субстанция Р, пептид, свя-

занный с геном кальцитонина, а также соответствующих

рецепторов в спинном мозге [10]. 

Активация микроглии спинного мозга способствует

выработке ФНОα, ИЛ1, 6, что еще больше усиливает пере-

дачу ноцицептивных сигналов. Усиление нисходящей акти-

вации и ослабление нисходящей ингибиции могут приво-

дить к дальнейшему усилению боли [11]. Зона центральной

сенситизации может быть шире, чем участок, соответствую-

щий зоне иннервации воспаленного сустава, что способст-

вует снижению порога болевых ощущений в околосустав-

ных тканях [12]. Снижение порога болевых ощущений ассо-

циируется с плохим настроением и нарушением сна, харак-

терным для фибромиалгии. 

При значительной давности заболевания боль может

быть связана с повреждением сустава, обусловленным хро-

ническим воспалением или сопутствующим ОА [13]. Разви-

вающиеся при РА структурные изменения ассоциируются с

более выраженными артралгиями, хотя сами по себе они

определяют лишь 2% интенсивности боли [14]. Усиление

боли может быть обусловлено психологическими фактора-

ми. При этом боль оказывает негативное влияние на психо-

логическое состояние пациента [15]. Ощущение боли пред-

ставляет собой комплексное явление, включающее сенсор-

ную и эмоциональную составляющую. Хотя основную роль

в его возникновении играет воспаление, сохранение боли

при адекватном контроле воспалительной активности ука-

зывает на участие в ее происхождении других механизмов. 

Боль рассматривается как неблагоприятный прогно-

стический фактор. Высокая интенсивность боли при ран-

нем РА ассоциируется с более выраженной функциональ-

ной недостаточностью через год после начала наблюдения

[16]. Больные РА по-разному описывают свои болевые ощу-

щения. При этом наличие ноющей боли в области поражен-

ных суставов может быть связано скорее с воспалительны-

ми изменениями, жгучая и стреляющая боль позволяют ду-

мать об участии нейропатических механизмов и вовлечении

нервов [17]. Появление распространенных болевых ощуще-

ний, ассоциированных с утомляемостью, нарушениями сна

и настроения, указывает на участие центральных механиз-

мов восприятия боли.

Боль входит в число семи показателей, выбранных экс-

пертами ACR для оценки активности РА, но результаты ее

оценки не используются при вычислении суммарных инде-

ксов (DAS28, SDAI, CDAI), рекомендованных EULAR для

определения уровня воспалительной активности в клини-

ческой практике. Тем не менее в специальных исследовани-

ях было показано, что интенсивность боли оказывает боль-

шое влияние на результат общей оценки активности болез-

ни пациентом [18]. Выраженность болевых ощущений при-
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to reduce needs for NSAIDs in RA. For the time being, the use of analgesics in RA has, however, a weak evidence base. 
Different trials have also studied the efficiency of monotherapy with weak opioids, but it has proven to be also low. It is well, where possible, to
avoid the long-term use of opioids. 
Along with NSAIDs and paracetamol, the recent guidelines of the International Expert Group of Pain Pharmacotherapy to use tricyclic anti-
depressants as additional agents to treat joint inflammatory diseases, which may be effective in some cohort of patients, such as those with RA
and comorbid depressive disorders.
Besides drug therapy, nonpharmacological methods are also successfully used in the treatment of pain in RA. 
The effective suppression of pain makes it possible not only to considerably reduce existing discomfort in a patient, but also to more correctly
choose treatment policy in each specific case.
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мерно на 75% определяет вариабельность этого показателя.

Боль также оказывает существенное влияние на общую

оценку активности болезни врачом. Поэтому имеющаяся у

пациента боль может существенно повлиять на оценку ак-

тивности РА и решение врача о необходимости коррекции

медикаментозной терапии, которое он принимает в соот-

ветствии с принципом «Лечение до достижения цели».

