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Ðåçþìå. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ïîäõîäû ê ñòàíäàðòèçîâàííîé îöåíêå
ýôôåêòèâíîñòè ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ â ëå÷åíèè áîëü-
íûõ ðåâìàòîèäíûì àðòðèòîì ïðè ïðîâåäåíèè êëèíè÷åñêèõ èñïûòà-
íèé. Ïðåäñòàâëåíû ñîâðåìåííûå êëàññèôèêàöèè ïðîòèâîðåâìàòè-
÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, êðèòåðèè îöåíêè àêòèâíîñòè ðåâìàòîèäíîãî àð-
òðèòà è ðåìèññèè çàáîëåâàíèÿ.
Óêàçàíû ïåðâè÷íûå è âòîðè÷íûå ïîêàçàòåëè äëÿ äîñòîâåðíîé îöåíêè
ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ ñ ó÷åòîì ãðóïïû ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèõ ïðå-
ïàðàòîâ. Äàíà õàðàêòåðèñòèêà äîïîëíèòåëüíûì ìåòîäàì îáñëåäîâà-
íèÿ ñ òî÷êè çðåíèÿ èõ äîêàçàòåëüíîñòè, çíà÷èìîñòè è âîçìîæíîñòè
èñïîëüçîâàíèÿ ïðè êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèÿõ.

Òàáëèöà 1 
Êëàññèôèêàöèÿ òåðàïèè ÐÀ  

(ÅÌÅÀ, 1999) 

À. Ñèìïòîì-ìîäèôèöèðóþùèå ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèå ïðåïàðàòû 
(ÑÌÏÏ) 
(SMARD � Symptom-Modifying Anti-Rheumatic Drugs, A) 

 1) íåñòåðîèäíûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ïðåïàðàòû (NSAID � 
Nonsteroidal Antiinflammatory Drugs) 
2) êîðòèêîñòåðîèäû 

Â. Áîëåçíü-ìîäèôèöèðóþùèå ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèå ïðåïàðàòû 
(ÁÌÏÏ)  
(DMARD � Disease-Modifying Anti-Rheumatic Drugs, B) 

 1) íåöèòîòîêñè÷åñêèå ËÑ 
2) öèòîòîêñè÷åñêèå ËÑ 

Ñ. Áîëåçíü-êîíòðîëèðóþùàÿ ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ (ÁÊÏÒ) 
(DCART � Disease-Controlling Anti-Rheumatic Therapy, C) 

Ïðè ïðîâåäåíèè êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé (ÊÈ)
âàæíîå çíà÷åíèå èìåþò ïîñòàâëåííûå çàäà÷è â
çàâèñèìîñòè îò ãðóïïû èññëåäóåìîãî ëåêàðñòâåí-
íîãî ñðåäñòâà (ËÑ), âûáîð ó÷àñòíèêîâ, äîñòîâåð-
íûå êðèòåðèè îöåíîê è ìåòîäû îáñëåäîâàíèÿ. Ñòå-
ïåíü äîâåðèÿ ê ðåçóëüòàòàì ÊÈ âûøå, åñëè ñîñòàâ
ïàöèåíòîâ, âêëþ÷åííûõ â ñðàâíèâàåìûå ãðóïïû
îäíîðîäåí, à ïðèìåíÿåìûå ìåòîäû îáñëåäîâàíèé
è êðèòåðèè îöåíîê âåðèôèöèðîâàíû è îáùåïðèç-
íàíû (Ìàëüöåâ Â.È. è ñîàâò., 2002).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ Åâðîïåéñêîå àãåíòñòâî ïî
îöåíêå ËÑ (ÅÌÅÀ) ïðåäëîæèëî ñëåäóþùóþ êëàñ-
ñèôèêàöèþ òåðàïèè ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà (ÐÀ)
(òàáë. 1).

Äàííàÿ êëàññèôèêàöèÿ ñîñòàâëåíà íà îñíîâà-
íèè êëàññèôèêàöèè, ïðåäëîæåííîé ãðóïïîé Åâðî-
ïåéñêèõ ýêñïåðòîâ, è îïèñûâàåò êàòåãîðèè òåðà-
ïèè òðåõ òèïîâ: À (ìîäèôèöèðóþùàÿ ñèìïòîì),
Â (ìîäèôèöèðóþùàÿ âîñïàëåíèå) è Ñ (ìîäèôè-
öèðóþùàÿ ñòðóêòóðó òêàíè).

