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THE STUDY ANALYSES EFFICIENCY AND SAFETY OF USING MONOCLONE
ANTIBODIES FOR TUMOR NECROSIS FACTOR (INFLIXIMAB) FOR CHILDREN
WITH SYSTEM (N = 21) AND ARTICULAR (N = 59) JUVENILE ARTHRITIS (JA).
INFLIKSIMAB WAS INJECTED INTRAVENOUSLY (AVERAGE DOSE OF
6,8 ± 2,3 MG/KG/PER INJECTION) BY A STANDARD SCHEME (0, 2, 6, AND
EACH 8 FOLLOWING WEEKS). TOGETHER WITH ANTIBCYTOKINE THERAPY
CHILDREN STILL RECEIVED IMMUNITY DEPRESSANTS (CYCLOSPORINE,
METHOTRAKSAT, LEFLUNOMID, PERORAL GLUCOCORTICOIDS). RESEARCH
RESULTS PROVE THAT INFLIXIMAB HAS PRONOUNCED HORMONEBLIKE ANTIB
INFLAMMATORY EFFECT AFTER FIRST INJECTION FOR BOTH PATIENTS WITH
EARLY AND DELAYED ARTICULAR JA VARIANTS. IT RESERVED ARTICULAR
SYNDROME, REDUCED LABORATORY ACTIVITY PARAMETERS, REDUCED
DEGREE OF INVALIDITY, IMPROVED QUALITY OF PATIENTS' LIVES. AT THE
SAME TIME AFTER THREE FIRST INFUSIONS 88% OF PATIENTS WITH SYSTEM
JA THE EFFECT WAS NEUTRALIZED, ARTICULAR SYNDROME ACTIVITY
INCREASED, LABORATORY ACTIVITY PARAMETERS INCREASED, SYSTEMATIC
INDICATORS RECURRED. ON THE CONTRARY, PATIENTS WITH BOTH EARLY
AND DELAYED JA VARIANT THE MEDICATION QUICKLY AND EFFICIENTLY
REDUCED ACTIVITY OF ARTICULAR SYNDROME, PERSONAL ESTIMATIONS
OF PAIN LEVELS AND DISEASE ACTIVITY. INDEX OF LIFE QUALITY WAS SIGB
NIFICANTLY IMPROVED, MUCH LIKE THE SELFBSERVICE ABILITY. MEDICATION
EFFECT WAS REGISTERED AFTER THE FIRST INJECTION AND REMAINED
OVER THE WHOLE PERIOD OF OBSERVATION (UP TO TWO YEARS) IN 61%
CASES OF DELAYED AND 93% OF EARLY ARTICULAR JA VARIANT. THUS,
INFLIXIMAB THERAPY IS A REASONABLE, EFFICIENT AND SAFE TREATMENT
OF PATIENTS WITH BOTH EARLY AND DELYED ARTICULAR JA.
KEY WORDS: JUVENILE ARTHRITIS, INFLIXIMAB, TREATMENT.
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В ИССЛЕДОВАНИИ АНАЛИЗИРОВАЛИ ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ МОНОКЛОНАЛЬНЫХ АНТИТЕЛ
К ФАКТОРУ НЕКРОЗА ОПУХОЛЕЙ � (ИНФЛИКСИМАБ) У ДЕТЕЙ С СИСТЕМНЫМ (N = 21) И СУСТАВНЫМ (N = 59) ЮВЕНИЛЬB
НЫМ АРТРИТОМ (ЮА). ИНФЛИКСИМАБ ВВОДИЛСЯ ВНУТРИВЕННО В СРЕДНЕЙ ДОЗЕ 6,8 ± 2,3 МГ/КГ/ВВЕДЕНИЕ ПО
СТАНДАРТНОЙ СХЕМЕ (0, 2, 6, ДАЛЕЕ КАЖДЫЕ 8 НЕД). ВМЕСТЕ С АНТИЦИТОКИНОВОЙ ТЕРАПИЕЙ ДЕТИ ПРОДОЛЖАЛИ ПОB
ЛУЧАТЬ ИММУНОДЕПРЕССАНТЫ (ЦИКЛОСПОРИН, МЕТОТРЕКСАТ, ЛЕФЛУНОМИД, ПЕРОРАЛЬНЫЕ ГЛЮКОКОРТИКОИДЫ).
В РЕЗУЛЬТАТЕ ИССЛЕДОВАНИЯ БЫЛО УСТАНОВЛЕНО, ЧТО ИНФЛИКСИМАБ ОБЛАДАЕТ БЫСТРЫМ ВЫРАЖЕННЫМ ГОРМОB
НОПОДОБНЫМ ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНЫМ ЭФФЕКТОМ УЖЕ ПОСЛЕ ПЕРВОГО ВВЕДЕНИЯ КАК У БОЛЬНЫХ С ПОЗДНИМ
СИСТЕМНЫМ, ТАК И РАННИМ СУСТАВНЫМ ВАРИАНТОМ ЮА. ЛЕЧЕНИЕ ИНФЛИКСИМАБОМ КУПИРОВАЛО СУСТАВНОЙ
СИНДРОМ, СНИЖАЛО ЛАБОРАТОРНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ АКТИВНОСТИ, УМЕНЬШАЛО СТЕПЕНЬ ИНВАЛИДИЗАЦИИ, ПОВЫШАB
ЛО КАЧЕСТВО ЖИЗНИ БОЛЬНЫХ. ВМЕСТЕ С ТЕМ, УЖЕ ПОСЛЕ ПЕРВЫХ 3 ИНФУЗИЙ, У 88% БОЛЬНЫХ С СИСТЕМНЫМ
ВАРИАНТОМ ЮА ЭФФЕКТ НИВЕЛИРОВАЛСЯ, НАРАСТАЛА АКТИВНОСТЬ СУСТАВНОГО СИНДРОМА, ПОВЫШАЛИСЬ ЛАБОРАB
ТОРНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ АКТИВНОСТИ, РЕЦИДИВИРОВАЛИ СИСТЕМНЫЕ ПРОЯВЛЕНИЯ. НАПРОТИВ, У ПАЦИЕНТОВ, КАК
С ПОЗДНИМ, ТАК И ОЧЕНЬ РАННИМ СУСТАВНЫМ ВАРИАНТОМ ЮА, ПРЕПАРАТ БЫСТРО И ДОСТОВЕРНО СНИЖАЛ ПОКАЗАB
ТЕЛИ АКТИВНОСТИ СУСТАВНОГО СИНДРОМА, СУБЪЕКТИВНОЙ ОЦЕНКИ БОЛИ И АКТИВНОСТИ БОЛЕЗНИ. ЗНАЧИТЕЛЬНО
ПОВЫСИЛСЯ ИНДЕКС КАЧЕСТВА ЖИЗНИ И СПОСОБНОСТЬ К САМООБСЛУЖИВАНИЮ. ЭФФЕКТ ПРЕПАРАТА НАСТУПАЛ
ПОСЛЕ 1BГО ВВЕДЕНИЯ И УДЕРЖИВАЛСЯ НА ПРОТЯЖЕНИИ ВСЕГО ПЕРИОДА НАБЛЮДЕНИЯ (ДО 2 ЛЕТ) У 61% ДЕТЕЙ С ПОB
ЗДНИМ И У 93% С ОЧЕНЬ РАННИМ СУСТАВНЫМ ВАРИАНТОМ ЮА. ТАКИМ ОБРАЗОМ, ТЕРАПИЯ ИНФЛИКСИМАБОМ ЯВЛЯB
ЕТСЯ ОБОСНОВАННОЙ, ЭФФЕКТИВНОЙ И БЕЗОПАСНОЙ У БОЛЬНЫХ С СУСТАВНЫМ ВАРИАНТОМ ЮА.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ЮВЕНИЛЬНЫЙ АРТРИТ, ИНФЛИКСИМАБ, ЛЕЧЕНИЕ.

