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Введение 
Спондилоартриты — группа хронических 

воспалительных заболеваний позвоночника, су-
ставов, энтезисов, характеризующаяся общими 
клиническими, рентгенологическими и генети-
ческими особенностями. Согласно современной 
номенклатуре, данная группа заболеваний вклю-

чает АС, ПсА, спондилоартрит, ассоциированный 
с воспалительным заболеванием кишечника 
(СпА, ассоциированный с ВЗК), реактивный арт-
рит, аксиальный (аксСпА) и периферический 
спондилоартриты, соответствующие классифи-
кационным критериям Международной экс-
пертной группы по изучению спондилоартритов 
(Assessment of SpondyloArthritis International So-
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Резюме 
Коморбидные инфекции (КИ) при иммуновоспалительных ревматических заболеваниях (ИВРЗ) связаны со 
значительной заболеваемостью и смертностью и, кроме того, сопряжены со значительными затратами в системе 
здравоохранения из-за необходимости дополнительного лечения и госпитализации. Развитие КИ требует вре-
менной отмены проводимой иммуносупрессивной терапии, что может приводить к обострению ИВРЗ. Существует 
тесная взаимосвязь между ИВРЗ и риском возникновения КИ. Причины этого многофакторны и связаны как не-
посредственно с самим заболеванием, так и с проводимой терапией. Особый интерес представляет изучение ча-
стоты, структуры и факторов риска КИ у больных спондилоартритами (СпА), в частности, анкилозирующим 
спондилитом (АС) и псориатическим артритом (ПсА), особенно в аспекте нарастающего использования генно-
инженерных биологических препаратов (ГИБП) и таргетных синтетических базисных противовоспалительных 
препаратов (тсБПВП), а также противоречивых в некоторой степени данных литературы.  
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Abstract 
Comorbid infections (CI) in immuno-inflammatory rheumatic diseases (IIRDs) are associated with significant morbidity 
and mortality and, in addition, involve significant costs in the health care system due to the need for additional treatment 
and hospitalization. The development of CI requires the temporary cancellation of ongoing immunosuppressive therapy, 
which can lead to an exacerbation of IIRD. High activity of rheumatic disease and treatment with immunosuppressive 
drugs may increase the risk of CI. Of particular interest is the study of the frequency, structure and risk factors in patients 
with spondyloarthritis (SpA) — ankylosing spondylitis (AS) and psoriatic arthritis (PsA), especially in the aspect of the in-
creasing use of biologics or targeted (b/tsDMARD) modifying disease agents and contradictory literature data. 
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ciety, ASAS) [1]. Применение терапии, включаю-
щей ГИБП, способно модифицировать течение 
заболевания (замедлить рентгенологическое 
прогрессирование), особенно среди пациентов 
с ранней стадией СпА  [2, 3]. Вышеуказанные 
аспекты способствовали широкому внедрению 
терапии ГИБП у больных АС и ПсА, однако в не-
разрывной связи с эффективностью находятся 
вопросы безопасности терапии, в том числе риск 
развития потенциально смертельных инфек-
ционных заболеваний. КИ являются известным 
нежелательным явлением (НЯ), которое об-
условлено механизмом действия различных про-
тиворевматических препаратов на процесс вос-
паления при ИВРЗ, и в абсолютном большинстве 
случаев требует прекращения применения по-
следних до момента излечения от инфекции, что 
повышает вероятность обострения ИВРЗ. Ин-
фекционные НЯ, развивающиеся на фоне тера-
пии, принято разделять на серьёзные коморбид-
ные инфекции (СКИ), под которыми обычно 
подразумеваются КИ, опасные для жизни, тре-
бующие внутривенного введения антибиотиков 
и/или госпитализации, и несерьёзные КИ. Хотя 
несерьёзные КИ не представляют непосред-
ственной угрозы для жизни, их возникновение 
также может быть причиной нарушения режима 
лечения и, как следствие, обострения ревмати-
ческого заболевания [4, 5].  

Проблеме КИ у больных СпА, получающих 
современную противоревматическую терапию, 
будет посвящена настоящая статья. 

Ингибиторы фактора некроза 
опухоли α (иФНО-α)  
К препаратам, блокирующим ФНО-α, отно-

сят моноклональные антитела инфликсимаб 
(ИНФ), адалимумаб (АДА), голимумаб (ГЛМ), цер-
толизумаба пегол (ЦП), а также растворимый ре-
цептор ФНО-α этанерцепт (ЭТЦ). Согласно дан-
ным литературы, все препараты этой группы 
обладают сходной эффективностью в отношении 
основных проявлений СпА (спондилит, артрит и 
энтезит) на разных стадиях заболевания, что спо-
собствует их широкому применению в терапии 
этих больных [6].  

