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Эффективность инфликсимаба 
у больного с системной формой 
ювенильного ревматоидного артрита

Клиническое наблюдение

Е.С. Жолобова, М.Н. Николаева, О.Г. Суховьева 

Университетская детская клиническая больница Первого МГМУ им. И.М. Сеченова

В статье обсуждается клиническое наблюдение за ребенком с диагнозом «ювенильный ревматоидный артрит, систем-
ная форма». Анализируется эффект инфликсимаба (Ремикейд) при системных вариантах ювенильного ревматоидного 
артрита (ЮРА). Подчеркивается недопустимость лечения ЮРА высокими дозами преднизолона в связи с риском раз-
вития тяжелых побочных эффектов.
Ключевые слова: ювенильный ревматоидный артрит, системная форма, инфликсимаб, преднизолон, лечение.

Effectiveness of infliximab in patient with systemic type 
of juvenile rheumatoid arthritis
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The article presents the case report of a child with juvenile rheumatoid arthritis, systemic type. The efficacy of infliximab 
(Remicade) in treatment of systemic types of juvenile rheumatoid arthritis (JRA) is analyzed. Treatment of JRA with high doses of 
prednisolone is inacceptable due to the risk of severe adverse events.
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Ювенильный ревматоидный артрит (ЮРА) — мульти-
факторное системное хроническое воспалительно-
иммуноаутоагрессивное заболевание с преимуществен-
ным поражением опорно-двигательного аппарата [1–3]. 
В основе патогенеза ЮРА лежит активация клеточного 
и гуморального звеньев иммунного аутоагрессивно-
го процесса [2]. Предполагается, что чужеродный или 
измененный аутоантиген воспринимается и обрабаты-
вается макрофагами, которые представляют его Т лим-
фоцитам. Взаимодействие антиген-презентирующей 
клетки с Т лимфоцитами стимулирует синтез цитокинов, 
вызывающих каскад патогенных изменений с разви-
тием системных проявлений заболевания и прогрес-
сирующего воспаления в полости сустава. При этом 
системные проявления ЮРА (лихорадка, сыпь, лимфаде-
нопатия, похудание и др.) связывают с повышением син-
теза и активностью фактора некроза опухоли (ФНО) �, 
а также интерлейкинов (ИЛ) 1, 6, [1, 2].
Наиболее неблагоприятным в качестве диагностики, 
течения, прогноза и терапии является системный вариант 
развития заболевания, при котором, наряду с поражени-
ем суставов, в патологический процесс вовлекаются дру-
гие органы и системы. Проявления системного варианта 
заболевания полиморфны и включают в себя как общие 