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòîé êëàññèôèêàöèåé ïðåïà-
ðàòû èç ãðóïïû ÁÊÏÒ îáóñëîâëèâàþò îñòàíîâêó
ðàçâèòèÿ ñòðóêòóðíûõ ýðîçèé è ïðåäóïðåæäàþò
ïîÿâëåíèå íîâûõ, òåì ñàìûì ïðåïÿòñòâóÿ äàëü-
íåéøåìó ïðîãðåññèðîâàíèþ ÐÀ èëè óëó÷øàÿ èñ-
õîä çàáîëåâàíèÿ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ åùå íè îäèí

èç ïðèìåíÿåìûõ ËÑ íå äåìîíñòðèðóåò òàêîãî ýô-
ôåêòà.

Öåëè è çàäà÷è, ñòîÿùèå ïåðåä êëèíèöèñòàìè,
ïðîâîäÿùèìè ÊÈ, òåñíî ñâÿçàíû ñ öåëÿìè è âîç-
ìîæíîñòÿìè òåðàïèè òîãî èëè èíîãî çàáîëåâàíèÿ.
Òàê, âûäåëÿþò ñëåäóþùèå ÷åòûðå îñíîâíûå öåëè
ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ ÐÀ, à èìåííî:

� óìåíüøåíèå âûðàæåííîñòè áîëåâîãî ñèí-
äðîìà;

� óëó÷øåíèå èëè ñîõðàíåíèå ôóíêöèé ïîðàæåí-
íûõ ñóñòàâîâ;

� óìåíüøåíèå âîñïàëåíèÿ ñóñòàâîâ;
� ïðåäóïðåæäåíèå èëè çàìåäëåíèå äåñòðóêòèâ-

íûõ ïðîöåññîâ â ñóñòàâàõ.
Êàêèå èç ïðåäñòàâëåííûõ çàäà÷ áóäóò ðàññìàò-

ðèâàòüñÿ â ïëàíèðóåìîì ÊÈ, çàâèñèò îò ïðèðîäû
èññëåäóåìîãî ËÑ. Íàïðèìåð, äëÿ ïðåïàðàòîâ ãðóï-
ïû ÁÊÏÒ íåîáõîäèìî èçó÷àòü âñå ÷åòûðå çàäà÷è.
Îäíàêî äëÿ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ èëè áîëåóòî-
ëÿþùèõ ïðåïàðàòîâ íå ïðåäïîëàãàåòñÿ äîêàçàòåëü-
ñòâî èõ äåéñòâèÿ, ïðåäóïðåæäàþùåå ñòðóêòóðíûå
ïîâðåæäåíèÿ. Äëÿ òàêèõ ËÑ öåëåñîîáðàçíî ïðî-
âîäèòü ìîíèòîðèðîâàíèå ñòðóêòóðíûõ ïîâðåæäå-
íèé ïðè ïîñòàíîâêå çàäà÷è èçó÷åíèÿ êëèíè÷åñêîé
áåçîïàñíîñòè èõ ïðèìåíåíèÿ.

Ïåðåä èññëåäîâàòåëÿìè ìîæåò ñòîÿòü äîïîë-
íèòåëüíàÿ (âòîðè÷íàÿ) çàäà÷à. Íàïðèìåð, ïðè èçó-
÷åíèè ýôôåêòèâíîñòè ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäîâ äî-
ïîëíèòåëüíîé çàäà÷åé ÊÈ ìîæåò áûòü îöåíêà ðàç-
âèòèÿ âòîðè÷íûõ îñëîæíåíèé (èíäóöèðîâàííûõ
íàðóøåíèé îáìåíà êàëüöèÿ è èõ êëèíè÷åñêèõ ïðî-
ÿâëåíèé: îñòåîïåíèè, îñòåîïîðîçà è äð.), êîòîðûå
ÿâëÿþòñÿ ÷àñòûìè ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè, âîçíè-
êàþùèìè ïðè ñèñòåìíîé òåðàïèè äàííûìè ïðåïà-
ðàòàìè (Êîâàëåíêî Â.Í., 2001). Äîïîëíèòåëüíîé
çàäà÷åé ëþáîãî ÊÈ ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêîãî ïðå-
ïàðàòà ìîæåò áûòü àíàëèç óëó÷øåíèÿ êà÷åñòâà æèç-
íè áîëüíîãî ÐÀ.

Ãëàâíûì êðèòåðèåì îöåíêè ðåçóëüòàòèâíîñòè
ïðîâåäåíèÿ ÊÈ ÿâëÿåòñÿ îáúåêòèâèçàöèÿ ïîëó÷åí-
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íûõ ðåçóëüòàòîâ. Ïîýòîìó èçó÷åíèå ËÑ îñíîâûâà-
åòñÿ íà:

� îáúåêòèâíûõ èçìåðåíèÿõ;
� îáùåïðèçíàííûõ îöåíî÷íûõ øêàëàõ;
� èñïîëüçîâàíèè äîñòîâåðíûõ ìåòîäîâ (êðè-

òåðèåâ) îöåíêè.