Согласно современным представлениям, ювенильные артриты (ЮА) являются
гетерогенной группой заболеваний, имеют различную нозологическую приB
надлежность, а также отличительные этиопатогенетические и иммуногенетиB
ческие механизмы развития. ЮА характеризуются воспалением синовиальB
ной оболочки суставов, деструкцией хрящевой и костной ткани, развитием
широкого спектра внесуставных проявлений [1, 2]. Иммуносупрессивная теB
рапия существенно облегчила клиническую симптоматику у многих больных
ЮА, улучшила качество их жизни [3–5]. Однако некоторые пациенты остаются
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рефрактерны к проводимому лечению [6, 7]. Угроза инваB
лидизации таких больных определяет необходимость разB
работки и внедрения новых подходов к патогенетической
терапии [8]. В последнее десятилетие достигнуты значиB
тельные успехи в изучении некоторых звеньев патогенеза
ЮА [9–11]. Признана центральная роль определенных
иммунокомпетентных клеток и цитокинов в развитии соB
бытий, происходящих в суставах при этом заболевании
[12–14]. Особое значение придают провоспалительному
цитокину — фактору некроза опухолей (ФНО) � [15, 16].
Он продуцируется главным образом моноцитами, макроB
фагами, фибробластами, а также Т и В лимфоцитами, и
оказывает многочисленные иммуномодулирующие и проB
воспалительные эффекты [17]. ФНО � способствует
развитию хронического воспаления, деструкции хряща и
кости, потере костной массы [18]. Этот цитокин индуцируB
ет синтез других провоспалительных цитокинов, включая
интерлейкин (ИЛ) 1, 6 и 8, гранулоцитарноBмакрофагальB
ный колониестимулирующий фактор [19, 20]. ФНО � индуB
цирует экспрессию молекул адгезии (ICAM) и ЕBселектин,
которые способствуют дальнейшей инфильтрации синовиB
альной мембраны клетками иммунной системы [21–23].
Кроме того, ФНО � индуцирует продукцию металлопротеиB
назы — фермента, который принимает участие в разрушеB
нии хряща и костной матрицы [24, 25]. Учитывая ключеB
вую роль в развитии событий при ревматоидном артрите,
антиBФНО � терапия представляет чрезвычайно важный
подход к лечению этого заболевания [26–28].
Успехи в генной инженерии позволили синтезировать моB
ноклональные антитела против ФНО �. Одним из первых
«биологических» агентов, который широко начал испольB
зоваться в ревматологической практике у взрослых больB
ных, является инфликсимаб. Инфликсимаб представляет
собой химерные IgG1 моноклональные антитела, которые
на 75% состоят из человеческого белка и на 25% — из мыB
шиного. Мышиный фрагмент содержит место связывания
ФНО �, человеческий фрагмент обеспечивает эффекторB
ные функции. Инфликсимаб соединяется с растворимым и
связанным с мембранами ФНО �, а также ингибирует
многие из биологических эффектов ФНО �.
Основным преимуществом «биологической» терапии являB
ется максимальная избирательность воздействия на имB
мунную систему, которая позволяет устранить необходимое
звено в патогенетической цепи, не воздействуя на клетки
других органов и систем. Высокая специфичность антител
исключает возможность их неспецифических влияний на
другие иммунологические механизмы. Инфликсимаб эфB
фективен у взрослых пациентов с ревматоидным артритом,
торпидным к лечению традиционными противоревматичесB
кими препаратами [29–32]. Данные об эффективности
инфликсимаба при ЮА немногочисленны [33–50]. РезульB
таты нашего открытого исследования эффективности инB
фликсимаба у 37 пациентов с резистентными формами ЮА
показали, что препарат был более эффективен и безопасен
у пациентов с суставным вариантом заболевания [51].
В проведенном мультицентровом исследовании эффективB
ности различных доз инфликсимаба у 122 больных полиарB
тритом показана сходная эффективность препарата в дозе
3 мг/кг на введение и 6 мг/кг на введение, при этом число
побочных эффектов было ниже при применении более выB
сокой дозы препарата [52]. Детальных исследований
эффективности инфликсимаба при различных вариантах
ЮА, разной длительности не проводилось. 
Целью настоящего исследования явилось изучение влияB
ния терапии инфликсимабом на клинические и лабораB
торные показатели активности у больных различными
вариантами ЮА.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
Клиническая и демографическая характеристика больных
(n = 80), включенных в исследование, представлена в
таблице 1. Диагноз устанавливался на основании критеB
риев МКБB10 и Американской коллегии ревматологов
(АКР) [53, 54]. На первом этапе в исследование был вклюB
чен 21 пациент — (I группа), с тяжелым, системным ЮА,
длительностью 6,0 ± 3,7 года, рефрактерным к терапии
глюкокортикоидами, НПВП, и, по меньшей мере, двумя
иммунодепрессантами с обязательным использованием
метотрексата.
Второй этап исследования был начат после анализа эфB
фективности инфликсимаба у пациентов с поздним сисB
темным ЮА. В исследование было включено 59 детей с
олигоB и полиартритом. Во II группу включено 32 пациB
ента с длительностью заболевания от 2 до 13 лет, в III —
27 больных ранним ЮА длительностью от 2 мес до 1Bго
года (табл. 1). Средний возраст пациентов I и II групп соB
ставил 10 лет, больных III группы — 6,5 лет, самому
младшему ребенку было 1,5 года. Серопозитивны по
ревматоидному фактору были по 1 ребенку из каждой
группы.
Группы были сопоставимы по числу опухших и болезненB
ных суставов, выраженности экссудации и боли, суставB
ным индексам (Ричи, Томпсона–Кирвана, Лансбури) и
качеству жизни (HAQ). У больных с очень ранним суставB
ным вариантом заболевания число активных суставов
(с болью, скованностью и экссудацией) и суставов с наруB
шенной функцией было достоверно меньше (в обоих слуB
чаях p < 0,05). Функциональная активность этих детей по
сравнению с пациентами с системным вариантом ЮА быB
ла лучше (p < 0,05), выше была и субъективная оценка
активности болезни и боли (в обоих случаях p < 0,05) по
визуальной аналоговой шкале (ВАШ), чем в двух других
группах (см. табл. 1). 
Субфебрильная/фебрильная лихорадка отмечалась у 57,
22 и 33% пациентов I–III групп, лимфаденопатия — у 62,
74 и 74% соответственно. Кроме того у 43% пациентов
I группы определена гепатомегалия, у 1Bго больного —
спленомегалия и сыпь.
Активность заболевания по шкале DAS4 (индекс активноB
сти болезни) была достоверно выше в группе больных сиB
стемных вариантом, чем с суставными вариантами ЮА
(табл. 1). 
Анализ состава периферической крови показал, что у
большинства больных каждой группы наблюдались гипоB
хромная анемия, лейкоцитоз и повышение уровней IgM и
G в сыворотке крови. У 48% больных из I группы, у 56% —
II и у 33% пациентов из III группы был выявлен нейтрофиB
лез. Число тромбоцитов периферической крови и СОЭ быB
ло достоверно выше у больных с системным вариантом
ЮА (p < 0,01), уровень гемоглобина и цветовой показаB
тель — у детей с суставными вариантами заболевания
(p < 0,01) (табл. 2). 
Таким образом, активность суставного синдрома, степень
инвалидизации, выраженность анатомических изменеB
ний у больных I и II групп достоверно не отличались,
несколько меньше активность суставного синдрома была
у больных с очень ранним суставным вариантом ЮА.
Лабораторные показатели активности (СОЭ, число тромB
боцитов, сывороточная концентрация CBреактивного белB
ка — СРБ) были достоверно выше у пациентов с ситемным
ЮА (I группа). 
Показанием для назначения инфликсимаба являлось наB
личие тяжелого рецидивирующего ЮА, торпидного к тераB
пии глюкокортикоидами (ГК) и иммунодепрессантами,
выраженная гормонозависимость у больных I группы;
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рефрактерность к проводимой терапии у больных II групB
пы и очень ранний суставной ЮА с быстро нарастающей
инвалидизацией у больных III группы.
Критериями включения в исследование были нормальB
ный уровень мочевины, креатинина, билирубина, АЛТ,
АСТ, отсутствие значимых очагов хронической инфекции.
При наличии инфекции проводилось соответствующее леB
чение. Всем больным перед назначением инфликсимаба