изменения (лихорадка, интоксикация, лимфаденопатия, 
полиморфная сыпь), так и отдельные висцеральные про-
явления (кардит, плеврит, гепатоспленомегалия) [1–3]. 
Вариабельность клинической картины существенно 
затрудняет своевременность и правильность постановки 
диагноза, а следовательно, и раннее начало адекватной 
терапии, что существенно влияет на дальнейший про-
гноз заболевания. При системной форме ЮРА нередко 
необоснованно назначаются массивная антибактери-
альная терапия и высокие дозы глюкокортикоидов. Все 
это ведет к развитию серьезных осложнений, таких как 
нарушение роста, тяжелый остеопороз (с возможным 
возникновением компрессионных переломов позвоноч-
ника), эрозивные процессы в ЖКТ. ЮРА за счет форми-
рования деструктивных изменений костной и хрящевой 
ткани, а также развития внесуставных проявлений, часто 
приводит к развитию инвалидизации пациента и суще-
ственно нарушает качество его жизни.
Важным является своевременное — уже в первые меся-
цы от начала заболевания — назначение эффективной 
базисной терапии ЮРА. Это позволит предотвратить раз-
витие необратимых деструктивных изменений опорно-
двигательного аппарата и избежать опасных осложнений. 
В схеме стандартной противовоспалительной терапии 
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ЮРА используются следующие иммуносупрессивные пре-
параты: метотрексат, сульфасалазин, циклоспорин А. 
В последнее время стал достаточно широко применяться 
лефлуномид. Эти препараты используются как в виде моно-
терапии, так и комбинации друг с другом. Однако стандарт-
ная противоревматическая терапия для детей с ЮРА часто 
остается недостаточной. В 90-х годах ХХ столетия получил 
развитие новый подход к лечению ревматоидного артри-
та — непосредственное воздействие на клетки-мишени 
и цитокины: терапия биологическими агентами.
Многолетний опыт использования в клинической прак-
тике имеет инфликсимаб (Ремикейд), который широ-
ко применяется в мире и нашей стране для лечения 
ревматоидного и псориатического артритов, а также 
спондилоартритов у взрослых. Инфликсимаб представ-
ляет собой химерные моноклональные антитела, его 
молекула состоит из мышиного фрагмента, обладающе-
го высокой аффинностью (связывающей способностью) 
к ФНО �, и на 2/3 — из фрагмента человеческого имму-
ноглобулина (IgG1k). Благодаря блокированию ФНО � 
и связанных с ним цитокинов происходит значительное 
уменьшение продукции медиаторов воспаления, уча-
ствующих в деструкции хряща и кости. Этот препарат 
рекомендован к использованию с 18-летнего возраста, 
а в детском возрасте может применяться только с раз-
решения локального этического комитета. Однако суще-
ствует немало исследований в нашей стране и за рубе-
жом, свидетельствующих об успешном и безопасном 
использовании инфликсимаба у детей [2, 4–6]. Терапия 
антителами к ФНО � в детской практике так же, как и при 
ревматоидном артрите, высокоэффективна, достоверно 
снижала активность суставного синдрома и показатели 
лабораторной активности болезни, достоверно улучшала 
качество жизни пациентов [2, 5, 6]. В детской клиниче-
ской больнице Первого МГМУ им. И. М. Сеченова име-
ется положительный опыт лечения 42 пациентов с ЮРА, 
а также ювенильным спондилоартритом (ЮСА). Наиболее 
успешно использование инфликсимаба у пациентов 
с ЮСА и суставной формой ЮРА, однако в некоторых слу-
чаях препарат был эффективен и у больных с системной 
формой ЮРА.

Клинический пример 
В клинику поступил пациент Е., 11 лет. Из анамнеза 
заболевания: в 2004 г., в возрасте 8 лет после пере-
несенной пневмонии появились артралгии в обла-
сти правого коленного, правого плечевого и обоих 
лучезапястных суставов, субфебрильная лихорадка. 
Госпитализирован в больницу по месту жительства. При 
обследовании выявлена высокая активность: лейкоци-
тоз — до 12 тыс. кл/м3, умеренная анемия Нb — 108 г/л, 
тромбоцитоз — до 460 тыс. кл/м3, СОЭ — 63 мм/ч, 
СРБ — 3,0 мг/дл. Выявлена ста филококковая инфекция. 
Состояние расценено как реактивный артрит. Проведена 
антибактериальная терапия цефазолином и амоксикла-
вом, в качестве нестероидного противовоспалительного 
препарата (НПВП) назначен диклофенак, также проводи-
лись внутрисуставные пунк ции коленных суставов с вве-
дением глюкокортикоидов. На фоне лечения положитель-
ного эффекта достичь не удалось, ребенок продолжал 
лихорадить, в процесс вовлекались новые суставы: отме-
чены экссудативно-пролиферативные изменения в колен-
ных, лучезапястных, плечевых, голеностопных суставах 
с ограничением подвижности в них. Ребенку был назначен 
сульфасалазин в дозе 750 мг/сут. Пациент направлен для 
дальнейшего обследования и лечения в одну из москов-
ских больниц. У ребенка сохранялась лихорадка, на фоне 
которой появилась пятнисто-папулезная сыпь, лимфа-