ÖÅËÅÂÀß (ÈÑÑËÅÄÓÅÌÀß) ÏÎÏÓËßÖÈß
Âîçìîæíîñòü ïîëó÷åíèÿ äîñòîâåðíûõ îöåíîê

ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ çàâèñèò îò äèàãíîñòè÷åñ-
êèõ êðèòåðèåâ, íà îñíîâàíèè êîòîðûõ ïàöèåíòîâ
âêëþ÷àþò â èññëåäîâàíèå, è òàêèõ õàðàêòåðèñòèê
çàáîëåâàíèÿ, êàê ñòàäèÿ, òå÷åíèå, àêòèâíîñòü ÐÀ è
äð. Ïðè ýòîì ïðèìåíÿåìûå êðèòåðèè, êëàññèôè-
êàöèè è ìåòîäû îöåíîê äîëæíû áûòü îáùåïðèç-
íàííûìè è ïî âîçìîæíîñòè âàëèäíûìè.

Â òàáë. 2 ïðåäñòàâëåíà êëàññèôèêàöèÿ ÐÀ, ÷àùå
âñåãî ïðèìåíÿåìàÿ îòå÷åñòâåííûìè ðåâìàòîëîãà-
ìè (Êîâàëåíêî Â.Í., 2001).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ àêòèâíîñòè ÐÀ ìîæíî èñïîëü-
çîâàòü êëàññèôèêàöèþ Àìåðèêàíñêîé àññîöèàöèè
ðåâìàòîëîãîâ (ARA), ïðåäñòàâëåííóþ â òàáë. 3
(Arnett F.C. et al., 1988).

Ñîãëàñíî äàííîé êëàññèôèêàöèè ÐÀ ìîæíî äèà-
ãíîñòèðîâàòü ïðè íàëè÷èè 4 èëè áîëåå èç ïåðå-
÷èñëåííûõ êðèòåðèåâ.

ÎÖÅÍÊÀ ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÈ ÇÀÁÎËÅÂÀÍÈß
Âûáîð êðèòåðèåâ, íà îñíîâàíèè êîòîðûõ ìîæ-

íî îáúåêòèâèçèðîâàòü ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå
èçó÷àåìîãî ëå÷åíèÿ íà òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ, �
âàæíûé àñïåêò ëþáîãî èññëåäîâàíèÿ. Âûäåëÿþò
ïðÿìûå è êîñâåííûå (ñóððîãàòíûå) êðèòåðèè
îöåíîê. Ðàçëè÷àþò êðèòåðèè ñ óñòàíîâëåííîé äî-
ñòîâåðíîñòüþ è òàêèå, çíà÷èìîñòü êîòîðûõ åùå
èçó÷àåòñÿ. Èõ íàëè÷èå è ñòåïåíü äîñòîâåðíîñòè
çàâèñÿò îò óðîâíÿ çíàíèé î çàáîëåâàíèè è ËÑ,
ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ëå÷åíèÿ ýòîãî çàáîëåâà-
íèÿ.

Àìåðèêàíñêèé êîëëåäæ ðåâìàòîëîãîâ (ACR)
ðàçðàáîòàë êðèòåðèè äëÿ îïðåäåëåíèÿ êëèíè-
÷åñêîãî óëó÷øåíèÿ (Felson D.T. et al., 1993) è
êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè ÐÀ (Pinals R.S. et al.,
1981). Ýòè êðèòåðèè èñõîäíî ïðåäíàçíà÷àëèñü
äëÿ îöåíêè ðåçóëüòàòîâ ÊÈ, íî â êëèíè÷åñêóþ
ïðàêòèêó äî ñèõ ïîð øèðîêî íå âíåäðåíû (Ame-
rican College of Rheumatology Subcommittee on
Rheumatoid Arthritis Guidelines, 2002). Â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ ACR ðåêîìåíäóåò èñïîëüçîâàòü èõ â
òåðàïèè áîëüíûõ ÐÀ.

Ê íèì îòíîñÿòñÿ êðèòåðèè äëÿ îïðåäåëåíèÿ
20% êëèíè÷åñêîãî óëó÷øåíèÿ (ACR 20). Â îñ-
íîâå ACR 20 � ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè:

1) îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàí-
íàÿ ïàöèåíòîì;

2) îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàí-
íàÿ âðà÷îì;

3) îöåíêà áîëè, äàííàÿ ïàöèåíòîì;
4) ñòåïåíü íåäååñïîñîáíîñòè;
5) óðîâåíü îñòðîôàçîâûõ ðåàêòàíòîâ.
Î ACR 20 ñâèäåòåëüñòâóåò óëó÷øåíèå íà 20% 3