проводилось тщательное обследование на наличие туберB
кулеза, включающее туберкулиновый тест (реакция
Манту), рентгенографию грудной клетки, при необходимоB
сти компьютерную томографию грудной клетки. При соB
мнительном результате туберкулинового теста (гипереB
мия, папула более 5 мм) ребенок консультировался
фтизиатром, проводился тест с разной концентрацией туB
беркулина. В случае исключения туберкулезной инфекции

Показатель III группаII группа

Девочки/мальчики 22/617/14

Таблица 1. Демографическая и клиническая характеристика больных ЮА, включенных в исследование

Возраст, годы 6,4 ± 5,5*10,2 ± 3,8*

Длительность заболевания, годы 0,6 ± 0,3*5,0 ± 3,5*

DAS4 � 2,4, абс. (%)
2,4 < DAS4 � 3,7, абс. (%)
DAS4 > 3,7, абс. (%)

12 (43)
12 (44)
4 (14)

16 (52)
7 (22)
8 (26)

Число суставов с экссудацией 4,8 ± 4,15,0 ± 4,5

Индекс экссудации 2,1 ± 0,62,1 ± 0,6

Число болезненных суставов

Индекс боли

Индекс Ричи

Индекс Томпсона–Кирвана

Индекс Лансбури

Число активных суставов

Число суставов с нарушением функции

Субъективная оценка боли

Субъективная оценка активности болезни

Функциональная активность

6,2 ± 7,46,5 ± 6,7

1,9 ± 0,51,7 ± 0,6

8,3 ± 9,49,8 ± 11,3

208 ± 110213 ± 105

59 ± 38

6,4 ± 7,4*

5,9 ± 6,6*

6,1 ± 1,8*, **

67 ± 41

7,3 ± 6,5

8,5 ± 7,4

4,7 ± 2,5

I группа

7,4 ± 1,8*, **

18,0 ± 16,4*

5,4 ± 2,5

23,0 ± 15,5

Индекс качества жизни 1,4 ± 0,81,3 ± 0,9

12/9

10,3 ± 4,7

6,0 ± 3,4

6 (29)
4 (19)

11 (52)

7,4 ± 7,4

2,0 ± 0,8

10,1 ± 8,9

1,9 ± 0,8

18,4 ± 18,0

229 ± 165

86 ± 56

12,1 ± 9,0

12,7 ± 9,5

4,5 ± 3,1

5,5 ± 2,8

31,5 ± 24,2

1,5  ± 1,0

Примечание: 
*, ** — достоверное (p < 0,05) отличие при сравнении с показателем в I и во II группах.