денопатия, выявлена гепатоспленомегалия, изменения 
в межфаланговых и пястно-фаланговых суставах кистей 
рук. Были значительно повышены лабораторные показа-
тели активности (СОЭ до 50–60 мм/ч), усугубилась анемия 
(Нb — 88 г/л), тромбоцитоз — 868 тыс. кл/м3. При обсле-
довании ребенка были исключены онкогематологиче-
ские заболевания, инфекционные процессы, туберкулез. 
Поставлен диагноз: «Ювенильный ревматоидный артрит, 
системная форма». Назначена базисная терапия мето-
трексатом из расчета 10 мг/м2 поверхности тела в неделю 
с января 2005 г., диклофенак в дозе 75 мг/сут. Несмотря 
на проводимую терапию, состояние мальчика — без суще-
ственной динамики, сохранялся выраженный суставной 
синдром, высокие лабораторные показатели активности. 
В последующую госпитализацию (март, 2005 г.) мето-
трексат отменен, в качестве базисного препарата назна-
чен циклоспорин А в дозе 100 мг/сут. В апреле 2005 г. 
из-за сохраняющейся высокой гуморальной и местной 
активности, лихорадки, выраженности системных про-
явлений ребенку назначен преднизолон из расчета 
2 мг/кг (60 мг/сут!). Позже вновь был добавлен метотрек-
сат в дозе 10 мг/м2. Состояние несколько стабилизиро-
валось, снизилась гуморальная активность, уменьшились 
проявления суставного синдрома. Однако при снижении 
дозы преднизолона вновь обострилось основное заболе-
вание. На фоне массивной иммуносупрессивной терапии 
у пациента развилась вторичная бактериально-вирусная 
инфекция (паронихии, фурункулез, герпесвирусная инфек-
ция), отмечались частые острые респираторные инфекции, 
что в свою очередь способствовало тяжелому течению 
основного заболевания. Через месяц после назначе-
ния преднизолона у ребенка появились жалобы на боли 
в животе, развился синдром Иценко–Кушинга. За время 
наблюдения состояние мальчика оставалось тяжелым, 
торпидным к проводимой противоревматической тера-
пии. В лечении использовалось несколько базисных пре-
паратов с частой их сменой (метотрексат, циклоспорин, 
микофенолата мофетил), чередованием высоких и низ-
ких доз пероральных глюкокортикоидов. На фоне тера-
пии отмечена вторичная инфекция, нефро- и гепатоток-
сичность, медикаментозный синдром Иценко–Кушинга, 
 остеопороз, приведший к компрессионному перелому 
позвоночника в Th11–12 весной 2006 г.
В клинике пациент наблюдается с 2007 г. На момент 
поступления ребенок лечился метотрексатом в дозе 
15 мг/нед, микофенолата мофетилом — в дозе 3 г/сут, 
преднизолоном — 15 мг/сут, мелоксикамом — в дозе 
7,5 мг/сут.
В клинической картине отмечались выраженные при-
знаки синдрома Иценко–Кушинга (ожирение, стрии, 
гипер трихоз, выраженный остеопороз, компрессионный 
перелом Th11–12). Суставной синдром был представлен 
экссудативно-пролиферативными изменениями в луче-
запястных, коленных, тазобедренных, голеностопных 
суставах с деформациями и ограничением подвижности, 
формированием контрактур в межфаланговых суставах 
кистей рук (рис. 1, 2). Самостоятельно ребенок передви-
гался с трудом в связи с выраженными болями в позво-
ночнике, обусловленными компрессионным переломом 
и тяжестью суставного синдрома. Сохранялись системные 
проявления в виде субфебрильной лихорадки, лимфадено-
патии, гепатомегалии. Отмечались снижение эмоциональ-
ного фона, апатия, нежелание общения со сверстниками. 
При обследовании отмечена высокая активность: лейко-
цитоз — 18 тыс. кл/м3, тромбоцитоз — 734 тыс. кл/м3, 
анемия Нb — 110 г/л, СОЭ — 53–72 мм/ч, сывороточ-
ный уровень СРБ — 15,1 мг/дл, IgA — 350 мг%. По дан-
ным рентгенологического исследования, в голеностопных 
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суставах — неравномерность и сужение суставных щелей 
в области запястьев, слева в костях запястья отмечаются 
узуры. При эзофагогастродуоденоскопии выявлен эрозив-
ный бульбит, антральный гастрит.
В ходе обследования установлен диагноз: «Ювенильный 
ревматоидный артрит, системная форма, активность 
3-й степени, рентгенологическая стадия 2–3, НФ2Б. 
Осложнения терапии: медикаментозный синдром 
Иценко–Кушинга, компрессионный перелом Th11–12. 
Эрозивный бульбит. Антральный гастрит».
Нами был отменен микофенолата мофетил, возобновлен 
прием циклоспорина в дозе 100 мг/сут, метотрекса-
та — по 15 мг/м2, рекомендовано дальнейшее снижение 
дозы преднизолона, проведено лечение гастропатии, 
вызванной применением НПВС. При повторной госпи-
тализации в декабре 2007 г. с учетом недостаточной 
эффективности стандартной противоревматической 
терапии метотрексатом и циклоспорином рекомендо-