Сводная частота СКИ у больных СпА на фоне 
терапии иФНО-α, а также другими ГИБП отра-
жена в таблице. 

В метаанализе РКИ, выполненном француз-
скими учёными, относительный риск (ОР) для КИ 
при применении иФНО-α у больных СпА составил 
1,23 (95% ДИ 1,11–1,37) [15]. 

По данным национального итальянского ре-
гистра GISEA, в течение года после инициации те-
рапии иФНО-α развитие СКИ документировано у 
32% пациентов. Ведущей локализацией СКИ были 
нижние дыхательные пути (НДП) и кожа. Бактери-
альные инфекции составили 58,3%, грибковые — 
10,2%, вирусные (включая герпес-зостер — HZ) — 
5,6% (среди случаев СКИ с установленным этиоло-
гическим агентом). Коморбидные состояния 
(p�0,001), возраст на момент начала терапии 
иФНО-α (p=0,03), лечение глюкокортикоидами (ГК) 
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Частота СКИ у больных СпА на фоне терапии ГИБП 
 
Источник                                              Когорта больных                    Препарат                Частота СКИ на 100 пациенто-лет 
                                                                                                                                                                     (95% доверительный интервал — ДИ) 
Atzeni F. и соавт. [7]                               СпА, n=3321                           иФНО-α                                       4,4 (39,6–48,4) 
Burmester G. R. соавт. [8]                     АС, n=2026                                 АДА                                                        1,8  
                                                                        ПсА, n=837                                 АДА                                                        2,8  
Aureal M. и соавт. [9]                          СпА (ПсА, АС,                         иФНО-α                                  ПсА 1,36 (0,72–2,16) 
                                                                 аксСпА), n=33892                                                                  АС, аксСпА 1,24 (0,78–1,77) 
                                                                                                                             иИЛ-17                                   ПсА 0,97 (0,49–1,57)  
                                                                                                                                                                        АС, аксСпА 1,20 (0,59–1,96) 
                                                                                                                         иИЛ-12/23                               ПсА 0,29 (0,00–1,03) 
Deodhar A. и соавт. [10]                      ПсА, n=1380                                СЕК                                              1,9 (1,5–2,4) 
                                                                          АС, n=794                                  СЕК                                              1,2 (0,8–1,8) 
Combe B. соавт. [11]                             ПсА, n=1118                              ИКСЕ                                             1,3 (0,8–1,9) 
Ghosh S. и соавт. [12]                           ПсА, n=1018                                УСТ                                                       0,9  
Ritchlin C. T. и соавт. [13]                    ПсА, n=4315                                УСТ                                                       1,0  
                                                                                                                                ЭТЦ                                                      2,58  
                                                                                                                                АДА                                                      1,99  
                                                                                                                               ИНФ                                                     2,12 
Li X. и соавт. [14]                                    ПсА, n=1869                                УСТ                                              2,0 (1,1–3,3) 
                                                                                                                            иФНО-α                                          2,7 (2,1–3,3) 
                                                                                                                             иИЛ-17                                           2,3 (1,3–3,7) 
Примечание. иИЛ-17 — ингибиторы интерлейкина-17; иИЛ-12/23 — ингибиторы интерлейкинов 12/23; СЕК —
секукинумаб; ИКСЕ — иксекизумаб; УСТ — устекинумаб. 
Note. 



(p=0,012) и мужской пол (p=0,012) были факторами, 
связанными с развитием СКИ [7].  