Показатель III группаII группа

Эритроциты, 1012 /л 4,36 ± 0,394,51 ± 0,42

Таблица 2. Лабораторные показатели у больных ЮА, включенных в исследование

Гемоглобин, г/л 111 ± 11*112 ± 17*

Цветовой показатель 0,76 ± 0,07*0,76 ± 0,11*

Лейкоциты, 109/л 10,0 ± 3,39,3 ± 3,2

Нейтрофилы, % 53 ± 13**64 ± 12

Лимфоциты, %

Тромбоциты, 109/л

СОЭ, мм/ч

СРБ, мг%

IgM, мг%

IgG, мг%

38 ± 13*,**28 ± 10

475 ± 188*449 ± 141*

35 ± 17*34 ± 18*

3,6 ± 4,7*4,9 ± 5,2*

165 ± 79

1247 ± 375**

186 ± 84

1677 ± 787

I группа

4,43 ± 0,53

101 ± 14

0,69 ± 0,09

11,8 ± 6,3

61 ±11

31 ± 10

606 ± 217

47 ± 14

8,2 ± 6,0

186 ± 95

1388 ± 675

Примечание: 
*, ** — достоверное (р < 0,05) отличие при сравнении с показателем в I и во II группах.
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и разрешения фтизиатра больному начиналось лечение
инфликсимабом. 
Всем пациентам перед началом, а в дальнейшем до и поB
сле каждого введения препарата проводилось полное
клиникоBлабораторное обследование. Контроль клиничеB
ского и биохимического анализа крови, клинического
анализа мочи осуществлялся каждые 2 нед. Качество
жизни оценивалось по специальной анкете [55].
Инфликсимаб назначался на фоне лекарственных препаB
ратов, которые дети получали еще до включения в исслеB
дование: 5 больных лечились циклоспорином (средняя
доза — 3,8 ± 0,4 мг/кг массы тела в сутки), 48 (60%) —
метотрексатом (9,9 ± 2,5 мг/м2 поверхности тела в недеB
лю), 16 (20%) циклоспорином (3,9 ± 0,5 мг/кг массы тела)
в сочетании с метотрексатом (9,6 ± 0,5 мг/м2 поверхности
тела в неделю), 4 (5%) — циклоспорином (4,3 ± 0,5 мг/кг
массы тела в сутки) с лефлуномидом (10–20 мг/сут),
3 (4%) детей — лефлуномидом (10–20 мг/сут) с метотрекB
сатом (7,7 ± 2,1 мг/м2 поверхности тела в неделю). ПероB
ральные ГК получали 7 детей в средней дозе 0,37 мг/кг
массы тела в сутки. 
Инфликсимаб назначался в средней дозе 6,8 ± 2,3 мг/кг
массы тела на введение (2,1–18 мг/кг массы тела на
введение) по стандартной схеме (0, 2, 6 и далее каждые
8 нед). Препарат вводился внутривенно капельно в течеB
ние 3–4 ч. Условием для назначения инфликсимаба было
наличие информированного согласия обоих родителей и
разрешение локального этического комитета Научного
центра здоровья детей РАМН.
Оценка эффективности терапии проводилась по следуюB
щим критериям: число опухших, болезненных и активных
суставов, величина СОЭ, сывороточные концентрации
IgG, СРБ, качество жизни. Результат лечения оценивался
по педиатрическим критериям Американской Коллегии
Ревматологов (снижение на 30, 50 и 70% показателей
субъективной оценки боли и болезни по визуальной анаB
логовой шкале — ВАШ, HAQ, числа активных суставов,
суставов с нарушенными функциями и СОЭ), а также по
индексу активности DAS4 на основании указаний ЕвроB
пейской лиги ревматологов [56]. Длительность наблюдеB
ния составила от 6 нед до 2,5 лет. 
Статистическую обработку проводили на персональном
компьютере с использованием программ STATISTICA 6.0
(StatSoft, США). Количественные признаки представлены
в виде среднего значения ± стандартное отклонение.
Сравнение независимых количественных переменных
проводилось с помощью UBтеста Манна–Уитни, зависиB
мых переменных — используя тест Вилкоксона. КачестB
венные признаки представлены в виде частоты события
(% наблюдений). Их сравнение проводили с помощью криB
терия Пирсона �2. Статистически значимыми считались
различия при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Динамика показателей суставного синдрома. Уже поB
сле первой инфузии инфликсимаба во всех 3 группах
больных выявлена статистически достоверная (в среднем
через неделю) и выраженная положительная динамика со
стороны показателей активности суставного синдрома,
субъективной оценки боли и болезни по ВАШ, индексов
качества жизни и самообслуживания по HAQ. 
В I группе наблюдалось достоверное уменьшение числа
опухших суставов (рис. 1), выраженности экссудации, чисB
ла болезненных суставов (рис. 2), индекса боли, числа акB
тивных суставов (рис. 3) и числа суставов с нарушением
функции (рис. 4). Снизились все суставные индексы: Ричи,
Томпсона–Кирвана и Лансбури (табл. 3). Пациенты отмеB

тили значительное улучшение самочувствия: снизились по
ВАШ субъективная оценка боли и оценка активности боB
лезни. Наросла функциональная активность суставов,
улучшилось качество жизни. После первого введения у
38% детей купировались экссудация в суставах и болевой
синдром, у 24% перестали выявляться активные суставы
(с болью и/или скованностью и/или экссудацией). Третье
введение препарата на 6Bй нед лечения проведено всем
больным. К этому моменту состояние 6 больных ухудшиB
лось. У них вновь наросли экссудативные изменения в суB
ставах и болевые ощущения. У остальных детей также
наблюдалась тенденция к нарастанию активности болезB
ни, о чем свидетельствует нарастание средних значений
индексов Ричи, Томпсона–Кирвана и Лансбури (см. табл. 3).
После 3Bго введения препарата (6 нед наблюдения)
у 12 больных состояние ухудшилось. Ухудшение, как праB

Рис. 1. Изменение числа опухших суставов у больных
системным вариантом ЮА в результате лечения инфликсимабом 

Примечание: 
* — достоверное (p < 0,001) различие по сравнению с исходным
значением.

Рис. 2. Изменение числа болезненных суставов у больных
системным вариантом ЮА в результате лечения инфликсимабом 

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,001 — достоверное отличие по
сравнению с исходным значением.

VSP_2_2008_BLOK_coll.qxd  03.04.2008  14:13  Page 45



46

О
р

и
ги

н
а

л
ь

н
а

я
 с

та
ть

я

Показатель

Индекс экссудации 0,9±0,8***

Индекс боли 0,7±0,7***

Индекс Ричи

Индекс Томпсона–Кирвана

Индекс Лансбури

2,9±3,5***

116±126***

39±48***

1,0±0,9***

1,0±1,0***

6,5±11,9***

125±160**

42±52***

Таблица 3. Изменение показателей активности заболевания у больных с системным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом

Через 
1 нед 

(n = 21)

Через 
6 нед

(n = 21)

0,9±0,8

0,5±0,6*

1,8±3,6

32±66

17±34*

1,6±0,9

0*

0*

0*

0*

Через
30 нед
(n = 8)

Через
54 нед
(n = 5)

0

0

0

0

0

1,0

0

0

0

0

Через
78 нед
(n = 2)

Через
102 нед
(n = 2)

DAS4 2,2±1,0**** 2,3±1,2*** 1,6±0,9 1,3±0,5* 0,9 1,0

Субъективная оценка активности
болезни

3,1±2,0*** 3,4±2,8** 1,1±1,0** 1,3±0,5 0 0

Субъективная оценка боли 2,2±1,5*** 2,7±2,7** 2,0±1,3** 0,4±0,6* 0 0

Функциональная активность

Индекс качества жизни 

19,2±14,5***

1,1±0,6***

2,0±0,8

1,9±0,8

18,4±18,0

229±165

86±56

Исходно 
(n = 21)

3,8±1,4

5,5±2,8

4,5±3,1

31,5±24,2

1,5±1,0

21,1±18,4***

1,0±0,9**

8,3±8,4**

0,5±0,5*

7,2±7,1*

0,5±0,4

5,0

0,4

2,5

0,4

Эритроциты, 1012 /л 4,31±0,434,43±0,53 4,48±0,54 4,61±0,40 4,29±0,13 4,05 4,58

Гемоглобин, г/л 99±11101±14 104±11 101±9 105±14 99 113

Цветовой показатель 0,70±0,110,69±0,09 0,70±0,11 0,68±0,10 0,74±0,09 0,74 0,76

Лейкоциты, 109/л 10,1±4,311,8±6,3 10,4±4,3 11,9±3,9 11,8±2,6 7,6 9,1

Нейтрофилы, % 48±1761±11 57±11 56±8 60±10 63 50

Лимфоциты, % 40±17*31±10 33±11 35±7* 37±11 33* 40

Тромбоциты, 109/л 622±252606±217 529±197 599±198 488±93 380 260

СОЭ, мм/ч 42±1447±14 37±13* 34±19 28±14 15 23

СРБ, мг% 2,8±3,98,2±6,0 6,2±5,8 3,8±3,9 4,6±1,2 0,1 0,6

IgM, мг% 205±84*186±95 211±74 212±34* 218±43 216* 337

IgG, мг% 1285±4711388±675 1359±366 1420±359 1750±537 1305 1140

Примечание:
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное отличие по сравнению с исходным значением.

Рис. 3. Изменение числа активных суставов у больных
системным вариантом ЮА в результате лечения 
инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,001 — достоверное отличие по
сравнению с исходным значением.