вана терапия биологическими агентами. Ребенку про-
ведены реакция Манту, рентгенография органов грудной 
клетки, получено разрешения фтизиатра на проведение 
терапии инфликсимабом. После получения от родителей 
информированного согласия начата терапия инфликси-
мабом по схеме 0–2–6 нед и далее каждые 8 нед из рас-
чета 3,3 мг, что составило 200 мг препарата на введение. 
На фоне терапии отмечена выраженная положительная 
динамика в виде снижения активности заболевания, 
уменьшения проявлений суставного синдрома (умень-
шение отеков голеностопных суставов, расширение 
 объема движений в коленных и тазобедренных суставах), 
удалось несколько снизить дозу преднизолона. Однако 
на фоне обострения вторичной герпетической инфекции 
состояние мальчика вновь ухудшилось, наросла местная 
и гуморальная активность заболевания (СОЭ — 42 мм/ч), 
вновь отмечены экстраартикулярные изменения в виде 
лихорадки, лимфаденопатии, гепатомегалии, выражен 
суставной синдром. В ходе обследования у ребенка выяв-
лены нефротоксичность, по-видимому, на фоне лечения 
циклоспорином. В связи с этим проведена замена базис-
ного препарата на лефлуномид по следующей схеме: 
в течение 3 дней мальчик получал по 100 мг/сут, далее 
лефлуномид применялся по 20 мг ежедневно. Проведена 
коррекция дозы инфликсимаба с 200 мг (3,3 мг/кг) 
до 300 мг (6 мг/кг) на введение. На фоне комбинирован-
ной терапии состояние мальчика постепенно улучшилось. 
Снизились лабораторные показатели активности забо-
левания (СОЭ — 12–20 мм/ч), уменьшились проявления 
суставного синдрома. Существенно увеличился объем 
движений в суставах — лучезапястных, межфаланговых, 
коленных и шейном отделе позвоночника. Амплитуда 
движений практически восстановлена, она несколько 
ограничена при разведении в тазобедренных и сгиба-
нии в голеностопных суставах. К январю 2010 г. удалось 
полностью отменить преднизолон. Ребенок похудел, стал 
активнее, общительнее. Купированы проявления меди-
каментозного синдрома Иценко–Кушинга, боли в спине. 
Наметилась тенденция к нормализации линейного роста. 
Если в возрасте 12 лет рост ребенка составлял 144 см при 
весе 67 кг, то в 14 лет — 161 см и 53 кг, соответственно. 
Отмечалось приостановление рентгенологических при-
знаков прогрессирования болезни. На фоне терапии улуч-
шился эмоциональный фон, существенно возросло каче-
ство жизни: ребенок катается на велосипеде, помогает 
маме по хозяйству, спокойно общается со сверстниками.
Приведенный клинический пример демонстрирует хоро-
ший эффект комбинированной терапии инфликсимабом 
(Ремикейд) в сочетании с иммуносупрессивными препа-
ратами (метотрексатом и лефлуномидом), а также дозо-
зависимость эффекта инфликсимаба у больного тяжелой 
формой системного варианта ЮРА. Пример еще раз 
показывает пагубность лечения ЮРА высокими дозами 
преднизолона в связи со значительным риском развития 
тяжелых побочных эффектов.
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Рис. 1. Проявления поражений межфаланговых, пястно-
фаланговых и лучезапястных суставов при системном 
ювенильном ревматоидном артрите

Рис. 2. Поражение голеностопных суставов, отечность голеней 
и стоп при системном ювенильном ревматоидном артрите