èç 5 ïåðå÷èñëåííûõ ïîêàçàòåëåé. Íà îñíîâàíèè
ACR 20 ðàçðàáîòàíû êðèòåðèè äëÿ îöåíêè 50 è
70% êëèíè÷åñêîãî óëó÷øåíèÿ ÐÀ (ñîîòâåòñòâåí-
íî � ACR 50, ACR 70). Äëÿ îöåíêè óëó÷øåíèÿ ìîæ-
íî èñïîëüçîâàòü òàêæå äðóãèå êðèòåðèè, íàïðè-
ìåð, Ïàóëþñà (Paulus H.E. et al., 1990), ðåíòãåíî-
ëîãè÷åñêèå ìåòîäû Øàðïà (Sharp J.T. et al., 1971,
1985, 2000) è Ëàðñåíà (Larsen A. et al., 2001).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè ÐÀ
ACR ïðåäëîæåíû êðèòåðèè, ïðåäñòàâëåííûå â
òàáë. 4.

Òàáëèöà 2
Êëàññèôèêàöèÿ è íîìåíêëàòóðà ÐÀ

Êëèíèêî-àíàòîìè÷åñêàÿ ôîðìà
1) ÐÀ: ïîëèàðòðèò, îëèãîàðòðèò, ìîíîàðòðèò
2) ñèñòåìíûå ïðîÿâëåíèÿ: ðåâìàòîèäíûå óçåëêè, èøåìè÷åñêàÿ

ïîëèíåéðîïàòèÿ, äèãèòàëüíûé àðòåðèèò, ñêëåðèò, ïîëèñåðîçèò,
õðîíè÷åñêèå ÿçâû ãîëåíåé, ñèíäðîì Ðåéíî, ëèìôàäåíîïàòèÿ,
ñèíäðîì Ôåëòè, ñèíäðîì Øåãðåíà

3) ñèíäðîì Ñòèëëà ó âçðîñëûõ
4) þâåíèëüíûé ÐÀ (ïðè íà÷àëå çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ â âîçðàñòå

ìîëîæå 16 ëåò)

Èììóíîëîãè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà
• ñåðîïîçèòèâíûé ÐÀ
• ñåðîíåãàòèâíûé ÐÀ

Òå÷åíèå
• áûñòðîïðîãðåññèðóþùåå
• ìåäëåííîïðîãðåññèðóþùåå

Ñòåïåíü àêòèâíîñòè
I — ìèíèìàëüíàÿ
II — ñðåäíÿÿ
III — âûñîêàÿ
0 — ðåìèññèÿ

Ðåíòãåíîëîãè÷åñêàÿ ñòàäèÿ
I — îêîëîñóñòàâíîé îñòåîïîðîç
II — îñòåîïîðîç + ñóæåíèå ñóñòàâíîé ùåëè
III — îñòåîïîðîç + ñóæåíèå ñóñòàâ íîé ùåëè + óçóðû
IV — îñòåîïîðîç + ñóæåíèå ñóñòàâíîé ùåëè + óçóðû + êîñòíûé
àíêèëîç

Ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà
• ïðîôåññèîíàëüíàÿ òðóäîñïîñîáíîñòü: ñîõðàíåíà, îãðàíè÷åíà,
óòåðÿíà
• óòðà÷åíà ñïîñîáíîñòü ê ñàìîîáñëóæèâàíèþ

Òàáëèöà 3
Äèàãíîñòè÷åñêèå êðèòåðèè ÐÀ (ARA, 1987)

1. Óòðåííÿÿ ñêîâàííîñòü Óòðåííÿÿ ñêîâàííîñòü â òå÷åíèå 1 ÷ â íàñòîÿùèé ìîìåíò èëè â àíàìíåçå

2. Àðòðèò 3 è áîëåå ñóñòàâ-
íûõ çîí

Îòåê ìÿãêèõ òêàíåé è âûïîò, îáíàðóæåííûå â 3 è áîëåå ñóñòàâíûõ çîíàõ: ïðàâûå è ëåâûå ïðîêñèìàëüíûå ìåæôàëàíãî-
âûå, ïÿñòíî-ôàëàíãîâûå, ëó÷åçàïÿñòíûå, ëîêòåâûå, êîëåííûå, ãîëåíîñòîïíûå, ïëþñíåôàëàíãîâûå ñóñòàâû èëè ä å-
ôîðìàöèÿ ñóñòàâîâ òåõ æå çîí, èëè ïðèïóõëîñòü âûøåíàçâàííûõ ñóñòàâîâ â àíàìíåçå

3. Àðòðèò ñóñòàâîâ êèñòè Ïðèïóõëîñòü ëó÷åçàïÿñòíûõ, ïÿñòíî-ôàëàíãîâûõ è ïðîêñèìàëüíûõ ìåæôàëàíãîâûõ ñóñòàâîâ â íàñòîÿùèé ìîìåíò èëè
â àíàìíåçå, à òàêæå èõ äåôîðìàöèÿ

