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При лечении анкилозирующего спондилита (АС) все чаще поднимается вопрос о персонифицированном подходе к выбору 
тактики терапии, основанном на многообразии клинических проявлений болезни, их выраженности, наличии факторов 
неблагоприятного прогноза, коморбидных состояниях, предпочтениях и ожиданиях больного. Первичной целью лечения 
является максимально длительное сохранение качества жизни пациента. Основу терапии составляет длительный и не-
прерывный прием нестероидных противовоспалительных препаратов (НПВП), являющихся препаратами первой линии ле-
чения АС. В то же время применение традиционных базисных препаратов (метотрексата, лефлуномида, сульфасалазина) 
ограничено, а их эффективность в отношении аксиальных проявлений АС сравнима с плацебо. В статье представлены 
показания к назначению при АС и эффективность генно-инженерных биологических препаратов, блокирующих ФНО-α. 
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In the treatment of ankylosing spondylitis (AS) the question about personalized approach to a choice of tactics of treatment based on 
the variety of clinical symptoms, their severity, the presence of prognostic factors, comorbid conditions, preferences and expectations of 
the patient is increasingly raised. The primary goal of treatment is to maximize the long preservation of the quality of life of the patient. 
The mainstay of therapy is prolonged and continuous administration of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), which are the 
first-line drugs for the treatment of AS. At the same time, the use of traditional basic drugs (methotrexate, leflunomide, sulfasalazine) 
is limited and their effectiveness against axial manifestations of AS is comparable to placebo. The article presents the indications and 
the effectiveness of anti TNF inhibitors. 
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Анкилозирующий спондилит (АС) — хроническое 
воспалительное заболевание из группы спондило-
артритов, характеризующееся обязательным по-
ражением крестцово-подвздошных суставов (КПС) 
и/или позвоночника с потенциальным исходом их 
в анкилоз, с частым вовлечением в патологиче-
ский процесс энтезисов, периферических суста-
вов.

Многообразие клинических проявлений и их 
непостоянство на всем протяжении заболевания 
создает проблемы не только в установлении диа-
гноза, но и при выборе способа лечения. Следует 
отметить, что, несмотря на существование общих 
подходов к терапии АС, врачи часто сталкивают-
ся с трудностями при выборе медикаментозной 
терапии, связанными с индивидуальными особен-
ностями течения заболевания и переносимости ле-
карственных препаратов. В связи с этим все чаще 
поднимается вопрос о персонифицированном под-
ходе к выбору тактики лечения, основанном на 
клинических проявлениях болезни (поражения 
осевого скелета, периферических суставов, энте-
зисов и других органов и тканей, в том числе глаз, 
кожи, кишечника, сердца, почек и т.д.), их вы-
раженности, наличия факторов неблагоприятного 
прогноза, коморбидных состояниях, предпочтени-
ях и ожиданиях больного [1].

Сегодня для практикующих врачей разработан 
ряд научно-обоснованных клинических рекомен-
даций, направленных на улучшение помощи, ока-
зываемой больным АС [2-4]. Согласно обобщенным 
данным современные принципы ведения больных 
АС основываются на следующих положениях:

• АС является потенциально опасным, инвалиди-
зирующим заболеванием, имеющим разнообраз-
ные клинические проявления, часто требующим 
мультидисциплинарного терапевтического подхо-
да, который должен координировать ревматолог.

• Ранняя диагностика АС — необходимое усло-
вие своевременного начала эффективной терапии 

и предотвращения ненужных, а порой и вредных, 
диагностических и лечебных процедур.

• Первичной целью лечения больного АС явля-
ется максимально длительное сохранение каче-
ства жизни связанного со здоровьем, посредством 
контроля симптомов воспаления, предупреждения 
прогрессирования структурных повреждений, со-
хранения/нормализации двигательной функции и 
социального статуса.

• Цель лечения должна быть основана на со-
гласованном решении пациента и ревматолога. 
Пациент должен знать: о предполагаемых целях 
терапии; о терапевтических мероприятиях, на-
правленных на достижение этих целей; о рисках, 
связанных с терапией и течением болезни.