По данным L. Quartuccio и соавт. [16], наиболее 
частыми СКИ у пациентов с ИВРЗ, получающих 
терапию ГИБП (у 91,5% больных проводилась те-
рапия иФНО-α), были инфекции ДП, зарегистри-
рованные с частотой 53,5%, 35,4% и 37,5% у боль-
ных ревматоидным артритом (РА), ПсА/псориазом 
(ПсО) и АС соответственно, тогда как инфекции 
ЖКТ, включая анально-ректальный абсцесс и пе-
ритонит, встречались чаще у больных ПсА/ПсО и 
АС (20 и 25% соответственно), чем при РА (14%). 
Инфекции кожи и мягких тканей, а также герпес-
вирусные инфекции, отсутствовали в структуре 
СКИ у пациентов с АС, однако чаще встречались 
при ПсА/ПсО (7,7 и 3,1%), чем у больных РА (6,5 и 
3%). Факторами, связанными с риском развития 
СКИ, были возраст �65  лет (ОР 4,21, 95% ДИ 
2,74–6,46; р�0,0001), индекс коморбидности Чарл-
сона (ОР 1,35, 95% ДИ 1,19–1,52; р�0,0001), ежегод-
ное количество назначений синтетических базис-
ных противовоспалительных препаратов — 
сБПВП (ОР 1,08, 95% ДИ 1,05–1,12; р�0,0001). 

Согласно данным одномоментного ретро-
спективного исследования, проведённого в 
ФГБНУ НИИР им. В. А. Насоновой на когорте из 
332 больных СпА, приём ГИБП в целом и иФНО-α 
в частности являлись предикторами развития 
инфекций НДП (отношение шансов — ОШ 2,018 
и 2,376 для ГИБП и иФНО-α, соответственно; 
р�0,01), ЛОР-органов (ОШ 1,761 и ОШ 1,833; 
р�0,02), а также СКИ в целом (ОШ 1,941 и ОШ 
2,246; р�0,01) [17]. 

Практически любой ГИБП (в большей или 
меньшей степени) может приводить к развитию 
туберкулёза (ТБ). Особенно это характерно для 
иФНО-α. S. K. Lee и соавт. [18] показали, что у боль-
ных ИВРЗ (n=509), в том числе АС (27,9%), получав-
ших иФНО-α, риск развития ТБ нарастал в 6,4 раза 
по сравнению с популяцией в целом (после по-
правки на возраст и пол). По данным анализа 19 
РКИ с участием 8320 больных ИВРЗ (РА, ПсА, АС), 
выполненном G. Murdaca и соавт. [19], частота ТБ 
в группе лечения иФНО-α составила 0,6%, что 
было равноценно трёхкратному нарастанию риска 
развития ТБ на фоне приёма иФНО-α по сравне-
нию с группой контроля. Сходные данные полу-
чены турецкими авторами в ходе сравнения ча-
стоты развития ТБ среди больных ИВРЗ, 
получающих терапию иФНО-α и без таковой. При 
этом риск развития ТБ среди пациентов, леченных 
иФНО-α, был выше у мужчин (ОР 5,39, 95% ДИ 
1,69–7,17), пациентов с РА (ОР 5,70, 95% ДИ 
1,41–23,08) и ПсА (ОР 13,46, 95% ДИ 1,58–114,40) [20].  

Особого внимания заслуживает проблема 
безопасности терапии иФНО-α у пациентов с ви-
русными гепатитами В (ВГВ) и С (ВГС). По данным 
метаанализа, выполненного T. С. Lin и соавт. [21], 

частота реактивации ВГВ среди всех подгрупп 
воспалительных артропатий (РА, АС, ПсА) была 
низкой (1,6%) и значимо не отличалась в зависи-
мости от проводимой терапии (ГИБП или сБПВП). 
Однако в другом обзоре частота реактивации ВГВ 
у больных АС с неактивным носительством, по-
лучающих иФНО-α, достигала 16,6% [22]. Тем не 
менее, в обеих работах подчёркивается значитель-
ное нарастание риска обострения хронического 
ВГВ на фоне проводимой иммуносупрессивной те-
рапии, в том числе иФНО-α, особенно при отсут-
ствии специфической профилактики. Большин-
ство имеющихся в литературе данных об 
обострении ВГС на фоне терапии иФНО-α  
получено в исследованиях с участием пациентов с 
РА и ПсА [23]. В частности, K. W. Hagberg и соавт. [24], 
проанализировав большую когорту больных ПсО 
и ПсА (n=131604), леченных иФНО-α как в виде мо-
нотерапии, так и в сочетании с сБПВП и/или ГК, 
выявили низкую частоту развития или реактива-
ции гепатита С — 0,6 на 1000 пациенто-лет, в то 
время как для больных АС аналогичные по мощ-
ности исследования отсутствуют. 