4. Ñèììåòðè÷íûé àðòðèò Îäíîâðåìåííîå âîâëå÷åíèå â ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ îäíèõ è òåõ æå ñóñòàâíûõ çîí ñ îáåèõ ñòîðîí òåëà â íàñòîÿùèé
ìîìåíò èëè â àíàìíåçå, èëè äåôîðìàöèÿ âûøåïðèâåäåííûõ ñóñòàâîâ

5. Ðåâìàòîèäíûå óçåëêè Ïîäêîæíûå óçåëêè íà âûñòóïàþùèõ ó÷àñòêàõ êîñòåé, ðàçãèáàòåëüíûõ ïîâåðõíîñòÿõ èëè îêîëî ñóñòàâîâ, âûÿâëåííûå
âðà÷îì â íàñòîÿùèé ìîìåíò èëè â àíàìíåçå

6. Ðåâìàòîèäíûé ôàêòîð
â ñûâîðîòêå êðîâè

Âûÿâëåíèå àíîìàëüíîãî êîëè÷åñòâà ðåâìàòîèäíîãî ôàêòîðà â ñûâîðîòêå êðîâè ëþáûì ìåòîäîì, ïðè êîòîðîì ïîë îæè-
òåëüíûé ðåçóëüòàò â êîíòðîëüíîé ãðóïïå çäîðîâûõ ëþäåé âûøå 5%, â íàñòîÿùèé ìîìåíò èëè â àíàìíåçå

7. Ðåíòãåíîëîãè÷åñêèå
èçìåíåíèÿ

Òèïè÷íûå äëÿ ÐÀ èçìåíåíèÿ íà ðåíòãåíîãðàììå êèñòè è çàïÿñòüÿ â ïåðåäíåçàäíåé ïðîåêöèè: ýðîçèè, ÷åòêèé îñòåîïîðîç
êîñòåé ïîðàæåííîãî ñóñòàâà è êîñòåé, íåïîñðåäñòâåííî ïðèëåãàþùèõ ê íåìó
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ÏÎÄÕÎÄÛ Ê ÎÖÅÍÊÅ ÝÔÔÅÊÒÈÂÍÎÑÒÈ
ÏÐÎÒÈÂÎÐÅÂÌÀÒÈ×ÅÑÊÎÉ ÒÅÐÀÏÈÈ
Åâðîïåéñêîå àãåíòñòâî ïî îöåíêå ËÑ (1999) â

ðåêîìåíäàöèÿõ ïî êëèíè÷åñêèì èññëåäîâàíèÿì
ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ó ïàöèåíòîâ ñ
ÐÀ ïðåäëàãàåò ñëåäóþùèå îñíîâíûå ïîêàçàòå-
ëè ýôôåêòèâíîñòè:

a) ÷èñëî îòå÷íûõ ñóñòàâîâ (28 ñóñòàâîâ èëè
áîëüøå);

b) ÷èñëî áîëåçíåííûõ ñóñòàâîâ (28 ñóñòàâîâ èëè
áîëüøå);

c) îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàí-
íàÿ âðà÷îì;

d) îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàí-
íàÿ ïàöèåíòîì;

e) øêàëà èíòåíñèâíîñòè áîëè (îöåíêà áîëè ïà-
öèåíòîì, âèçóàëüíî-àíàëîãîâàÿ øêàëà);

f) îñòðîôàçîâûå ðåàêòàíòû � ÑÎÝ, Ñ-ðåàêòèâ-
íûé ïðîòåèí (ÑÐÏ);

g) ôèçè÷åñêîå ñîñòîÿíèå, âêëþ÷àÿ óòðåííþþ ñêî-
âàííîñòü (îöåíåííîå ïàöèåíòîì, íàïðèìåð, ñ ïîìî-
ùüþ Ñòåíôîðäñêîé àíêåòû çäîðîâüÿ ïàöèåíòà ñ ÐÀ);

h) ðåíòãåíîãðàôèÿ (ïîëîñòü ñóñòàâà, ýðîçèè,
èññëåäîâàííûå, íàïðèìåð, ïî ìåòîäó Ëàðñåíà èëè
Øàðïà).

Âûøåïåðå÷èñëåííûå ïîêàçàòåëè â çàâèñèìî-
ñòè îò èññëåäóåìîãî ËÑ äåëÿò íà ïåðâè÷íûå è âòî-
ðè÷íûå (êîíå÷íûå òî÷êè) äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýôôåê-
òèâíîñòè èññëåäóåìûõ ËÑ. Â òàáë. 5 ïðåäñòàâëåíî
èõ ðàñïðåäåëåíèå â çàâèñèìîñòè îò ãðóïï ïðîòè-
âîðåâìàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ.