Между тем значительная часть больных РА – люди пожи-

лого возраста, и боль в суставах у них может быть обусловлена

наличием сопутствующего ОА. Следует также отметить, что

при ОА нередко поражаются суставы кистей и коленные сус-

тавы, включенные в число 28 суставов, которые исследуются

для вычисления индексов DAS28, SDAI, CDAI. Поэтому обу-

словленные ОА изменения могут существенно повлиять на

число болезненных суставов. Таким образом, у пациента с РА

боль, обусловленная сопутствующей патологией, может серь-

езно исказить результат оценки воспалительной активности

по рекомендованным EULAR суммарным индексам, и такая

погрешность может стать причиной неоправданного усиле-

ния базисной терапии. Поэтому эффективное подавление бо-

ли позволяет не только значительно уменьшать имеющийся у

пациента дискомфорт, но и более корректно выбирать такти-

ку лечения в каждом конкретном случае.

В настоящее время центральное место в лечении РА за-

нимают средства для базисной терапии. К ним относятся

синтетические базисные противовоспалительные препара-

ты и генно-инженерные биологические препараты, кото-

рые могут сдерживать развитие деструктивных изменений

суставов. Промежуточное положение занимают глюкокор-

тикоиды. С одной стороны, они способны сдерживать про-

грессирование деструкции суставов. С другой стороны, их

назначение связано с высоким риском неблагоприятных

реакций. Поэтому они не рекомендуются для длительного

применения и не входят в число базисных средств. 

Для симптоматической терапии РА наиболее широко

применяются нестероидные противовоспалительные пре-

параты (НПВП). По структуре большинство из них предста-

вляют собой органические кислоты с низкими значениями

pK, что способствует их накоплению в зонах воспаления,

которые часто имеют более низкий pH, чем непораженные

области. За счет избирательного накопления препарата в

синовиальной жидкости его концентрация в полости суста-

ва может оставаться более стабильной, чем в плазме, поэто-

му эффект НПВП с коротким периодом полувыведения мо-

жет сохраняться и после снижения их уровня в плазме. При

использовании НПВП с длительным периодом полувыведе-

ния требуется больше времени для создания постоянной

концентрации препарата в плазме. НПВП с периодом полу-

выведения >12 ч назначают 1 или 2 раза в день, а их концен-

трация в плазме нарастает в течение нескольких дней – не-

скольких недель. При этом уровень препарата между прие-

мами остается относительно стабильным. Почти все НПВП

более чем на 90% связываются с белками плазмы. Длитель-

ный период полувыведения способствует выравниванию

концентраций НПВП в плазме и синовиальной жидкости,

хотя общее содержание связанного и несвязанного препа-

рата в ней обычно ниже, чем в плазме, поскольку она содер-

жит меньше альбумина, чем плазма. 

Обычно НПВП метаболизируются в печени с образова-

нием неактивных производных, которые выводятся с жел-

чью и мочой. Большинство НПВП метаболизируются с уча-

стием оксидазной системы цитохрома Р450. Разные боль-

ные могут по-разному реагировать на один и тот же НПВП,

и причина этой вариабельности пока точно не установлена.

Она может быть связана с рядом факторов. К ним, в частно-

сти, относится вариабельность фармакодинамических па-

раметров, включая период полувыведения, особенности

экскреции с мочой, зависимость эффекта от дозы препара-

та, связывание с белком, метаболический профиль препара-

та, содержание активного метаболита [19]. Определенную

роль может также играть генетическая вариабельность мета-

болических ферментов цитохрома Р450, которая обусловли-

вает замедление процессов метаболизма НПВП. Фармако-

кинетика некоторых НПВП меняется при заболеваниях пе-

чени и почек, а также в пожилом возрасте.

Противовоспалительный и обезболивающий эффект

всех НПВП связан с подавлением активности фермента ци-

клооксигеназы (ЦОГ), которая обеспечивает синтез про-

стагландинов из арахидоновой кислоты. Все НПВП явля-

ются синтетическими ингибиторами активного участка

ЦОГ, но они различаются по особенностям этого взаимо-

действия [20]. Существуют два изофермента ЦОГ – ЦОГ1 и

ЦОГ2. НПВП уменьшают выраженность воспалительных

изменений в основном за счет подавления активности

ЦОГ2, тогда как их взаимодействие с ЦОГ1 может приво-

дить к нарушению некоторых физиологических процессов

и возникновению неблагоприятных реакций в основном со

стороны желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Традицион-

ные НПВП, такие как нимесулид, диклофенак, ацеклофе-

нак, появились еще до того как была обнаружена ЦОГ2. Тем

не менее они обладают определенной избирательностью и

подавляют ЦОГ2 в большей степени, чем ЦОГ1. 