Рис. 4. Изменение числа суставов с нарушением функции
у больных системным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное
отличие по сравнению с исходным значением.
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вило, наступало через 7–8 нед после введения препарата
и проявлялось увеличением числа активных суставов и
рецидивированием системных проявлений, как правило,
лихорадки. Это послужило основанием для отмены препаB
рата. Шестое введение инфликсимаба проведено 8 пациB
ентам, у которых наблюдался хороший эффект от лечения
и статистически значимое снижение активности суставноB
го синдрома. У 3 пациентов после 6Bго введения состояB
ние ухудшилось, и препарат был отменен. Девять инфузий
препарата проведено 5 больным. К 9 введению у 4 пациB
ентов вновь наросли экссудация в суставах без болевого
компонента, увеличилось число опухших суставов, а также
суставов с нарушением функций. Однако по данным субъB
ективной оценки боли и активности болезни состояние
детей не ухудшилось. В течении 2 лет терапию получили
2 ребенка. У одного из них к концу 2Bго года наблюдения
вновь появились экссудативные изменения в суставах.
У больных с поздним суставным ЮА наблюдалась быстрая
и отчетливая положительная динамика показателей акB
тивности суставного синдрома. Уже после 1Bго введения
инфликсимаба достоверно уменьшилось число опухших
суставов (рис. 5), выраженность экссудации, число болезB
ненных суставов (рис. 6), индекс боли, число активных суB
ставов (рис. 7) и суставов с нарушением функции (рис. 8).
Отмечалось снижение суставных индексов Ричи, ТомпсоB
на–Кирвана и Лансбури (табл. 4). Субъективная оценка

боли по визуальной аналоговой шкале снизилась в 3 раза
и активности болезни — в 1,5 раза. Наросла функциоB
нальная активность суставов, улучшилось качество жизB
ни. После 1Bго введения инфликсимаба у 29% больных
опухшие суставы не выявлялись, у 39% — купировался боB
левой синдром, у 13% пациентов — не определялся ни
один активный сустав, полностью восстановились функB
ции суставов. К 3Bму введению инфликсимаба (6 нед наB
блюдения) активность суставного синдрома продолжала
достоверно снижаться (см. табл. 4). Пациенты продолжали
отмечать значительное улучшение самочувствия: снизиB
лась субъективная оценка боли по визуальной аналогоB
вой шкале и достоверно улучшилась функциональная
активность суставов. Достоверно улучшалось качество
жизни. К 3Bму ведению инфликсимаба опухшие суставы
не определялись уже у 61% детей, болезненные — у 58%,
активные — у 38,7%, полное восстановление функции
в суставах отмечено у 32% пациентов. Через 4 нед после
3Bго введения препарата у 1 ребенка вновь наросли эксB
судация и болевой компонент в суставах, в связи с чем,
пациент выбыл из исследования. После 5Bго введения
препарата состояние ухудшилось еще у 3 детей. Через
4–6 нед после инфузии у них вновь обострился суставной
синдром, и дальнейшее лечение было отменено. Шесть
инфузий инфликсимаба получили 27 больных. У 70% из
них суставной синдром практически купировался, о чем

Показатель

Индекс экссудации 0,9±0,6***

Индекс боли 0,8±0,7***

Индекс Ричи

Индекс Томпсона–Кирвана

Индекс Лансбури

2,4±2,9***

81±108***

27±34***

0,7±0,8***

0,5±0,6***

1,5±2,4***

56±101***

21±31***

Таблица 4. Изменение показателей активности заболевания у больных с поздним суставным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом

Через 
1 нед 

(n = 31)

Через 
6 нед

(n = 31)

0,6±0,9***

0,3±0,6***

0,6±1,3***

18±38***

6±12 ***

0,7±1,0**

0,3±0,4***

1,2±3,5**

50±103**

12±26**

Через
30 нед
(n = 27)

Через
54 нед
(n = 16)

0,3±0,8**

0**

0**

0**

0**

0,5±1,0*

0*

0*

0*

0*

Через
78 нед
(n = 7)

Через
102 нед
(n = 5)

DAS4 1,6±1,1*** 1,0±0,8*** 1,0±0,6*** 1,0±0,9*** 0,7±0,3** 0,7±0,3**

Субъективная оценка активности
болезни

3,1±1,8*** 1,9±1,7*** 0,8±1,1*** 0,7±1,2*** 0** 0,2±0,4*

Субъективная оценка боли 1,8±1,5*** 1,1±1,1*** 0,6±0,9*** 0,4±0,8*** 0** 0*

Функциональная активность

Индекс качества жизни

16,3±15,6***

0,7±0,7***

2,1±0,6

1,7±0,6

9,8±11,3

213±105

67±41

Исходно 
(n = 31)

2,9±1,3

4,7±2,5

5,4±2,5

23,0±15,5

1,3±0,9

9,5±11,4***

0,4±0,6***

6,6±10,0***

0,3±0,6***

8,9±13,0***

0,2±0,5**

2,1±2,5**

0,2±0,4**

1,2±2,7*

0,02±0,04*

Эритроциты, 1012 /л 4,58±0,424,51±0,42 4,68±0,30 4,50±0,30 4,63±0,32 4,54±0,52 4,61±0,26

Гемоглобин, г/л 115±17**112±17 121±15*** 124±13*** 128±13*** 122±5* 120±22

Цветовой показатель 0,76±0,120,76±0,11 0,79±0,11*** 0,83±0,09*** 0,86±0,07** 0,81±1,00 0,78±0,14

Лейкоциты, 109/л 7,9±2,4**9,3±3,2 8,3±3,5 7,9±2,5* 9,0±3,0 7,4±3,5 7,8±4,1

Нейтрофилы, % 50±18***64±12 53±16** 56±16* 56±15 53±11* 43±9

Лимфоциты, % 42±17***28±10 37±12*** 36±14** 39±15* 35±14* 40±20

Тромбоциты, 109/л 437±118449±141 361±93*** 370±105** 357±89* 350±157 400±167

СОЭ, мм/ч 21 ±17***34±18 12±12*** 13±13*** 15±12** 9±7** 10±7*

СРБ, мг% 2,0±2,7***4,9±5,2 0,9±1,6*** 1,2±3,4*** 0,5±1,0** 0,6±0,09* 0,2±0,2

IgM, мг% 216±142*186±84 207±139 182±95 197±86 185±79 112±33

IgG, мг% 1414±725**1677±787 1291±542*** 1273±386** 1231±417 1408±372 1241±350

Примечание:
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное отличие по сравнению с исходным значением.
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свидетельствует отчетливая положительная динамика
всех показателей активности (см. табл. 4). Отмечено доB
стоверное снижение оценки боли и активности болезни,
наросли функциональная активность и качество жизни
пациентов. Через 1–4 нед после 6Bго введения инфликсиB
маба у 2 пациентов вновь появились экссудация, боли и
нарушение движений в суставах, в связи с чем, они были
исключены из исследования. Еще 1 ребенок выбыл через
6 нед после 8Bго введения препарата. Девять инфузий
препарата (1 год наблюдения) в настоящее время провеB

дено 16 (52%) больным, из них у 8 — сохранялась ремисB
сия суставного синдрома, продолжала улучшаться функциB
ональная активность, не страдало качество жизни. У 6 паB
циентов отмечалась умеренная активность суставного
синдрома по типу моноB или олигоартрита, у 1 ребенка —
по типу полиартрита. На 2Bм году наблюдения 7 и 5 детям
проведено 12 и 15 введений инфликсимаба, соответстB
венно. Лишь у 1 ребенка на фоне лечения инфликсимаB
бом продолжал рецидивировать моноартрит без болевоB
го компонента и ограничения движений в нем. 