Ингибиторы 
интерлейкина 17 (иИЛ-17) 
В последние годы активно внедряются в кли-

ническую практику иИЛ-17, к которым относят 
секукинумаб (СЕК), иксекизумаб (ИКСЕ), нетаки-
маб (НТК), бродалумаб (БРД) и бимекизумаб. В це-
лом данные РКИ демонстрируют благоприятный 
профиль безопасности иИЛ-17 у больных СпА, за 
исключением нарастания частоты КИ лёгкой и 
средней степени тяжести, в первую очередь ост-
рого назофарингита [25–27]. В частности, по дан-
ным метаанализа РКИ, выполненного Р.  Wang и 
соавт.  [26], приём СЕК повышал риск развития 
острого назофарингита в 1,84 раза, приём ИКСЕ — 
в 1,39 раза по сравнению с плацебо. В ходе РКИ III 
фазы PATERA в течение первых 24 нед. были за-
регистрированы два случая инфекций ВДП (в 
группе лечения НТК и без НТК в контроле) и один 
случай латентного ТБ, подтверждённого положи-
тельным тестом T-SPOT, в группе лечения НТК. 
Пациенту с ТБ была назначена терапия изониази-
дом и пиразинамидом, в дальнейшем признаков 
реактивации ТБ не наблюдалось [28]. По резуль-
татам 3-летнего наблюдения за пациентами, КИ 
были одними из наиболее частых НЯ среди паци-
ентов, получавших НТК. Чаще всего сообщалось 
об инфекции ДП различной этиологии (n=25, 
12,9%), несколько реже — о COVID-19 (n=19, 9,8%). 
Активный ТБ не зарегистрирован [29]. 

ИЛ-17 имеет важное значение для формиро-
вания иммунной защиты макроорганизма (в пер-
вую очередь кожи и слизистых оболочек) от Can-
dida albicans. Следовательно, применение иИЛ-17 
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может повлечь за собой увеличение числа кан-
дидозных инфекций. В РКИ FUTURE 2, включав-
шем 397 больных ПсА, кандидоз диагностирован 
в 11 (3,7%) наблюдениях только в группе СЕК [30]. 
Согласно систематическому обзору опубликован-
ных РКИ с участием пациентов с ПсО и ПсА, кан-
дидозы были зарегистрированы у 4% больных, 
получавших БРД, 1,7% — СЕК и 3,3% — ИКСЕ, а в 
группах сравнения — у 0,3%, 2,3% и 0,8% пациен-
тов, получавших плацебо, устекинумаб (УСТ) или 
ЭТЦ соответственно [31]. Кандидоз на фоне лече-
ния иИЛ-17 не отличался тяжёлым течением и 
полностью регрессировал спонтанно или в ре-
зультате применения противогрибковых препа-
ратов [26, 30, 31]. Вместе с тем, рядом авторов ре-
комендуется предварительный скрининг на 
Candida spp. и при необходимости проведение 
курсового лечения местными или системными 
противогрибковыми препаратами при планиро-
вании терапии иИЛ-17 [31, 32]. 

Ингибиторы 
интерлейкинов 12/23 
(иИЛ 12/23) 
Устекинумаб — препарат человеческих моно-

клональных антител к ИЛ12/23. В исследовании 
PSUMMIT 1 частота СКИ у больных ПсА на фоне 
терапии УСТ составила 0,8%, в PSUMMIT  2  — 
0,96%, что было сопоставимо с контрольными 
группами  [33]. Согласно интегрированному ана-
лизу безопасности, выполненному по данным 
12 регистрационных исследований II и III фазы с 
продолжительностью наблюдения до 1 года, 
значимых отличий в частоте КИ из расчёта на 
100  пациенто-лет между больными, принимаю-
щими УСТ (125,4, 95% ДИ 122,2–128,7) и группой 
плацебо (129,4, 95% ДИ 120,9–138,3) выявлено не 
было. Большинство КИ, развившихся на фоне 
приёма УСТ в рамках РКИ, были ограничены ДП. 
Оппортунистические инфекции были редкостью 
и включали кандидоз пищевода — 3 случая, ТБ, 
диссеминированный гистоплазмоз, листериоз-
ный менингит и HZ — по 1 случаю каждый [12].  

Гуселькумаб (ГУС) — человеческое монокло-
нальное антитело, которое специфически ингиби-
рует ИЛ-23 путём связывания с p19 субъединицей. 
В исследовании III фазы DISCOVER-2 оценивалась 
эффективность и безопасность терапии ГУС у 
больных ПсА (n=741) по сравнению с плацебо. В 
течение 6 мес. терапии было зафиксировано 5 слу-
чаев СКИ, 4 из которых имели место в группе те-
рапии ГУС [34]. Долгосрочный анализ безопасно-
сти продемонстрировал низкую частоту СКИ у 
пациентов с ПсА, получающих терапию ГУС [35]. 

