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Аннотация: в статье анализируется эффективность комбинированной терапии с использованием 

генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП) пациентам с ювенильным артритом (ЮА) в 

учреждении «Гомельская областная детская клиническая больница» (ГОДКБ) за 2020 г. 
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Ювенильный артрит — хроническое, тяжелое прогрессирующее заболевание детей и подростков с 

преимущественным поражением суставов неясной этиологии и сложным, аутоиммунным патогенезом, 

которое приводит к постепенной деструкции суставов, нередко сопровождается внесуставными 

проявлениями, нарушает рост и развитие ребенка, негативно влияет на качество жизни [1, с. 407].  

В структуре заболеваемости детского возраста одно из ведущих мест занимают ревматические 

болезни. Распространенность ревматических болезней в РБ составила 7,93 случая на 10 тысяч детского 

населения. По итогам работы кадиоревматологической службы в 2020 году в Гомельской области на 

диспансерном учете находилось 126 детей с диагнозом ЮА, из них инвалидов — 106. Общая 

заболеваемость ЮА в Республике Беларусь составляет 3,97 случаев на 10 тысяч детского населения [2, с. 

5]. 

Современная комбинированная терапия ЮА включает использование нестероидных 

противовоспалительных препаратов (НПВП), антиметаболитов, обладающих цитостатическим эффектом 

(метотрексат), препаратов из группы глюкокортикостероидов (ГКС) — преднизолон, метилпреднизолон. 

Биологические агенты — в настоящее время это неотъемлемая часть терапии ЮА. Они помогают 

достичь ремиссии и остановить инвалидизацию у ранее некурабельных пациентов. [2, с. 31]. Наиболее 

эффективно назначение ГИБП на ранней стадии заболевания, так как происходит значительное 

улучшение прогнозных показателей. Использование на поздних стадиях болезни ГИБП приводит к 

стойкой ремиссии и улучшает качество жизни. 

Анализировались следующие показатели: суставы с признаками активного воспаления, суставы с 

ограничением функции, параметры физического развития (с помощью центильных таблиц Гродно 2000), 

динамика лабораторных показателей, таких как скорость оседания эритроцитов (СОЭ), С-реактивный 

протеин (СРП). Проводилось определение индекса активности болезни (DAS 28), оценка интенсивности 

боли с помощью 100 мм визуальной аналоговой шкалы (ВАШ), оценка индекса функциональной 

недостаточности с помощью родительской версии специального опросника CHAQ (the Childhood Health 

Assessment Questionnaire). 

В исследование включено 20 пациентов, получавших комбинированную терапию ЮА с 

использованием ГИБП в 2020 г., среди них 7 мальчиков и 13 девочек. Возраст пациентов от 6 до 17 лет. 

Дебют ЮА приходился на возраст от 1 года до 10 лет, средний возраст 4,9±3,2 года. До назначения 

биологической терапии большинство детей 17 (85 %) получали патогенетическую терапию 

метотрексатом в дозе 10–15 мг/м2 (у двух детей развился токсический гепатит, у одного ребенка фиброз 

легких — метотрексат отменен) и ГКС 0,3–0,5 мг/кг по преднизолону. У 19 детей (95 %) отмечалась 

гормонозависимость: снижение дозы ГКС приводило к росту активности заболевания. Внутрисуставные 

инъекции ГКС проводились 16 пациентам (80 %) с выраженным суставным синдромом. У 4 пациентов 

(20 %) отмечались либо сухие артриты, либо низкая активность суставного синдрома. Кратность 

внутрисуставных инъекций ГКС от 1 до 6 раз в год. Длительность патогенетической терапии до 

назначения ГИБП в среднем составила 3,7±2,6 лет. 

В учреждении «ГОДКБ» в 2020 г. адалилимумаб получали 16 детей, тоцилизумаб – 4 ребенка. 

Патогенетическая терапия в зависимости от формы ЮА отражено в таблице 1. На момент назначения 

ГИБП у всех пациентов отмечался прогрессирующий суставной синдром, поражения глаз, висцериты.  

Назначение ГИБП согласовано путем проведения Республиканских консилиумов с участием главного 

внештатного детского кардиоревматолога МЗ РБ, после получения информированного согласия 



родителей пациента (ГИБП включены в Республиканский формуляр лекарственных средств и Перечень 

жизненно важных лекарственных препаратов, и приобретаются за счет средств местного бюджета). 
 

Таблица 1. Структура ЮА у пациентов, получавших комбинированную терапию в 2020 г. 
 