Лекарственная терапия
Основными целями лекарственной терапии яв-

ляются: контроль над активностью заболевания 
(уменьшение боли, скованности, утомляемости), 
сохранение/увеличение функциональных возмож-
ностей и замедление развития (предотвращение) 
структурных повреждений [1-4].

Для лечения АС рекомендуется использовать 
следующие группы лекарственных препаратов:

1. Нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП).

2. Анальгетики.
3. Глюкокортикоиды (ГК).
4. Базисные противовоспалительные препараты 

(БПВП).
5. Ингибиторы фактора некроза опухоли альфа 

(иФНО-α).
НПВП — препараты первой линии лечения 

больных АС
НПВП давно и широко используются для лечения 

АС. Эти препараты эффективно и быстро уменьша-
ют боль, скованность, улучшают функцию суста-
вов и позвоночника. Следует отметить, что НПВП 
вносят существенный вклад и в диагностику за-
болевания, что подтверждается включением их в 
классификационные критерии Amor B. [5] и ак-
сиального спондилоартрита [6]. При этом диагно-
стическая ценность хорошего ответа на НПВП, под 
которым понимают отчетливое уменьшение болей 
от приема этих препаратов в течение 48 часов или 
их возобновление в течение 48 часов после отме-
ны НПВП, достигает 80-85%. Необходимо обратить 
внимание на то, что ответ на НПВП оценивается 
не ранее двухнедель от начала терапии и только в 
том случае, если препарат назначался в адекват-
ных терапевтических дозах (см. табл.) [7].

При АС эффективность НПВП в большей степени 
определяется противовоспалительным, а не аналь-
гетическим действием, что обосновывается значи-
тельным их преимуществом в купировании боли, в 
том числе и ночной, а также утренней скованности 
по сравнению с плацебо и центральными анальге-
тиками [8]. Так результаты 52-недельного иссле-
дования, в котором изучалась эффективность это-
рикоксиба 90 и 120 мг в сравнении с напроксеном 
1000 мг/сутки и плацебо у 387 больных АС, было 
показано, что у больных группы плацебо выражен-
ность боли уменьшалась в среднем на 12,6+2,3 мм 
(по 100-мм ВАШ), тогда как у получавших этори-
коксиб на 41,5+1,6, а напроксен — на 33,7+2,3 мм. 
Разница была еще более существенной при ана-
лизе снижения уровня ночной боли (шкала 0-3 
балла): — 0,18+0,06, -0,87+0,04 и -0,63+0,06, а 
также утренней скованности (мин.): -5,5, -29,3 и 

Таблица. Эквивалентная доза НПВП 
в пересчете на 150 мг диклофенака 

Название НПВП Доза НПВП (мг), сопостави-
мая со 150 мг диклофенака

Ацеклофенак 200

Ибупрофен 2400

Индометацин 150

Кетопрофен 200

Мелоксикам 15

Напроксен 1000

Нимесулид 200

Пироксикам 20

Теноксикам 20

Фенилбутазон 400

Флурбипрофен 200

Целекоксиб 400

Этодолак 600
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-25,1 соответственно. В группе плацебо из-за не-
эффективности лечение прекратили 47,3% боль-
ных, в группах эторикоксиба 120 и 90 мг соответ-
ственно 7,8% и 9,8%, напроксена — 20,2% [8]. 

В настоящее время результаты ряда исследова-
ний подтверждают, что НПВП способны также за-
медлять и рентгенологическое прогрессирование 
АС за счет подавления костной пролиферации 
[9, 10]. При этом антипролиферативное действие 
НПВП более выражено при их непрерывном при-
еме, чем при назначении «по требованию». Более 
35 лет назад Boersma J.W., изучив рентгенограм-
мы поясничного отдела позвоночника у 40 боль-
ных АС, впервые показал, что регулярный прием 
фенилбутазона замедляет процесс оссификации 
[11]. В дальнейшем эти данные были подтвержде-
ны и в других работах [12]. Важными представля-
ются результаты исследования канадских ученых, 
которые продемонстрировали, что у больных АС, 
получающих иФНО-α в комбинации с НПВП рент-
генологические изменения за 2-летний период на-
блюдения практически отсутствовали, тогда как у 
пациентов, не принимавших НПВП на фоне тера-
пии иФНО-α, темпы рентгенологического прогрес-
сирования, оцениваемые с помощью модифици-
рованной шкалы mSASSS (Stroke AS Spine Score), 
увеличились на 3,5 балла [13]. 