По данным K. W. Hagberg и соавт. [24], у боль-
ных ПсА и ПсО на монотерапии иИЛ (в том числе 
ИЛ-17, ИЛ-12/23) HZ развивается реже по 

сравнению с пациентами на монотерапии иФНО-α: 
6,7 на 1000 пациенто-лет против 9,4 на 1000 паци-
енто-лет. При этом терапия сБПВП и/или ГК при 
комбинации с иИЛ увеличивает частоту HZ 
до 10,3 на 1000 пациенто-лет, при комбиниро-
ванном лечении с использованием иФНО-α — 
до 11,9 на 1000 пациенто-лет.  

В целом результаты многочисленных иссле-
дований свидетельствуют о низкой частоте СКИ 
на фоне терапии иИЛ 12/23. Так, в метаанализе 
M. Aureal и соавт. [9] частота СКИ среди пациентов 
с ПсА, получавших терапию иИЛ 12/23 была в 
3  раза ниже аналогичного показателя в группе 
терапии иИЛ-17 и в 5 раз в группах терапии 
иФНО-α и тсБПВП. 

В литературе имеется описание случаев раз-
вития ТБ на фоне лечения иИЛ-17  [25] и 
иИЛ-12/23  [12]. Вместе с тем отмечается низкая 
частота развития ТБ у больных ПсО и ПсА, полу-
чавших эти группы препаратов [24]. Тем не менее, 
согласно современным отечественным рекомен-
дациям, проведение скрининга на ТБ, а также его 
последующий мониторинг, являются неотъемле-
мой частью курации пациентов с ИВРЗ, которым 
планируется или уже проводится лечение с ис-
пользованием любых ГИБП [36].  

Ингибиторы Янус-киназ 
Новым классом препаратов, используемым 

в терапии АС и ПсА, являются ингибиторы Янус-
киназ. Имеющиеся данные свидетельствуют о 
сопоставимой эффективности тсБПВП — инги-
биторов Янус-киназ (тофацитиниб — ТОФА, ба-
рицитиниб, упадацитиниб — УПАДА, филготи-
ниб и др.) и ГИБП при лечении ПсА и АС [37], в 
связи с чем можно ожидать более широкое их 
применение в терапии этих заболеваний. Со-
гласно имеющимся в литературе данным, ча-
стота СКИ на фоне терапии тсБПВП практически 
не отличается от таковой при лечении иФНО-α 
и составляет у больных ПсА 1,51 на 100 паци-
енто-лет (95% ДИ 0,00–14,74), у больных с аксСпА 
1,28 на 100 пациенто-лет (95% ДИ 0,00–13,77) [9]. 
По данным метаанализа РКИ с периодом наблю-
дения 6–12 мес., острый назофарингит, инфек-
ции ВДП, а также HZ являлись наиболее ча-
стыми НЯ, возникающими на фоне терапии 
ТОФА и УПАДА у больных аксСпА и ПсА [38]. В 
РКИ EQUATOR с участием пациентов с ПсА, наи-
более частыми НЯ на фоне терапии филготини-
бом были назофарингит и головная боль, при 
этом единственный летальный исход в группе 
терапии произошёл вследствие пневмонии [39]. 
Реактивация латентной Herpes zoster-инфекции 
рассматривается рядом авторов как «класс-спе-
цифическая» неблагоприятная реакция при 
лечении тБПВП [40, 41].  
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G. R. Burmester и соавт.  [42], анализируя ре-
зультаты применения ТОФА при ПсА, установили, 
что частота HZ составила 2,0 (при суточной дозе 
препарата 10 мг), 2,7 (20 мг) и 2,1 (суммарно) на 
100 пациенто-лет. Согласно долгосрочному ана-
лизу безопасности терапии УПАДА, у пациентов 
с ПсА (n=2257) большинство случаев HZ в группах 
терапии 15 мг и 30 мг в сутки были нетяжёлыми 
(96 и 93% соответственно) и включали один (67 и 
65% соответственно) или два (19 и 21% соответ-
ственно) дерматома. Поражение внутренних ор-
ганов не было выявлено ни в одном случае. У од-
ного пациента, получающего УПАДА в дозе 30 мг, 
имело место диссеминированное кожное пораже-
ние. У всех пациентов в группе УПАДА 15 мг и у 
96% пациентов в группе УПАДА 30 мг развитие HZ 
потребовало назначения терапии, при этом у 67% 
больных лечение УПАДА было временно приоста-
новлено, а у 6 пациентов — полностью прекра-
щено. Риск HZ был выше у азиатских пациентов 
и увеличивался с возрастом. В то же время у вак-
цинированных пациентов случаев развития HZ 
диагностировано не было [43]. По данным круп-
ного метаанализа, выполненного E. Baumrin и со-
авт. [44], приём ТОФА, ГК, а также комбинирован-
ная терапия ГИБП и сБПВП, являлись факторами 
риска развития HZ у пациентов с ПсО и ПсА. В 
связи с этим авторы рекомендуют применение ре-
комбинантной вакцины против HZ у всех больных 
ПсО/ПсА старше 50 лет, а также у пациентов мо-
ложе 50 лет, получающих терапию, повышающую 
риск возникновения этой инфекции. 