Рис. 5. Изменение числа опухших суставов у больных поздним
суставным вариантом ЮА в результате лечения инфликсимабом 

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное
отличие по сравнению с исходным значением.

Рис. 6. Изменение числа болезненных суставов у больных
поздним суставным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное
отличие по сравнению с исходным значением.

Рис. 7. Изменение числа активных суставов у больных поздним
суставным вариантом ЮА в результате лечения инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное
отличие по сравнению с исходным значением.

Рис. 8. Изменение числа суставов с нарушением функции у
больных поздним суставным вариантом ЮА в результате
лечения инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное
отличие по сравнению с исходным значением.
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В группе больных с очень ранним суставным вариантом
ЮА уже после 1Bй инфузии инфликсимаба достоверно сниB
зились: число опухших (рис. 9), болезненных (рис. 10),
активных суставов (рис. 11), суставов с нарушенными
функциями (рис. 12). Уменьшились выраженность экссудаB
ции и боли в суставах, снизились все суставные индексы
(Ричи, Томпсона–Кирвана, Лансбури) (табл. 5). Почти у поB
ловины детей был купирован болевой синдром, в 2,5 раB
за — уменьшились субъективная оценка активности
болезни и боли по визуальной аналоговой шкале, в 3 раза —
наросла функциональная активность, в 2 раза — улучшилB
ся показатель индекса качества жизни. К 6Bй нед лечения
у всех пациентов продолжали снижаться все показатели
клинической активности. Более чем у 70% пациентов сусB
тавной синдром полностью купировался, у половины —
восстановились функции в суставах. У большинства (64%)
больных отсутствовала боль по ВАШ, у 40% — активность
болезни, у половины пациентов не страдали функциональB
ная активность и качество жизни. Шесть введений препаB
рата (полгода наблюдения) в настоящее время получили
23 ребенка, из них у 91% больных была отмечена ремисB
сия суставного синдрома, не страдают функциональная акB
тивность, качество жизни, субъективные показатели по
ВАШ (см. табл. 5). Лишь у 2 пациентов рецидивирует экссуB
дация в суставах по типу моноартрита, у одного из них —
с умеренным ограничением функции и минимальным боB

левым компонентом. Состояние у 1 ребенка к 6Bму введеB
нию ухудшилось, вновь появились скованность, артралгии,
ограничение движений, ухудшилось качество жизни, в свяB
зи с чем, больной прекратил дальнейшее лечение. Девять
введений препарата (1 год лечения) проведено 13 (46%)
пациентам, у всех больных отмечалась ремиссия заболеB
вания, о чем свидетельствуют все показатели клинической
активности. Лишь у 1 ребенка сохранялось умеренное
ограничение движения в суставе. Через 78 нед (1,5 года
лечения) у 1 из 7 пациентов, продолживших лечение, поB
явились экссудация, боль в суставах и ограничение движеB
ний. В течение 2 лет лечение инфликсимабом получили
4 пациента с ремиссией заболевания, из них у 3 препарат
в связи с этим отменен; ремиссия сохранялась в течение
последующих 6 мес наблюдения. 
Динамика системных проявлений. Анализ динамки сисB
темных проявлений показал, что после 1Bго введения инB
фликсимаба их выраженность уменьшилась практически
у всех больных первой группы. Однако у одного больного
сохранялась лихорадка. К 6 нед наблюдения у 4 больных
вновь появилась лихорадка; лихорадочный синдром наB
блюдался уже у 5 больных. К 30 нед у 1 больного вновь наB
чала рецидивировать сыпь. У 2 детей, лечившихся 2 года
инфликсимабом, системных проявлений не наблюдалось. 
В группе с поздним суставным вариантом ЮА после 1Bго ввеB
дения инфликсимаба лихорадка купировалась у 71% больB

Показатель

Индекс экссудации 1,1±0,5***

Индекс боли 0,5±0,5***

Индекс Ричи

Индекс Томпсона–Кирвана

Индекс Лансбури

1,8±3,1***

78±93***

23±30***

0,4±0,6***

0,1±0,3***

0,3±0,9***

14±47***

4±12***

Таблица 5. Изменение показателей активности заболевания у больных с очень ранним суставным вариантом ЮА в результате
лечения инфликсимабом

Через 
1 нед 

(n = 28)

Через 
6 нед

(n = 28)

0,2±0,6***

0,1±0,5***

0,2±0,9***

12±44***

3±11***

0**

0***

0**

0**

0**

Через
30 нед
(n = 23)

Через
54 нед
(n = 13)

0,3±0,8**

0,1±0,4**

0,3±0,8*

27±72*

7±18*

0

0

0

0

0

Через
78 нед
(n = 7)

Через
102 нед
(n = 4)

DAS4 1,6±0,7*** 0,8±0,3*** 0,6±0,3*** 0,5±0,3** 0,8±0,5* 0,6±0,4

Субъективная оценка активности
болезни

3,4±2,0*** 1,3±1,5*** 1,4±0,4*** 0*** 0,3±0,8** 0

Субъективная оценка боли 2,6±2,0*** 0,6±0,8*** 0,1±0,3*** 0*** 0,3±0,8** 0

Функциональная активность

Индекс качества жизни

6,6±7,2***

0,7±0,7***

2,1±0,6

1,9±0,5

8,3±9,4

208±110

59±38

Исходно 
(n = 28)

2,7±0,9

7,4±1,8

6,1±1,8

18,0±16,4

1,4±0,8

2,8±4,4***

0,1±0,2***

0,9±2,1***

0,01±0,06***

0***

0***

0,9±2,3*

0,01±0,04**

0

0

Эритроциты, 1012 /л 4,37±0,384,36±0,39 4,52±0,35 4,51±0,43 4,34±0,27 4,41±0,38 4,47±0,19

Гемоглобин, г/л 112±11111±11 120±9*** 125±13** 122±17 121±16 122±23

Цветовой показатель 0,76±0,060,76±0,07 0,80±0,07** 0,84±0,09** 0,85±0,15 0,83±0,08* 0,82±0,14