Накапливается опыт в отношении влияния НПВП 
на воспалительные изменения (ВИ) в позвонках, 
выявляемые с помощью магнитно-резонансной 
томографии. Были получены обнадеживающие 
результаты, которые продемонстрировали спо-
собность НПВП подавлять воспалительный отек в 
структурах аксиального скелета [14, 15].

Вопросы эффективности длительной терапии 
НПВП неразрывно связаны с безопасностью их 
применения. Риск развития осложнений, прежде 
всего со стороны желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) и сердечно-сосудистой системы (ССС), мо-
жет стать серьезным препятствием к привержен-
ности больных данному лечению. Возможность 
развития осложнений требует от врача тщательно-
го учета факторов риска — как со стороны ЖКТ, 
так и ССС. Рациональный подбор НПВП способен в 
значительной степени снизить опасность развития 
побочных эффектов и повысить вероятность тера-
певтического успеха. При длительном использо-
вании НПВП необходимо проведение регулярного 
мониторинга безопасности лечения [1, 8]. 

 Таким образом, при АС к НПВП необходимо отно-
сится как к «базисным препаратам». НПВП должны 
быть назначены больному АС сразу после установ-
ления диагноза, независимо от стадии болезни и 
выраженности клинической симптоматики. Недо-
статочная эффективность назначенного препарата 
в максимальных терапевтических дозах в течение 
не менее двух недель должна приводить к его за-
мене на другой.

Непрерывный прием НПВП значительно замед-
ляет прогрессирование болезни, в то время как 
прием «по требованию», т.е. при болях, на про-
грессирование практически не влияет. С целью 
замедления костной пролиферации при достиже-
нии полной или частичной клинической ремиссии 
следует продолжить прием НПВП в максимально 
эффективной поддерживающей дозе (средняя или 
минимальная суточная дозы). При длительном ис-
пользовании НПВП необходимо проведение регу-
лярного обследования пациентов (включающего 
общий и биохимический анализ крови, при необ-

ходимости эзофагогастродуоденоскопию) не реже 
чем 1 раз в 3-6 мес. [1, 8, 16-18].

Анальгетики 
 В настоящее время доказательная база по при-

менению анальгетиков при АС отсутствует. Счита-
ется, что анальгетики, могут быть использованы 
в качестве дополнительного краткосрочного ле-
чения АС, особенно в тех случаях, когда терапия 
боли при помощи НПВП неэффективна, противо-
показана, и/или плохо переносится. При выражен-
ной боли в качестве альтернативы НПВП или до-
полнительного обезболивания могут применяться 
опиоидные анальгетики, однако при АС они слабее 
влияют на боль, чем НПВП [1].

Глюкокортикоиды 
Общепринято, что системное назначение ГК при 

аксиальной форме АС неэффективно и сопряжено 
с высоким риском осложнений. Однако в опреде-
ленных клинических ситуациях использование 
этих препаратов оправдано, в частности при не-
эффективности локальной терапии увеита и при 
поражении сердца (аортит, миокардит) [19]. При 
артрите, энтезите, дактилите более целесообраз-
на локальная терапия ГК. Введение ГК в область 
крестцово-подвздошных суставов (КПС) связано 
с техническими сложностями проведения внутри-
суставной инъекции, поэтому должно проводить-
ся под контролем ультразвукового исследования. 
В ряде случаев при энтезитах в области пяток 
местное введение ГК не оказывает выраженного 
противовоспалительного эффекта из-за развития 
остеита пяточной кости, наличие которого можно 
подтвердить с помощью МРТ. В таких ситуациях 
требуется более активная терапия, чаще всего с 
применением иФНО-α. Внутривенное введение вы-
соких доз ГК («пульс-терапия») может оказать бы-
стрый симптоматический эффект в отношении всех 
клинических проявлений АС. Однако длительность 
эффекта редко превышает 3-месячный период. В 
связи с этим проведение «пульс-терапии» оправ-
дано при недостаточной эффективности и/или не-
переносимости НПВП и наличии высокой активно-
сти заболевания [1, 19].