Ðåçóëüòàòû ÊÈ áîëåå äîñòîâåðíû, åñëè âûáîð
ïîêàçàòåëåé îáîñíîâàí è îíè îïðåäåëåíû äî íà-
÷àëà èññëåäîâàíèÿ.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðîòèâîðåâ-
ìàòè÷åñêèõ ËÑ ìîæíî èñïîëüçîâàòü òàêæå êîìáè-
íèðîâàííûå ïîêàçàòåëè, êîòîðûå, âî-ïåðâûõ,
äîëæíû áûòü îáùåïðèçíàííûìè (íàïðèìåð, êðè-
òåðèè Ïàóëþñà, ACR 20) è, âî-âòîðûõ, äîïîëíè-
òåëüíûìè ê îñíîâíûì ïîêàçàòåëÿì, ïðåäñòàâëåí-
íûì â òàáë. 5.

Äëÿ ïðåïàðàòîâ ãðóïïû Ñ � ÁÊÏÒ, â îòëè÷èå îò
ËÑ ãðóïï À è Â, äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ èõ ýôôåêòèâíî-
ñòè íåîáõîäèìî ïðîàíàëèçèðîâàòü äèíàìèêó ðåíò-
ãåíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ
(íå ìåíåå 1 ãîäà). Çàìåäëåíèå ðåíòãåíîëîãè÷åñ-
êèõ ïðîÿâëåíèé çàáîëåâàíèÿ ñàìî ïî ñåáå íå îçíà-
÷àåò ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ, î êîòîðîé ñâèäåòåëü-
ñòâóåò äëèòåëüíîå êëèíè÷åñêîå óëó÷øåíèå.

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî äëÿ ïàöèåíòîâ, ïðèíèìà-
þùèõ ÑÌÏÏ, ÁÌÏÏ, äëÿ îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè
ËÑ ïðîâîäèòü ðåíòãåíîëîãè÷åñêîå èññëåäîâà-
íèå íå òðåáóåòñÿ, èõ öåëåñîîáðàçíî âûïîëíÿòü
äëÿ ìîíèòîðèíãà ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ (ðàçâèòèå
îñòåîïîðîçà, îñòåîïåíèè è äð.). Ê ñîæàëåíèþ, â
íàñòîÿùåå âðåìÿ îòñóòñòâóþò åäèíûå ìåòîäû îï-
ðåäåëåíèÿ èíäåêñà èçìåíåíèé íà ðåíòãåíîâñêèõ
ñíèìêàõ (Êîâàëåíêî Â.Í., Ïðîöåíêî Ã.À., 2002).
Äàëüíåéøåå óñîâåðøåíñòâîâàíèå òåõíèêè è ìå-
òîäîëîãèè îáñëåäîâàíèé ïîçâîëèò ïîâûñèòü
òî÷íîñòü èõ äàííûõ è áîëåå øèðîêî ïðèìåíÿòü â
ÊÈ. Ýòî îòíîñèòñÿ è ê òàêîìó ïåðñïåêòèâíîìó
ìåòîäó, êàê ÿäåðíî-ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíàÿ òî-
ìîãðàôèÿ (ßÌÐÒ), êîòîðûé åùå íå ïðèçíàí âà-
ëèäíûì ìåòîäîì (EMEA, 1999). Òåì íå ìåíåå, äëÿ
îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ èíîãäà ïðèìåíÿ-
þò ßÌÐÒ ïðè óñëîâèè, åñëè èñïîëüçîâàííûå ïî-
êàçàòåëè è èõ êëèíè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ äëÿ
íàáëþäåíèÿ â äèíàìèêå îáîñíîâàíû è áûëè ïðåä-
îïðåäåëåíû.

Ïîääåðæèâàþùèå ïîêàçàòåëè îöåíêè ýô-
ôåêòèâíîñòè. Ïðè ïðîâåäåíèè ÊÈ ìîæíî âûïîë-
íÿòü è äðóãèå îáñëåäîâàíèÿ, êîòîðûå ñàìîñòîÿ-
òåëüíî íå ïîäòâåðæäàþò ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ,
íî äàþò öåííóþ èíôîðìàöèþ, íà êîòîðîé îñíîâû-
âàåòñÿ óòî÷íåíèå ìåõàíèçìà äåéñòâèÿ ËÑ, êëèíè-
÷åñêîé êàðòèíû è äð. Ê íèì îòíîñÿòñÿ:

� ñèíîâèàëüíàÿ áèîïñèÿ è ãèñòîëîãèÿ;
� êëåòî÷íûå ìàðêåðû (ëèìôîöèòû, õîíäðîöèòû);
� êîíöåíòðàöèÿ âíóòðèñóñòàâíûõ öèòîêèíîâ;