Лейкоциты, 109/л 8,3±2,2**10,0±3,3 8,2±2,6** 8,5±2,1 7,2±2,1** 8,1±0,9* 6,7±1,9

Нейтрофилы, % 43±17***53±13 41±11*** 43±16* 41±11* 54±12 46±10

Лимфоциты, % 48±15***38±13 47±15*** 44±14* 47±10 40±12 43±10

Тромбоциты, 109/л 442±121475±188 386±107** 354±58* 373±94** 358±85 364±69

СОЭ, мм/ч 24±16***35±17 9±5*** 7±6*** 6±5** 10±6** 13±8

СРБ, мг% 0,7±1,0***3,6±4,7 0,3±0,4*** 0,2±0,2*** 0,2±0,3** 0,2±0,2** 0,4±0,5

IgM, мг% 166±65165±79 151±51 170±82 215±170 145±53 271±209

IgG, мг% 1224±3831247±375 1056±259** 1143±346 1303±369 1198±323 1281±346

Примечание:
* — p < 0,05; ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 — достоверное отличие по сравнению с исходным значением.
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ных, к 30 нед у 1Bго пациента наблюдался низкий субфебB
рилитет, к 54 нед — лихорадящих детей не было; лимфадеB
нопатия купирована у всех детей. В группе с очень ранним
суставным вариантом ЮА лихорадка была купирована у
всех детей уже после 1Bго введения препарата, лимфадеB
нопатия — через 1 год лечения.
Динамика лабораторных показателей активности
болезни. В группе с системным вариантом ЮА после 1Bй
инфузии инфликсимаба наблюдалось достоверное снижеB
ние числа нейтрофилов у 29% больных (p < 0,001) и повыB

шение уровня лимфоцитов у 19% (p < 0,01) (см. табл. 3).
К 6Bй нед наблюдения у 3 пациентов наблюдался умеренB
ный нейтрофилез. СОЭ достоверно снизилась к 6Bй нед наB
блюдения. Однако в дальнейшем положительной динамиB
ки этого показателя не было. Сывороточный уровень СРБ
нормализовался у детей, продолживших лечение инфликB
симабом до 30Bй нед, однако он вновь вырос с 6Bй нед теB
рапии. В течение всего периода наблюдения у больных с
системным ЮА сохранялись тромбоцитоз и гипохромная
анемия. Концентрации IgM и IgG в сыворотке крови имеB

Рис. 9. Изменение числа опухших суставов у больных очень
ранним суставным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом 

Примечание: 
* — p < 0,01; ** — p < 0,001 — достоверное отличие по
сравнению с исходным значением. 

Рис. 10. Изменение числа болезненных суставов у больных
очень ранним суставным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,01; ** — p < 0,001 — достоверное отличие по
сравнению с исходным значением. 

Рис. 11. Изменение числа активных суставов у больных очень
ранним суставным вариантом ЮА в результате лечения
инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,01; ** — p < 0,001 — достоверное отличие по
сравнению с исходным значением. 

Рис. 12. Изменение числа суставов с нарушением функции у
больных очень ранним суставным вариантом ЮА в результате
лечения инфликсимабом

Примечание: 
* — p < 0,01; ** — p < 0,001 — достоверное отличие по
сравнению с исходным значением. 
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ли тенденцию к повышению, и к 30Bй нед наблюдения уроB
вень IgM был достоверно выше его первоначальных
значений. В течение 2 лет наблюдения у 2 пациентов,
продолживших лечение, сохранялись анемия. У 1 пациенB
та к концу 2Bго года лечения вырос уровень СОЭ и сывороB
точной концентрации СРБ.
В группе с поздним суставными вариантами ЮА быстрое и
достоверное снижение СОЭ наблюдалось уже после 1Bго
введения препарата (см. табл. 4). У 13 (42%) пациентов
наблюдалась тенденция к снижению числа нейтрофилов и
увеличению числа лимфоцитов. Лейкоцитоз сохранялся у
7 больных. Достоверно снизились СОЭ и сывороточная
концентрация СРБ. К 6Bй нед достоверно повысились уроB
вень гемоглобина и цветовой показатель. Снизились чисB
ло тромбоцитов, лейкоцитов, сывороточные уровни СРБ и
концентрация IgG. Продолжало достоверно уменьшаться
число нейтрофилов и повышаться число лимфоцитов.
У 6 больных сохранялся нейтрофилез. К 6Bму введению
инфликсимаба повышенный сывороточный уровень СРБ и
нейтрофилез сохранялись у 5 больных, к году терапии — у
3 детей сохранялись повышенное СОЭ и у 2 — концентраB
ция СРБ в сыворотке крови. Продолжали достоверно поB
вышаться уровень гемоглобина и значение цветового поB
казателя. На 2Bм году наблюдения признаки анемии
сохранялись у 1 ребенка. Ни у кого из больных СОЭ не преB
вышала 20 мм/ч. Повышенная сывороточная концентраB
ция СРБ была зафиксирована однократно у 1 ребенка. 
В группе пациентов с очень ранним суставным вариантом
ЮА после 1Bго введения препарата достоверно снизились
СОЭ, сывороточная концентрация СРБ (см. табл. 5). У 45%
больных наблюдалась тенденция к снижению числа нейтB
рофилов и увеличению числа лимфоцитов. У 8 (29%) детей
сохранялся умеренный лейкоцитоз. К 6Bй нед продолжали
снижаться — число нейтрофилов, повышаться — число
лимфоцитов. СОЭ нормализовалось у 93% пациентов, чисB
ло лейкоцитов — у 75%, высокий уровень СРБ в сыворотB
ке крови определялся лишь у 1 ребенка. Достоверно
наросли уровень гемоглобина и значение цветового покаB
зателя, снизились число тромбоцитов и уровень IgG в сыB
воротке крови. К 6Bму введению у большинства больных
(77%) нормализовались показатели со стороны красной и
белой крови, число тромбоцитов. СОЭ и СРБ в сыворотке
крови нормализовались почти у всех пациентов. К году
наблюдения лишь у 2 детей сохранялись признаки анеB
мии. На 2Bм году наблюдения признаки анемии и умеренB
ный тромбоцитоз отмечены у 2 больных. Через 2 года
лечения небольшое повышение СОЭ и СРБ зафиксироваB
но в 1 случае.
Индивидуальный эффект лечения, оцененный по шка!
ле активности болезни DAS. На фоне лечения инфликсиB
мабом отмечено достоверное снижение индексов активB
ности DAS4 во всех 3 группах пациентов с ЮА. Однако
в I группе у детей, продолживших лечение, снижение акB
тивности наблюдалось лишь к 30 нед наблюдения
(см. табл. 3), во II — уже к 6 нед (см. табл. 4), у большинстB
ва больных III группы — через 1 нед лечения. Показатели
активности в группах с суставными вариантами были доB
стоверно ниже весь период наблюдения.
Эффективность инфликсимаба по критериям Амери!
канской ассоциации ревматологов. По критериям АКР у
больных системным вариантом ЮА после 1Bго введения
препарата в половине (57%) случаев наблюдалось 30%
снижение показателей СОЭ, субъективной оценки боли и
болезни по ВАШ, индекса качества жизни, числа активных
суставов, суставов с нарушенными функциями. Менее чем
у 1/3 пациентов отмечалось 50% улучшение, у 1 больноB
го — эффекта не отмечалось. К 3Bй инфузии препарата