Апремиласт (АПР) 
АПР — таблетированный ингибитор фосфо-

диэстеразы 4 типа, которая разрушает цикличе-
ский аденозинмонофосфат. Увеличение содер-
жания последнего в клетках, экспрессирующих 
ФДЭ4, сопровождается подавлением синтеза про-
воспалительных цитокинов, в том числе ФНОα, 
интерферона γ, ИЛ 12, 17, 22, 23 и хемокинов 
(CXCL9, CXCL10 и CCL4). Таким образом, АПР дей-
ствует на начальном этапе воспалительного кас-
када и регулирует продукцию многочисленных 
компонентов воспалительного ответа [45]. 

По данным двух РКИ приём АПР в течение 
6 мес. не ассоциировался с нарастанием частоты 
КИ у больных ПсА по сравнению с группой пла-
цебо. При этом частота инфекций ВДП в группе 
больных ПсА, получавших АПР, составила от 
3,4–4,6%, острого назофарингита — 8,3%. СКИ в 
группе терапии АПР зарегистрировано не 
было [46, 47]. G. M. Keating и соавт. [48] сообщили 
о низкой частоте СКИ (пневмония, инфекции 
МВП, дивертикулит) у больных с ПсА/ПсО на фоне 
терапии АПР, составившей 0,7 и 1,0 на 100 паци-
енто-лет при длительности терапии 52 нед. и 

�3 лет соответственно. K. W. Hagberg и соавт. [49] 
на когорте из 131 604 пациента с ПсА/ПсО пока-
зали, что частота возникновения или обострения 
HZ, ВГС, ТБ при терапии АПР составила 7,0, 0,7 и 
0,2 на 1000 пациенто-лет, соответственно. 

ГК и сБПВП 
Имеющиеся в литературе данные, касаю-

щиеся риска развития КИ на фоне терапии 
сБПВП и ГК у больных АС и ПсА, противоречивы 
и, как правило, рассматриваются в аспекте сопут-
ствующего применения ГИБП. В частности, в ис-
следовании, включавшем пациентов с РА, АС и 
ПсА (n=341), в группе терапии сБПВП частота КИ 
составила 14,2 на 100 пациенто-лет, при этом наи-
большая частота КИ наблюдалась в группе ком-
бинированного лечения иФНО-α и ГК — 62,7 на 
100 пациенто-лет. Примечательно, что в данном 
исследовании не продемонстрировано статисти-
чески значимых отличий в частоте КИ среди 
больных РА и СпА, а также отмечено нарастание 
частоты КИ у больных СпА с увеличением значе-
ния BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Ac-
tivity Index, Батский индекс активности анкило-
зирующего спондилита) [50].  

В нескольких метаанализах, основанных на 
результатах работ, опубликованных в библиогра-
фических базах данных PubMed, EMBASE и Co-
chrane, было продемонстрировано нарастание ча-
стоты СКИ у больных АС, получавших терапию 
иФНО-α, по сравнению с пациентами, принимав-
шими только нестероидные противовоспали-
тельные препараты (НПВП)/плацебо или сБПВП, 
тем не менее статистически значимых отличий 
получено не было [51–53]. Напротив, по данным 
C. S. Moura и соавт. [54], частота СКИ была выше 
у пациентов с АС, получавших сБПВП (4,4 на 
100  пациенто-лет), по сравнению с больными, 
принимавшими иФНО-α в качестве монотерапии 
или в комбинации с сБПВП (2,1 на 100 человеко-
лет). В то же время приём ГК в дозе более 7,5 мг  
в сут в пересчёте на преднизолон ассоциировался 
с нарастанием риска СКИ в 4 раза.  