Òàáëèöà 4
ACR-êðèòåðèè êëèíè÷åñêîé ðåìèññèè ÐÀ

Óòðåííÿÿ ñêîâàííîñòü — íå áîëåå 15 ìèí
Æàëîáû íà ñëàáîñòü îòñóòñòâóþò
Æàëîáû íà áîëü â ñóñòàâàõ îòñóòñòâóþò
Áîëü â ñóñòàâàõ ïðè ïàëüïàöèè èëè äâèæåíèè íå îòìå÷àåòñÿ
Ïðèïóõëîñòü ìÿãêèõ òêàíåé âîêðóã ñóñòàâîâ èë è ñóõîæèëüíûõ
âëàãàëèù íå îòìå÷àåòñÿ
Ñêîðîñòü îñåäàíèÿ ýðèòðîöèòîâ (ÑÎÝ) — ìåíåå 30 ìì/÷ ó æåíùèí è
20 ìì/÷ — ó ìóæ÷èí

Ðåìèññèÿ ÐÀ: íàëè÷èå 5 êðèòåðèåâ
Îòñóòñòâèå ðåìèññèè ÐÀ: íàëè÷èå ñèìïòîìîâ àêòèâíîãî âàñêóëèòà,
ïåðèêàðäèòà, ïëåâðèòà, ìèîçèòà, óìåíüøåí èå ìàññû òåëà, ëèõîðàäêà

Òàáëèöà 5
Ïîêàçàòåëè (êîíå÷íûå òî÷êè) ýôôåêòèâíîñòè ìåäëåííîäåéñòâóþùèõ ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèõ ËÑ

Êëàññèôèêàöèîííûå
êàòåãîðèè

Ïåðâè÷íûå ïîêàçàòåëè Âòîðè÷íûå ïîêàçàòåëè

ÑÌÏÏ (À) å: øêàëà èíòåíñèâíîñòè áîëè
g: ôèçè÷åñêîå ñîñòîÿíèå, âêëþ÷àÿ óòðåííþþ

ñêîâàííîñòü

a: ÷èñëî îòå÷íûõ ñóñòàâîâ
b: ÷èñëî áîëåçíåííûõ ñóñòàâîâ
c. îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàííàÿ âðà÷îì
d: îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàííàÿ ïàöèåíòîì
f: îñòðîôàçîâûå ðåàêòàíòû

ÁÌÏÏ (Â) a: ÷èñëî îòå÷íûõ ñóñòàâîâ
b: ÷èñëî áîëåçíåííûõ ñóñòàâîâ
g: ôèçè÷åñêîå ñîñòîÿíèå, âêëþ÷àÿ óòðåííþþ

ñêîâàííîñòü

c. îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàííàÿ âðà÷îì
d: îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàííàÿ ïàöèåíòîì
e: øêàëà èíòåíñèâíîñòè áîëè
f: îñòðîôàçîâûå ðåàêòàíòû

ÁÊÏÒ (Ñ) g: ôèçè÷åñêîå ñîñòîÿíèå, âêëþ÷àÿ óòðåííþþ
ñêîâàííîñòü

h: ðåíòãåíîãðàôèÿ

a: ÷èñëî îòå÷íûõ ñóñòàâîâ
b: ÷èñëî áîëåçíåííûõ ñóñòàâîâ
c. îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàííàÿ âðà÷îì
d: îáùàÿ îöåíêà àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ, äàííàÿ ïàöèåíòîì
e: øêàëà èíòåíñèâíîñòè áîëè
f: îñòðîôàçîâûå ðåàêòàíòû
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� ýìîöèîíàëüíîå è ñîöèàëüíîå ñîñòîÿíèå ïà-
öèåíòà;

� êà÷åñòâî æèçíè;
� âíåñóñòàâíûå îñëîæíåíèÿ èëè ñèìïòîìû.
Èç äàííîãî ïåðå÷íÿ ëèøü ïîêàçàòåëè, õàðàêòå-