(6 нед наблюдения) у 38% пациентов наблюдалось 30 и
50% улучшение по критериям АКР, у 24% — достигнуто
70% улучшение, что соответствует клиникоBлабораторной
ремиссии. У 38% больных улучшения по критериям АКР не
наблюдалось. К 6Bму введению препарата (30 нед) у 4 и
2 пациентов зафиксировано 50 и 70% улучшение соответB
ственно. У 1 ребенка сохранялся низкий ответ по АКР.
Отсутствие улучшения наблюдалось у 1 пациента. Через
1 год наблюдения (к 9Bму введению препарата) у 4 больB
ных отмечено отчетливое улучшение по критериям АКР,
у 1 ребенка — минимальное. Через 1,5 года лечения
у 2 пациентов сохранялось 70% улучшение, через 2 года
эффект у 1 из них отсутствовал.
У больных с поздним суставным вариантом ЮА после
1Bго введения инфликсимаба 30, 50 и 70% улучшение отB
мечено в 42, 32 и 23% случае соответственно. У 1 пациB
ента отчетливого улучшения отмечено не было. К 3Bй инB
фузии препарата (6 нед наблюдения) у 45% пациентов
было достигнуто 70% улучшение по критериям АКР, у 42%
больных — 50% улучшение и у 10% детей — 30% улучшеB
ние. У 1 ребенка положительного эффекта лечения отмеB
чено не было. К 6Bму введению препарата (30 нед) у 71%
пациентов, получивших лечение инфликсимабом, сохраB
нялось 70% улучшение, у 3 и 4 больных — 30 и 50% улучB
шение. Через 1 год наблюдения (к 9Bму введению) 70%
критерии улучшения зафиксированы у 9 (56%) пациенB
тов, 30 и 50% — у 1 и 5 больных, продолживших лечение
инфликсимабом. У 1 ребенка эффекта не отмечено.
Через 1,5 и 2 года у всех пациентов отмечалось 70%
улучшение.
В группе с очень ранним суставным вариантом ЮА после
1Bго введения инфликсимаба у половины (57%) больных
отмечалось 70% улучшение, у 32% — 50% и у 10% пациенB
тов 30% по критериям АКР. К 3Bей инфузии препарата
(6 нед наблюдения) у 92% пациентов было достигнуто 70%
улучшение, у 2 больных — 50% улучшение. К 6Bму введеB
нию препарата (30 нед) у 95% пациентов, получивших леB
чение инфликсимабом, сохранялось 70% улучшение,
у 1 больного — 50% улучшение. Через 1 год наблюдения
(к 9Bму введению) 70% критерии улучшения зафиксироваB
ны у 13 пациентов. Через 1,5 и 2 года у всех пациентов отB
мечалось 70% улучшение. 
Побочные эффекты и отмена препарата. За 24 мес исB
следования побочные эффекты на введение инфликсимаB
ба проявлялись в виде низкого субфебрилитета у 5 (6%)
больных, головной боли — у 2 (3%), тошноты/рвоты —
у 2 (3%) детей (рис. 13). Данные симптомы купировались
самостоятельно. У 4 (5%) пациентов наблюдалось повыB
шение креатинина, мочевины и билирубина в сыворотке
крови, печеночных ферментов, что потребовало инфузиB
онного введения глюкозоBсолевых растворов. К серьезB
ным побочным эффектам относились аллергические реакB
ции у 13 (16%) больных: анафилактический шок — у 3 (4%)
пациентов, боли в животе, тошнота, рвота, головная боль,
затруднение дыхания — у 1 ребенка, покраснение лица —
у 3 (4%), удушье, кашель — у 3 (4%), крапивница — у 3 (4%)
пациентов. В первых двух случаях потребовалось внутриB
венное введение ГК с отменой инфликсимаба, у остальB
ных больных возобновили введение инфликсимаба после
предварительной инфузии метилпреднизолона.
Инфликсимаб отменен изBза неэффективности у 16 (76%)
больных с системным ЮА: у 5 вследствие первичной неэфB
фективности после 3Bй инфузии, у остальных — вследстB
вие вторичной неэффективности в разные сроки.
У 4 больных (25%) инфликсимаб был отменен в связи с тяB
желыми трансфузионными реакциями. Во II группе
инфликсимаб отменен вследствие первичной неэффекB
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тивности у 1 больного, у 11 — вследствие вторичной неB
эффективности в разные сроки. В III группе инфликсимаб
отменен в связи с развитием резистентности у 1 ребенка
после 6Bго введения препарата, у 1 ребенка — через полB
года в связи с ремиссией (самостоятельная отмена),
у 2 больных через 2 года лечения в связи с развитием
стойкой клиникоBлабораторной ремиссии.
На фоне лечения инфликсимабом в течение 2 лет отмечеB
но 2 случая острой респираторной вирусной инфекции,
бронхит и пневмония наблюдались у 1 пациентки, грибкоB
вое поражение ногтей в 1 и herpes labialis в 2 случаях.
Признаки гастродуоденита обнаружены при проведении
эзофагогастродуоденоскопии у 3 пациентов. ВульвовагиB
нит наблюдался у 1 ребенка. Во всех случаях была назнаB
чена адекватная терапия и отмены инфликсимаба не
требовалось.
Таким образом, настоящее исследование представляет
данные о лечении инфликсимабом 80 пациентов с разныB

ми вариантами ЮА. На сегодняшний день это одно из перB
вых исследований эффективности антицитокиновой тераB
пии у детей с ЮА в России. Результаты исследования покаB
зали, что инфликсимаб обладает быстрым выраженным
гормоноподобным противовоспалительным эффектом
уже после первого введения при всех вариантах ЮА.
Лечение инфликсимабом купировало суставной синдром,
снижало лабораторные показатели активности, уменьшаB
ло степень инвалидизации, повышало качество жизни
больных, включенных в исследование. Несмотря на перB
воначальный хороший эффект после первых 3 инфузий у
88% больных поздним системным ЮА развивалась втоB
ричная неэффективность инфликсимаба, нарастала
активность суставного синдрома, повышались лабораторB
ные показатели активности болезни, рецидивировали ее
системные проявления после 7–8 нед наблюдения.
При системном ЮА ремиссия развилась в среднем через
7 мес лечения лишь у 2 больных, через 1 год — у 1 ребенB
ка. После 6 введений инфликсимаба у 1 больного разB
вилась частичная ремиссия, после чего препарат был
самостоятельно отменен. У 81% больных инфликсимаб отB
менен изBза неэффективности, у 19% детей в связи с
побочными эффектами. Противоположная картина
наблюдалась у больных суставными вариантами ЮА.
В группах как с поздним, так и очень ранним суставным
вариантом заболевания препарат быстро и достоверно
снижал все показатели активности суставного синдрома,
а также показатели, отражающие субъективную оценку
боли и активности болезни, повышал индекс качества
жизни. Эффект препарата наступал после 1Bго введения и
удерживался на протяжении всего периода наблюдения у
61% с поздним и у 93% с очень ранним суставным варианB
том ЮА. Наиболее эффективным был инфликсимаб у
больных с очень ранним ЮА. Результаты проведенного
исследования позволяют рекомендовать лечение инB
фликсимабом больных олигоB и полиартикулярными вариB
антами ЮА, при которых он максимально эффективен, в
условиях высокоспециализированного ревматологичесB
кого стационара при наличии разрешения этического и
фармакологического комитета и информированного соB
гласия родителей и детей в возрасте старше 10 лет.

Рис. 13. Побочные эффекты инфликсимаба, наблюдаемые
у больных ЮА (в %) 
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