Базисные противовоспалительные препа-
раты 

Результаты контролируемых исследований по-
казали, что эффективность метотрексата, лефлу-
номида, сульфасалазина в отношении аксиальных 
проявлений АС сравнима с плацебо [3, 4, 20]. В на-
стоящее время отсутствуют данные свидетельству-
ющие о замедлении рентгенологического прогрес-
сирования АС на фоне терапии данными препара-
тами. На основании этого большинство экспертов 
не поддерживает назначение БПВП для лечения 
аксиальных проявлений анкилозирующего спон-
дилита. В то же время у пациентов с перифери-
ческим артритом на фоне терапии сульфасалази-
ном в дозе 2,0-3,0 гр/сутки наблюдается уменьше-
ние клинических проявлений артрита, снижение 
острофазовых показателей воспаления (скорости 
оседания эритроцитов (СОЭ) и С-реактивного бел-
ка (СРБ)). 

Вопрос об использовании метотрексата при АС 
до сих пор остается спорным. По данным ряда ис-
следований, в том числе двойных слепых плацебо-
контролируемых, МТ не оказывает существенного 
влияния на периферический артрит и аксиальные 
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проявления заболевания [21]. В то же время в дру-
гих работах было показано, что МТ может хорошо 
и относительно быстро оказывать позитивное вли-
яние на уменьшение выраженности ночной боли 
в спине, количества рецидивов артрита и увеита, 
значительно снижать уровень СОЭ и СРБ, потреб-
ность в НПВП [22, 23]. Необходимо отметить, что 
в исследования, в которых были получены отрица-
тельные результаты, были включены пациенты с 
большой длительностью болезни, а МТ применялся 
в низких дозах 7,5-10 мг/нед, что возможно оказа-
ло влияние на конечные данные. С другой сторо-
ны, работы, продемонстрировавшие положитель-
ное влияние МТ при AС, основаны на небольшой 
выборке пациентов, что также не позволяет делать 
обоснованные выводы.

Таким образом, БПВП традиционно и с эффектом 
использующиеся для лечения ревматоидного ар-
трита и ряда других ревматических заболеваний 
не являются основными противовоспалительными 
препаратами при АС. Обобщенные результаты кли-
нических испытаний этих лекарств у больных АС 
противоречивы, поэтому вопрос об их эффектив-
ности остается открытым. 

Ингибиторы фактора некроза опухоли 
альфа 

В настоящее время синтезировано пять генно-
инженерных биологических препаратов, блокиру-
ющих ФНО-α. Четыре из них представляют моно-
клональные антитела (инфликсимаб (ИНФ), ада-
лимумаб (АДА), голимумаб (ГЛМ), цертолизумаб 
пегол) и один — растворимый рецептор ФНО-α 
(этанерцепт (ЭТН)). Все иФНО-α практически оди-
наково влияют на основные клинические проявле-
ния заболевания (боль, выраженность скованно-
сти, утомляемость, артрит и энтезит) [1, 24]. Так-
же было показано, что они достоверно уменьшают 
число и выраженность ВИ в позвоночнике и КПС 
через 24 недели терапии, а у большинства боль-
ных АС ВИ полностью исчезают на фоне длитель-
ного лечения [15]. Предупреждение прогрессиро-
вания структурных повреждений — одна из основ-
ных целей терапии АС. Еще до недавнего времени 
результаты 2–4-летних наблюдений за больными, 
получающими лечение иФНО-α, свидетельствова-
ли о том, что эти лекарства не оказывают влияния 
на костную пролиферацию. Однако уже сегодня 
появляются новые данные, основанные на более 
длительных наблюдениях позволяющие предпо-
ложить, что иФНО-α могут замедлять рост синдес-
мофитов, особенно если назначаются на ранних 
стадиях.