ðèçóþùèå ýìîöèîíàëüíîå è ñîöèàëüíîå ñîñòîÿ-
íèå, à òàêæå êà÷åñòâî æèçíè, ñ÷èòàþòñÿ ïîëåçíû-
ìè äîïîëíèòåëüíûìè âòîðè÷íûìè ïîêàçàòåëÿìè
äëÿ îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ÐÀ. Öå-
ëåñîîáðàçíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ îñòàëüíûõ ïîêàçà-
òåëåé äîëæíà áûòü îáîñíîâàíà è ðàçóìíà, êàê è
ïðèìåíåíèå äðóãèõ ñîâðåìåííûõ äèàãíîñòè÷åñêèõ
ìåòîäîâ: óëüòðàçâóêîâîãî èññëåäîâàíèÿ ñ âûñî-
êîé ðàçðåøàþùåé ñïîñîáíîñòüþ, àðòðîñêîïèè,
ñöèíòèãðàôèè, èíûõ áèîõèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
(ñûâîðîòêè êðîâè, ìî÷è, ñèíîâèàëüíîé æèäêîñòè),
èçó÷åíèå âíåñóñòàâíûõ ïðîÿâëåíèé ÐÀ (íàïðèìåð,
âàñêóëèòà) èëè ñîïóòñòâóþùèõ çàáîëåâàíèé (êàð-
äèîâàñêóëÿðíûå çàáîëåâàíèÿ, ëèìôîìà) ìîãóò
èñïîëüçîâàòüñÿ â êà÷åñòâå ïîääåðæèâàþùèõ äî-
êàçàòåëüñòâ ýôôåêòèâíîñòè, åñëè èõ êëèíè÷åñêàÿ
çíà÷èìîñòü èçâåñòíà è çàðàíåå îïðåäåëåíà. Íå-
îáõîäèìî ïîìíèòü, ÷òî âêëþ÷åíèå äîïîëíèòåëü-
íûõ ìåòîäîâ îáñëåäîâàíèé, ñ îäíîé ñòîðîíû �
ïîâûøàåò ñòîèìîñòü ÊÈ è, ñ äðóãîé ñòîðîíû � äàåò
öåííóþ êëèíè÷åñêóþ èíôîðìàöèþ.

Òàêèì îáðàçîì, ïðè ïëàíèðîâàíèè ÊÈ ïðîòè-
âîðåâìàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, öåëüþ êîòîðûõ ÿâ-
ëÿåòñÿ îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ÐÀ,
íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü ñîâðåìåííûå ñòàíäàðòèçî-
âàííûå ïîäõîäû ê âûáîðó ìåòîäîâ îáñëåäîâàíèÿ,
êðèòåðèåâ ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòîâ. Ðåøåíèå î
ïðèìåíåíèè äîïîëíèòåëüíûõ ìåòîäîâ è îöåíîê
ñëåäóåò ïðèíèìàòü îáîñíîâàííî è âçâåøåííî.
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ÊË²Í²×Í² ÂÈÏÐÎÁÓÂÀÍÍß
ÏÐÎÒÈÐÅÂÌÀÒÈ×ÍÈÕ ÏÐÅÏÀÐÀÒ²Â

Ò.Ê. ªô³ìöåâà

Ðåçþìå. Ïðîàíàë³çîâàíî ï³äõîäè äî ñòàíäàðòè-
çîâàíî¿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³ ïðîòèðåâìàòè÷íèõ
ïðåïàðàò³â ó ë³êóâàíí³ õâîðèõ íà ðåâìàòî¿äíèé àð-
òðèò ïðè ïðîâåäåíí³ êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü. Íàâå-
äåíî ñó÷àñí³ êëàñèô³êàö³¿ ïðîòèðåâìàòè÷íèõ
ïðåïàðàò³â, êðèòåð³¿ îö³íêè àêòèâíîñò³ ðåâìàòî¿-
äíîãî àðòðèòó òà ðåì³ñ³¿ çàõâîðþâàííÿ. Çàçíà÷å-
íî ïåðâèíí³ òà âòîðèíí³ ïîêàçíèêè äëÿ äîñòîâ³ð-
íî¿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ ç óðàõóâàííÿì
ãðóïè ïðîòèðåâìàòè÷íèõ ïðåïàðàò³â. Îõàðàêòå-
ðèçîâàíî äîäàòêîâ³ ìåòîäè îáñòåæåííÿ ç òî÷êè
çîðó ¿õ äîêàçîâîñò³, çíà÷óùîñò³ òà ìîæëèâîñò³
âèêîðèñòàííÿ ïðè êë³í³÷íèõ âèïðîáóâàííÿõ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êë³í³÷í³ âèïðîáóâàííÿ, ïðîòè-
ðåâìàòè÷í³ ïðåïàðàòè, ðåâìàòî¿äíèé àðòðèò,
åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ.

CLINICAL TRIALS ANTI-RHEUMATIC DRUGS
T.K. Yefimtseva

Summary. In at issue article the main standar-
dization efficacy approach in treatment anti-rheu-
matic drugs during clinical trials are discussed.
Current classifications of anti-rheumatic thera-
pies, assessments of disease activity and clinical
remission in rheumatoid arthritis were proposed.
Depends to investigational drug groups, tools to
measure efficacy (primary or secondary end-
points) were evaluated. Additional observational
methods were characterized for their evidences,
significances and possibility of the use in clinical
drug trials.

Key words: clinical trials, anti-rheumatic drugs,
rheumatoid arthritis, efficacy.
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