Форма ЮА Пол С 

поражением глаз 

Комбинированная терапия ЮА 

Ж

ен. 

М

уж. 

Метотрекса

т 

Адалимума

б 

Тоцилизум

аб 

Олигоартикулярный 

вариант 

3 4 3 7 7 - 

Полиартикулярный 

вариант 

8 1 2 8 8 1 

Вариант с системным 

началом 

2 2 1 2 1 3 

Всего  1

3 

7 6 17 16 4 

 

Результаты лечения оценивались по педиатрическим критериям Американской Коллегии 

Ревматологов (ACR pedi). Улучшение прогнозных показателей на 30 % наблюдалось через 3 месяца от 

начала комбинированной терапии с использованием ГИБП у всех пациентов 20 детей (100 %). Через 1 

год — у 18 пациентов (90 %) наблюдалось 70 %-ное улучшение прогнозных показателей по сравнению с 

исходными значениями. 

До 30 % пациентов с ЮА страдали хроническим увеитом: это пациенты с олигоартикулярной формой 

и серонегативными полиартикулярными формами. У них отмечались два главных субтипа увеита – HLA-

B27-ассоциированный и АНФ- ассоциированный.  

Среднее число суставов с активным артритом составило 4,7 (от 1 до 10), суставов с ограничением 

функции – 4,7 (от 1 до 10). Активный суставной синдром сопровождался длительной утренней 

скованностью, ограничением к самообслуживанию у большинства пациентов, включенных в 

исследование. Ограничение самообслуживания (ФК II) отмечалось у 20 (100 %) пациентов с ЮИА. 

Уровень физического развития пациентов с ЮА отражен в таблице 2 (в дебюте заболевания, на фоне 

патогенетической терапии до назначения ГИБП и через 1 год после назначения ГИБП). 
 

Таблица 2. Физическое развитие пациентов с ЮА 
 

Физическое развитие  В дебюте ЮА На фоне ЮА до 

назначения ГИБТ 

На фоне ЮА через 1 год 

от начала ГИБТ 

Среднее гармоничное 14 1 5 

Низкое гармоничное 6 5 11 

Низкое дисгармоничное - 6 3 

Резко дисгармоничным - 8 1 

 

В дебюте заболевания у всех детей отмечалось гармоничное физическое развитие. На фоне 

патогенетической терапии ЮА до назначения ГИБП дисгармоничное физическое развитие наблюдалось 

у 14 детей (70 %). После подключения к патогенетической терапии ЮА ГИБП гармоничное физическое 

развитие было у 16 детей (80 %).  

Динамика лабораторных показателей: уровень СОЭ – до начала биологической терапии среднее 

значение составляло 34 мм/ч, после начала биологической терапии (через 1 год) – 10 мм/ч. Среднее 

количество лейкоцитов – 19,1 и 7,3х109/л соответственно, СРП – 22,7 и 0,2 мг/л соответственно.  

Каждые 6 месяцев дети, получающие ГИБП проходят обследование фтизиатром: проводятся реакция 

Манту, Диаскин тест, при необходимости рентгенограмма органов грудной клетки.  

В ходе нашего наблюдения у одного ребенка выявлено тубинфицирование, назначалась превентивная 

специфическая терапия в течение 6 месяцев. На все время лечения у фтизиатра проведен медицинский 

отвод от проведения биологической терапии. Через 6 месяцев терапия адалимумабом возобновилась. 

Значительного ухудшения в состоянии здоровья у ребенка не наблюдалось. 

Информация о том, как болезнь ребенка влияет на его приспособленность к жизни, отражалась в 

опросном листе (CHAQ) (таблица 3). Опросные листы оценки состояния здоровья ребенка заполнялись в 

100% случаев матерью. Вопросы, относящиеся к активности в повседневной жизни, группировались в 8 

пунктов: 1. Одевание, 2. Подъем, 3. Еда, 4. Ходьба, 5. Гигиена, 6. Достать что-либо, 7. Сжатие, 8. 

Функция. Если ребенок из-за возраста не мог выполнить какую-либо из функций, применялся термин 

«Нельзя оценить». Ответы кодировались в баллах от 0 до 3: 0 – без затруднений, 1 – умеренные 



затруднения, 2 – большие трудности, 3 – не может выполнить. Максимальные ответы каждого пункта 

суммировались. 
 