После того как удалось идентифицировать две изофор-

мы ЦОГ, были синтезированы селективные ЦОГ2-ингиби-

торы, обладающие гораздо большей избирательностью. Их

использование в клинической практике позволяет умень-

шить число неблагоприятных реакций со стороны ЖКТ.

Однако два препарата этой группы были сняты с производ-

ства из-за высокого риска кардиоваскулярных осложнений.

После этого потребление селективных ЦОГ2-ингибиторов

существенно снизилось. В то же время применение неселе-

ктивных НПВП существенно возросло [21].

Несмотря на значительное уменьшение боли и скован-

ности на фоне лечения НПВП, они не влияют на прогресси-

рование рентгенологических изменений. Практически все

НПВП могут уменьшать боль при назначении в дозах, зна-

чительно меньших, чем те, что требуются для подавления

воспаления. Анальгетический эффект НПВП обусловлен

подавлением секреции простагландинов в периферических

тканях и ЦНС. На периферии простагландины не индуциру-

ют боль, но повышают восприимчивость периферических

ноцицепторов к действию медиаторов, таких как брадики-

нин и гистамин [22]. Простагландины, высвобождающиеся

при воспалении, снижают порог активации сенсорных ней-

ронов. В ЦНС простагландины также играют важную роль в

нейрональной сенситизации. ЦОГ2 в норме содержится в

задних рогах спинного мозга, и ее экспрессия возрастает при

воспалении. Вырабатываемый в ЦНС простагландин Е2 ак-

тивирует центральные нейроны и микроглию, что способст-

вует возникновению нейропатической боли.

НПВП часто назначают в качестве препаратов первой

линии при различных ревматических заболеваниях. Эффек-
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тивность НПВП в лечении больных с хроническими воспа-

лительными заболеваниями суставов оценивалась в рандо-

мизированных клинических испытаниях (РКИ). В этих ра-

ботах препараты сравнивали с плацебо и между собой.

Обычно исследуемый препарат назначали после отмены те-

кущего НПВП и ухудшения самочувствия больных. При

этом явное преимущество НПВП по сравнению с плацебо

при активном РА отмечалось уже на 1-й или 2-й неделе ле-

чения [23]. Сравнение адекватных доз традиционных

НПВП и традиционных ЦОГ2-ингибиторов почти всегда

дает сопоставимые результаты. 

НПВП очень широко применяются в медицине и выпу-

скаются в различных лекарственных формах, включая рас-

твор для парентерального введения, таблетки, капсулы и по-

рошки для приема внутрь, а также препараты для локальной

терапии. Разрабатываются новые лекарственные формы,

призванные обеспечить лучшую переносимость лечения и

более полную доставку препарата в зону поражения. Пер-

спективными носителями могут оказаться наночастицы, ли-

посомы и микросферы. Наиболее популярными в настоящее

время являются НПВП для приема внутрь. Они удобны для

применения и у большинства пациентов позволяют за ко-

роткий срок добиться ощутимых результатов. Одним из та-

ких препаратов является ацеклофенак (аэртал), который ис-

пользуется в клинической практике уже более 30 лет.

После приема внутрь он практически полностью всасы-

вается, максимальная концентрация достигается в плазме

через 1–3 ч. Уровень препарата в синовиальной жидкости

составляет примерно 60% его содержания в плазме. Корот-

кий период полувыведения (около 4 ч) способствует сниже-

нию риска неблагоприятных реакций. При этом достаточно

стабильная концентрация ацеклофенака в синовиальной

жидкости обеспечивает стойкое улучшение самочувствия

при назначении препарата по 100 мг 2 раза в день. У пациен-

тов с РА на фоне лечения ацеклофенаком отмечается значи-

тельное уменьшение артралгий и утренней скованности [24]. 

Препарат не относится к числу селективных ЦОГ2-инги-

биторов, но обладает ярко выраженной избирательностью, по-

давляя в основном активность ЦОГ2, что существенно снижа-

ет нежелательное воздействие на слизистую оболочку желудка

и кишечника. При эндоскопическом исследовании у пациен-

тов, получавших ацеклофенак, изменения слизистой оболоч-

ки были менее выражены, чем при назначении нимесулида

[25]. Риск возникновения кардиоваскулярных нарушений при

назначении ацеклофенака сравнительно невелик [26].