Сходные данные были получены D. Wallis и 
соавт.  [55] на основании анализа когорты из 
440  больных. Период наблюдения составил 
3,89±2,26 года, 42 пациента получали ГК (средняя 
продолжительность приёма — 1,7 года, средняя 
доза — 14 мг в сутки в пересчёте на преднизолон), 
124 — сБПВП (МТ — 15%), 264 — иФНО-α. Было 
зарегистрировано 259 случаев КИ, из них 23 — 
СКИ. Наиболее распространёнными КИ были ин-
фекции НДП, в качестве ведущего этиологиче-
ского фактора выступали бактерии (80%). Проде-
монстрирована взаимосвязь между приёмом 
сБПВП (ОШ 1,69, 95% ДИ 1,19–2,39; р=0,003), ГК 
(ОШ 1,9, 95% ДИ 1,08–3,34; р=0,003) и риском раз-
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вития КИ, в то время как взаимосвязи ассоциа-
ции с приёмом иФНО-α выявлено не было. 
D. H. Lim и соавт. [56] оценили риск развития HZ 
у больных АС, получавших иФНО-α, сБПВП и 
только монотерапию НПВП. Частота HZ соста-
вила 11 на 1000 пациенто-лет. Наиболее часто HZ 
регистрировался у пациентов, получавших 
иФНО-α и сБПВП. Факторами риска являлись 
женский пол и пожилой возраст. В другом иссле-
довании комбинированный приём ГИБП и МТ 
также повышал риск развития HZ у больных ПсО 
и ПсА (ОР 1,66, 95% ДИ 1,08–2,57; р=0,02) [57]. 

BCD-180, моноклональное 
антитела к TRBV9+  
T-лимфоцитам 
Препарат BCD-180 (международное непатен-

тованное наименование — сенипрутуг) представ-
ляет собой гуманизированное моноклональное 
антитело к сегменту TRBV9, которое посредством 
антителозависимой клеточной цитотоксичности 
приводит к элиминации TRBV9+ Т-лимфоцитов, 
включая аутореактивные клоны  [58]. Согласно 
опубликованным результатам Международного 
многоцентрового рандомизированного двойного 
слепого плацебо-контролируемого клинического 
исследования фазы 2 ELEFTA (NCT05445076) у па-
циентов с рентгенологическим аксСпА или АС, 
получавших сенипрутуг в период до 24-й недели, 
НЯ, относящиеся к группе инфекционных забо-
леваний, отмечались редко — у 11/210 пациен-
тов (4,2%) — и соответствовали лёгкой и средней 
степени тяжести по действующей версии Общих 
терминологических критериев нежелательных 
явлений (Common Terminology Criteria for Adverse 
Events — CTCAE 5.0). Самым частым проявле-
нием была вирусная инфекция дыхательных пу-
тей, зарегистрированная у 3 пациентов в группе 
BCD-180 7 мг/кг (1,2%); остальные события реги-
стрировались в единичных случаях. В период с 
24-й недели до 36-й недели инфекционные забо-
левания были зафиксированы у 3/210 (1,2%) па-
циентов, соответствовали средней степени тяже-
сти и были представлены единичными случаями 
инфицированной кожной кисты, пневмонии и 
острого среднего отита [59]. 

COVID-19 
Особого внимания заслуживает новая коро-

навирусная инфекция (Coronavirus disease-19, 
COVID-19). По состоянию на 1 сентября 2024 г. в 
мире насчитывалось более 776 млн подтверждён-
ных случаев заболевания, в том числе более чем 
7 млн летальных исходов  [60]. Учитывая повы-
шенную склонность пациентов с ИВРЗ к разви-
тию инфекционных заболеваний, изучение тече-

ния и исходов COVID-19 у больных ИВРЗ, явилось 
актуальной проблемой для всего мирового меди-
цинского сообщества [61]. Согласно данным Гло-
бального ревматологического альянса (Global 
Rheumatology Alliance), частота случаев COVID-19, 
потребовавших госпитализации больных ПсА, со-
ставила 8%, другими СпА — 6%. Факторами риска 
госпитализации при COVID-19 среди пациентов 
с ИВРЗ были возраст �65 лет, наличие коморбид-
ных заболеваний, включая гипертонию, хрони-
ческие заболевания лёгких, сахарный диабет, сер-
дечно-сосудистые заболевания, хроническую 
болезнь почек, приём ГК (р�0,01 во всех случаях). 
Неблагоприятного влияния терапии сБПВП, 
тБПВП и ГИБП выявлено не было [62].  