Таблица 3. Оценка состояния здоровья ребенка согласно опросному листу (CHAQ) до назначения ГИБП и через 1 год 

после назначения ГИБП в комбинированной терапии ЮА 
 

Критерии активности в 

повседневной жизни 

Оценка состояния здоровья ребенка согласно опросного лист (CHAQ) 

до назначения ГИБП через 1 год введения ГИБП 

1 Одевание 1,5 (1-3) 0,3 (0-2) 

2 Подъем 1,2 (1-2) 0,4 (0-2) 

3 Еда 0,6 (0-2) 0,3 (0-2) 

4 Ходьба 1,8 (1-3) 0,2 (0-2) 

5 Гигиена 1,4 (0-3) 0,4 (0-3) 

6 Достать что-либо 1,4 (0-3) 0,2 (0-2) 

7 Сжатие 1,1 (1-3) 0,4 (0-3) 

8 Функция 1,8 (0-3) 0,3 (0-2) 

Оценка состояния здоровья 

ребенка 

1,35 (0-3) 0,25 (0-2) 

 

По данным опросника, нами выявлено, что в течение года наблюдалось расширение активности в 

повседневной жизни.  

Оценка интенсивности боли проводилась согласно визуальной аналоговой шкале (ВАШ) (таблица 4). 

ВАШ представляет собой горизонтальную линию длиной 100 мм, отражающую спектр интенсивности 

боли.  
 

Таблица 4. Оценка интенсивности боли согласно ВАШ 
 

Оценка интенсивности боли согласно визуальной аналоговой шкале, мм 

до назначения ГИБП через 3 мес. введения ГИБП через 1 год введения ГИБП 

75 (55-85) 45 (15-75) 10 (0-60) 

 

На фоне терапии ГИБП наблюдалось снижение интенсивности и полное исчезновение болевого 

синдрома у большинства детей. 

Всем детям проводился расчет индекса активности болезни DAS 28 через 3 месяца и 1 год после 

начала лечения ГИБП. Подсчет индекса DAS 28 проводился с помощью онлайн калькулятора. Через 3 

месяца у 7 детей отмечалась высокая степень активности заболевания, у 13 детей — средняя, риск 

эрозий. Через 1 год от начала ГИБП индекс активности DAS 28 снизился практически у всех пациентов 

— 18 человек (90 %). 

Отсутствие ожидаемого эффекта наблюдалось у двух детей. У одного ребенка на фоне терапии 

тоцилизумабом в течение 3 лет произошла трансформация системного варианта ЮА в 

полиартикулярный, сохранялась средняя степень активности заболевания. Дальнейшая тактика — 

переключение на адалимумаб. У второго ребенка (полиартикулярный вариант ЮА) на фоне терапии 

адалимумабом в течение 2 лет сохранялась высокая степень активности заболевания, высокий риск 

развития эрозий. ГКС не удалось отменить. Дальнейшая тактика — в 2020 г. переключение на 

тоцилизумаб.  

Согласно результатам исследования в 18 случаях из 20 через год наблюдалось полное исчезновение 

признаков гиперкортицизма у детей, до этого их имевших. У 18 из 20 пациентов наблюдалось снижение 

утренней скованности, уменьшилась контрактура суставов, увеличилась амплитуда движений. 

Нормализовались гематологические критерии. Индекс активности DAS 28 снизился у 18 пациентов. 

Двум пациентам проведена отмена препарата (адалимумаб) после 3 лет использования в связи с входом в 

ремиссию (продолжают патогенетическую терапию метотрексатом). У одного ребенка через 4 месяца 

после отмены адалимумаба наблюдался рецидив заболевания: прогрессирование суставного синдрома, 

высокая лабораторная активность. 

За последнее десятилетие достигнут значительный прогресс в лечении ЮА, основанном на 

применении современных эффективных средств, позволяющем добиваться развития стойкой ремиссии и 

обнадеживающих отдаленных исходов заболевания [3, с. 48]. В ходе исследования выявлена высокая 

эффективность адалимумаба в комбинированной терапии олиго-полиартикулярного вариантов и 

тоцилизумаба в терапии системного варианта ЮА. Применение ГИБП достоверно снизило 

воспалительную активность, прервало прогрессирование заболевания и повысило активность пациентов. 

Благодаря отмене препаратов ГКС исчезли явления гиперкортицизма, пришли в норму показатели 



физического развития. Исследование показало, что ответ пациентов на терапию был достаточно 

быстрым и в 18 из 20 случаев привел к значительному улучшению качества жизни, что позволяет 

рассматривать биологическую терапию как крайне перспективное направление в патогенетическом 

лечении ЮА. 
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