Согласно российским рекомендациям по лечению 
АС, в которых был обобщен международный и соб-
ственный опыт применения иФНО-α, эти препараты 
должны назначаться больным с диагнозом, уста-
новленным на основании Российской версии мо-
дифицированных Нью-Йоркских критериев, имею-
щих высокую активность заболевания (BASDAI>4), 
сохраняющуюся несмотря на стандартную терапию 
(НПВП при аксиальном варианте болезни, и НПВП 
в сочетании с сульфасалазином и локальным лече-
нием ГК при периферическом варианте) [26]. У па-
циентов без признаков активности болезни также 
могут применяться иФНО-α, но при наличии у них 
факторов неблагоприятного прогноза, к которым 
относится рецидивирующий передний увеит, кото-
рый не поддается стандартной терапии, и прогрес-
сирующий деструктивный коксит [26]. 

Поиски предикторов ответа на терапию иФНО-α 
позволили немецким исследователям создать про-
гностическую модель ответа на данное лечение 
(см. рис.). Согласно этой модели если на 12-й не-
деле индекс активности заболевания (BASDAI) со-
ставляет менее 1, вероятность того, что пациент 
через 8 лет будет в ремиссии, приближается к 
60%. Если на 12-й неделе индекс BASDAI равен 
4, вероятность того, что через 8 лет терапия бу-
дет изменена, составляет 60% [27]. Поэтому при 
достижении клинического эффекта (клинической 
ремиссии) не следует сразу снижать дозу, удли-
нять интервал между введениями препарата или 
его отменять. Пациент не менее трех месяцев 
должен получать прежнюю дозу иФНО-α согласно 
схеме его введения и только затем, в зависимо-
сти от самочувствия, можно постепенно удлинять 
интервалы между введениями препарата. Данные 
собственных наблюдений показывают, что при вы-
нужденных перерывах в лечении эффективность 
иФНО-α после возобновления введений не снижа-
ется [28]. В то же время если в течение 12 недель 
терапии одним из иФНО-α не удается достичь 20% 
улучшения, то следует провести замену на другой 
иФНО-α [1].

При выборе препарата необходимо учитывать на-
личие внеаксиальных (артрит, энтезит, дактилит, 
коксит) и внескелетных (увеит, воспалительные 
заболевания кишечника (ВЗК) и т.д.) проявлений. 
Так при увеите более эффективны моноклональ-
ные антитела (инфликсимаб, адалимумаб), чем 
растворимые рецепторы (этанерцепт). В то же вре-
мя при невозможности применения моноклональ-
ных антител к ФНО-α у больных АС с увеитом, эта-
нерцепт может быть адекватной заменой. При вос-
палительных заболеваниях кишечника назначение 
растворимых рецепторов противопоказано, тогда 
как при высоком риске активации туберкулезной 
инфекции их применение более предпочтительно.

Мнение подавляющего большинства исследова-
телей сводится к тому, что при длительном назна-
чении иФНО-α обладают благоприятным профилем 
безопасности и их длительное применение не дает 
новых настораживающих сигналов в отношении 
нарастания количества нежелательных реакций, 
в том числе серьезных [29, 30]. Несмотря на это, 
перед назначением и на всем протяжении лечения 
необходимо контролировать безопасность тера-
пии. Обязательным является скрининг на тубер-
кулез (проба Манту, диаскин-тест или квантифе-
роновый тест и рентгенография легких), который 
повторяется каждые 6 месяцев вне зависимости от 
степени риска его развития.

Рисунок 1. Прогнозирование эффективно-
сти лечения в зависимости от уровня индекса 
BASDAI на 12-й неделе терапии инфликсима-
бом
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Заключение
Применение иФНО-α не только расширило воз-

можности лечения АС, но и в значительной степени 
способствовало пересмотру тактики ведения дан-
ной категории больных. В настоящее время осо-
бое значение придается ранней диагностике этого 
заболевания с целью своевременного и адекват-
ного начала терапии. Полученные за этот период 
новые знания позволили пересмотреть отношение 
к НПВП. Сегодня это основные лекарственные пре-
параты, которые не только облегчают симптомати-
ку, но и модифицируют течение болезни. Требуют-
ся дополнительные исследования, чтобы оценить 
потенциальную роль ГК, сульфасалазина и мето-
трексата в лечении пациентов с АС.

Длительный опыт применения иФНО-α показы-
вает, что достигнутый в начале терапии высокий 
эффект может сохраняться в течение многих лет. 
Кроме того, результаты последних исследований 
позволяют предположить, что длительное лече-
ние иФНО-α может замедлить прогрессирование 
болезни. 
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