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Коморбидные инфекции у  больных 

спондилоартритами ,  получающих 

современную антиревматическую терапию 

(предварительные данные)
М.М. Баранова, Н.В. Муравьева, Б.С. Белов, С.И. Глухова, Т.В. Коротаева

Актуальность. Данные о распространенности коморбидных инфекций (КИ) у больных спондилоартритами (СпА) 
немногочисленны. 
Цель исследования – оценить частоту коморбидных инфекций у больных спондилоартритами, получавших 
генно-инженерные биологические препараты (ГИБП) в виде монотерапии или в сочетании с базисными 
противовоспалительными препаратами (БПВП) и/или глюкокортикоидами (ГК).
Материал и методы. В исследование включены 93 пациента (55 мужчин, 38 женщин; средний возраст 
37,0±11,5 года). У 59 больных диагностирован анкилозируюзщий спондилит, у 32 – псориатический артрит, 
у 2 – недифференцированный СпА и СпА, ассоциированный с неспецифическим язвенным колитом. 
Все пациенты получали ГИБП в сочетании с БПВП и/или ГК или без таковых. Больные были опрошены 
врачом-исследователем с заполнением унифицированной анкеты. Дополнительную информацию получали 
из медицинской документации. 
Результаты. Ведущее место в структуре КИ занимали инфекции дыхательных путей и ЛОР-органов; второе 
место принадлежало герпес-вирусным инфекциям; третье – микозам. Серьезные КИ (СКИ) также были 
представлены главным образом инфекциями дыхательных путей и ЛОР-органов. Выявлена тенденция к нара-
станию частоты пневмоний, туберкулеза, острого бронхита, инфекций кожи, половых органов и микозов 
на фоне СпА по сравнению с периодом, предшествовавшим развитию заболевания. 69% пациентов отметили 
более тяжелое течение ранее наблюдавшихся КИ. 47 больных сообщили о временной отмене проводимой 
терапии в связи с развитием КИ. У 49% пациентов документировано обострение СпА. Количество случаев 
СКИ на фоне СпА значимо возросло вдвое (p=0,03). Отмечена положительная корреляция между приемом ГК 
и развитием микозов (r=0,216; p=0,04); между длительностью приема ГК и развитием инфекций глаз (r=0,385; 
p=0,01); между длительностью приема метотрексата и развитием тонзиллита (r=0,25; p=0,03); между приемом 
инги биторов интерлейкина 12/13 и развитием тонзиллита (r=0,261; p=0,01); между длительностью приема 
ингибиторов фактора некроза опухоли α (иФНО-α) и развитием отита (r=0,287; p=0,01); между количеством 
последовательно использованных иФНО-α и развитием отита (r=0,273; p=0,02). 
Выводы. Полученные данные свидетельствуют об актуальности проблемы КИ при СпА. Необходимы даль-
нейшие исследования на большей когорте больных с оценкой влияния проводимой терапии на частоту 
развития КИ и поиск факторов риска их развития. 
Ключевые слова: коморбидные инфекции, серьезные коморбидные инфекции, инфекции дыхательных путей 
и ЛОР-органов, герпес-вирусные инфекции, микозы, иммуновоспалительные ревматические заболевания, 
спондилоартриты, генно-инженерные биологические препараты, базисные противовоспалительные препа-
раты, вакцинация
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COMORBID INFECTIONS IN PATIENTS WITH SPONDYLOARTHRITIS 
WHO RECEIVED MODERN ANTIRHEUMATIC THERAPY (PRELIMINARY DATA)

Marina M. Baranova, Natalia V. Muravyeva, Boris S. Belov, Svetlana I. Glukhova, Tatiana V. Korotaeva