Анализ данных многоцентровой исследова-
тельской интернет-сети TriNetX, которая аккуму-
лирует электронную информацию из нескольких 
центров по всей территории США, показал, что 
по сравнению с лицами без ИВРЗ больные аксСпА 
имели более низкий риск смертности от 
COVID-19 (ОР 0,71, 95% ДИ 0,60–0,84; р�0,0001), а 
также более низкую частоту тяжёлых форм 
COVID-19 (ОР 0,79, 95% ДИ 0,69–0,91; р=0,0007), гос-
питализаций (ОР 0,87, 95% ДИ 0,83–0,92; р�0,0001) 
и острой почечной недостаточности (ОР 0,90, 95% 
ДИ 0,82–0,997; р=0,044) и, напротив, более высокий 
риск венозных тромбоэмболий (ОР  1,22, 95% 
ДИ  1,04–1,43; р=0,016). При анализе влияния ис-
пользовании иФНО-α как минимум в течение од-
ного года до развития COVID-19 оказалось, что эта 
группа препаратов практически не влияла на ис-
ходы COVID-19 [63]. Сходные данные об отсутствии 
влияния иФНО-α на тяжесть COVID-19 получены 
отечественными учёными [64].  

Вакцинация пациентов  
В неразрывной связи с вопросами частоты и 

структуры КИ стоят методы их профилактики, в 
том числе с помощью вакцин. Актуальность рас-
сматриваемой проблемы отражают недавно об-
новлённые рекомендации Европейского альянса 
ассоциаций ревматологов (EULAR) и Американ-
ской коллегии ревматологов (ACR) по вакцина-
ции пациентов с ИВРЗ [65, 66], в которых подчёр-
кивается высокий риск летальных исходов от 
наиболее распространённых среди больных ИВРЗ 
инфекций ДП, особенно у пациентов старшей 
возрастной группы (�65 лет), а также получаю-
щих иммуносупрессивную терапию, в связи с чем 
настоятельно рекомендуется иммунизация про-
тив гриппа и пневмококковой инфекции паци-
ентов данных категорий. При этом вакцинация 
инактивированными гриппозными вакцинами, а 
также пневмококковыми вакцинами возможна 
на фоне продолжающейся противоревматиче-
ской терапии (ГК, сБПВП, иФНО-α, иИЛ-17, 
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иИЛ-12/23). С целью усиления иммунного ответа, 
при стабильном течении ИВРЗ возможна времен-
ная (на 2 нед.) отмена МТ [65, 66]. Наше собствен-
ное исследование, проведённое у больных АС и 
ПсА, продемонстрировало удовлетворительную 
безопасность, иммуногенность и клиническую 
эффективность инактивированной трёхвалент-
ной гриппозной сплит-вакцины и 23-валентной 
полисахаридной пневмококковой вакцины у дан-
ных пациентов [67, 68]. 

Заключение 
Таким образом, имеющиеся в литературе 

данные позволяют сделать вывод о более высо-
кой частоте КИ у больных СпА, получающих раз-
личную антиревматическую терапию в сравне-
нии с популяцией в целом. Несмотря на 
широкий спектр КИ у больных СпА, лидирующее 
место в структуре как КИ, так и СКИ занимают 
инфекции ДП, с меньшей частотой встречаются 
инфекции кожи и ЖКТ, при этом в качестве ве-
дущего этиологического фактора выступают 
бактерии. С другой стороны, данные, касаю-
щиеся частоты и факторов риска развития ин-
фекций у больных СпА сильно разнятся в зави-
симости от анализируемой популяции и 
проводимой терапии, что подчёркивает необхо-

димость проведения собственных исследований, 
направленных на изучение частоты и структуры 
КИ, а также оценку факторов риска КИ среди 
российской популяции больных СпА. Кроме 
того, особенности механизма действия опреде-
лённых лекарственных препаратов, используе-
мых в терапии СпА, позволяют рассматривать 
ряд КИ как «класс-специфические» осложнения 
терапии, что диктует необходимость выделения 
групп риска среди этих больных с целью опти-
мизации методов профилактики. 
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