Существующие в настоящее время формы выпуска ацек-

лофенака обеспечивают максимальное удобство его примене-

ния. Препарат можно назначать в таблетках по 100 мг 2 раза в

день. Эту же дозу пациент может получать в виде саше (порош-

ка для приготовления суспензии). Содержимое пакетика рас-

творяют в небольшом количестве воды (40–60 мл). Рекомен-

дуемая доза для взрослых – 1 пакетик 2 раза в день. 

В качестве анальгетических средств довольно широко

используются также НПВП для локального применения. Та-

кие лекарственные формы обеспечивают поступление значи-

тельного количества препарата непосредственно в очаг вос-

паления, минуя системный кровоток. При этом его содержа-

ние в плазме гораздо ниже, чем при системном применении.

НПВП являются существенным компонентом комп-

лексной терапии РА. Их назначают уже в ранней стадии бо-

лезни с учетом состояния ЖКТ, почек и сердечно-сосудистой

системы. Национальный институт здоровья и качественной

медицинской помощи Великобритании (NICE) предлагает

для уменьшения потребности в НПВП при РА использовать

анальгетики, такие как парацетамол и кодеин [27]. Примене-

ние анальгетиков при РА пока имеет довольно слабую дока-

зательную базу. Эффективность парацетамола оценивалась в

нескольких РКИ, но в этих исследованиях он зачастую ис-

пользовался в комбинации с другими анальгетиками [28].

Назначая парацетамол, следует помнить, что он входит в со-

став многих комбинированных препаратов и его общая сум-

марная доза не должна превышать 4 г/сут. В состав препара-

тов, содержащих парацетамол, обычно входят и опиоиды

(кодеин, трамадол). Такие комбинации могут обеспечивать

достаточный анальгетический эффект при более низких до-

зах опиоидов, чем те, что используются для монотерапии,

благодаря синергизму парацетамола и опиоидов [29]. 

Для местного лечения локальных болевых синдромов

применяют ацеклофенак (аэртал) в виде крема, который в

небольшом количестве (размером с горошину) втирают в зо-

не поражения 3 раза в день.

В систематическом обзоре были проанализированы

результаты 11 РКИ, в которых опиоиды сравнивали с пла-

цебо или активным анальгетиком [30]. В этих исследова-

ниях эффективность монотерапии слабыми опиоидами

(кодеин, трамадол и др.) была невелика. В то же время от-

мечался довольно высокий риск отмены опиоидов из-за

неблагоприятных реакций (запор, тошнота, рвота). Кроме

того, назначение опиоидов может индуцировать опиоид-

ную гипералгезию, которая связана с повышением вос-

приимчивости к боли и увеличением интенсивности боле-

вых ощущений. Поэтому рекомендуется по возможности

избегать длительного применения опиоидов и, если боль-

ной нуждается в их назначении, проводить тщательный

регулярный мониторинг [31]. 

Недавно международной группой экспертов были

сформулированы рекомендации по фармакотерапии боли

при воспалительных заболеваниях суставов [32]. Эксперты

предлагают наряду с НПВП и парацетамолом в качестве до-

полнительных средств назначать трициклические антиде-

прессанты. Эффективность этих препаратов у больных РА

оценивалась в нескольких исследованиях. При этом были

получены неоднозначные результаты, но, судя по некото-

рым публикациям, антидепрессанты могут быть с успехом

использованы у некоторых категорий больных. Так, при на-

значении антидепрессантов у больным РА с коморбидными

депрессивными расстройствами отмечалось достоверное

уменьшение интенсивности боли. Этот эффект был зафик-

сирован через 3 мес после начала лечения и увеличивался в

ходе последующего наблюдения [33].

Принимая во внимание участие центральных механиз-

мов в формировании болевых ощущений при хроническом

артрите, можно предположить, что у части больных РА оп-

равдано применение антиконвульсантов. На сегодняшний

день нет опыта использования этих препаратов при воспали-

тельных заболеваниях суставов. Но при их назначении паци-

ентам с фибромиалгией были получены обнадеживающие

результаты. В то же время эксперты считают нецелесообраз-

ным применение бензодиазепинов. Эти препараты оказыва-

ют анксиолитическое и миорелаксирующее действие. Но по

влиянию на интенсивность боли у пациентов с хроническим

артритом они не превосходили плацебо и увеличивали риск
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