Actuality. Data on the prevalence of comorbid infections (CI) in patients with spondyloarthritis (SpA) are few. Risk 
factors for CI has not been sufficiently studied.
Objective. To evaluate the frequency of comorbid infections in patients with spondyloarthritis treated with biological 
drugs in the form of monotherapy or in combination with DMARD and/or GC.
Subjects and methods. The study included 93 patients (55 men, 38 women; average age – 37.0±11.5 years). 
In 59 patients, AS was diagnosed, in 32 – PsA, in 2 – undifferentiated SpA and SpA associated with nonspecific 
ulcerative colitis. All patients received biological drugs in combination with DMARD and/or GC or without them. 
The patients were interviewed by a research doctor with fi lling out a unified questionnaire. Additional information 
was obtained from medical records.
Results. The leading place in the structure of CI was occupied by respiratory tract infections and ENT organs, 
the 2nd place belonged to herpes viral infections, the 3rd to mycotic infection. Serious CI (SCI) were also repre-
sented mainly by injections of respiratory tract infections and ENT organs. A tendency to an increase in the fre-
quency of pneumonia, tuberculosis, acute bronchitis, skin infections, genital organs and mycoses against the back-
ground of SpA compared to the period preceding the development of the disease (no significant differences were 
found) was revealed. 69% of patients noted a more severe course of previously observed CI. 47 patients reported 
the temporary cancellation of therapy due to the development of CI. 49% of patients have documented exacerbation 
of SpA. The number of cases of SCI against the background of SpA doubled (p=0.03). There was a positive cor-
relation between the intake of GC and the development of mycoses (r=0.216; p=0.04); between the duration of tak-
ing GC and the development of eye infections (r=0.385; p=0.01); between the duration of taking methotrexate 
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and the development of tonsillitis (r=0.25; p=0.03); between taking interleukin 12/23 inhibitors and the development of tonsillitis (r=0.261; 
p=0.01); between the duration of taking tumor necrosis factor α inhibitors (iTNF-α) and the development of otitis (r=0.287; p=0.01); between 
the number of consistently used iTNF-α and the development of otitis (r=0.273; p=0.02).
Conclusion. The data obtained indicate the relevance of the problem of CI in SpA. Further studies are needed on a larger cohort of patients 
with an assessment of the effect of therapy on the incidence of CI and the search for risk factors for CI.
Key words: comorbid infections, serious comorbid infections, respiratory tract and ENT infections, herpes virus infections, mycoses, immuno-
inflammatory rheumatic diseases, spondyloarthritis, biological drugs, basic anti-inflammatory drugs, vaccination
For citation: Baranova MM, Muravyeva NV, Belov BS, Glukhova SI, Korotaeva TV. Comorbid infections in patients with spondyloarthritis 
who received modern antirheumatic therapy (preliminary data). Nauchno-Prakticheskaya Revmatologia = Rheumatology Science and Practice. 
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doi: 10.47360/1995-4484-2022-455-459

В современной ревматологии проблема комор-
бидных инфекций (КИ) по-прежнему остается весьма 
актуаль ной. При этом общепризнано, что риск разви-
тия КИ связан как с самим иммуновоспалительным рев-
матическим заболеванием (ИВРЗ), так и с назначением 
иммуно супрессивной терапии – базисных противовоспа-
лительных препаратов (БПВП), глюкокортикоидов (ГК) 
и особенно генно-инженерных биологических препара-
тов (ГИБП). Эти положения справедливы для различных 
ИВРЗ, в том числе для спондилоартритов (СпА), в част-
ности анкилозирующего спондилита (АС) и псориатиче-
ского артрита (ПсА). Так, использование ингибиторов 
фактора некроза опухоли α (иФНО-α), нашедших ши-
рокое применение в лечении СпА, ассоциируется с на-
растанием частоты КИ. По данным S. Minozzi и соавт. 
[1], терапия иФНО-α у больных ревматоидным артритом 
и СпА повышала риск развития любой инфекции на 20%, 
серь езных КИ (СКИ) – на 40%. Итальянские исследо-
ватели на большой когорте больных СпА, получавших 
иФНО-α, показали, что как минимум одна СКИ задоку-
ментирована у 7,8% пациентов. При этом наиболее ча-
стой локализацией СКИ были нижние дыхательные пути 
и кожа [2]. D.H. Lim и соавт. [3] оценили риск развития 
herpes zoster (HZ) у больных АС, получавших иФНО-α, 
БПВП и нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП) в отдельности. Уровень заболеваемости 
HZ составил 11 на 1000 пациенто-лет. При этом наибо-
лее часто HZ регистрировался у пациентов, получавших 
иФНО-α и БПВП. По данным шведских исследователей, 
при назначении иФНО-α больным АС и ПсА риск раз-
вития туберкулеза (ТБ) повышается в 7,5 раза, по дан-
ным турецких авторов – в 13 раз [4, 5]. Опасно сть разви-
тия ТБ на фоне терапии ГИБП (особенно при назначении 
иФНО-α) непосредственно связана с распространени-
ем данной инфекции в популяции. Поэтому в России 
проблема риска развития активного ТБ у ревматоло-
гических больных весьма актуальна [6]. Согласно ра-
нее опубликованным собственным данным, частота КИ 
повышалась у больных СпА, получавших различную 
анти ревматическую терапию, в том числе монотерапию 
НПВП. В то же время СКИ составили не менее 6,8% 
от всех слу чаев КИ [7].

Учитывая значимость проблемы, представляется не-
обходимым проведение исследований по изучению рас-
пространенности КИ у больных СпА, получающих лечение 
в соответствии с современными рекомендациями, а имен-
но монотерапию ГИБП или ГИБП в сочетании с БПВП 
и/или ГК. При этом значительный интерес может пред-
ставлять поиск факторов риска развития КИ.

Цель настоящего исследования – изучение распро-
страненности КИ у больных СпА, получавших генно-инже-

нерные биологические препараты, БПВП и ГК, и уточнение 
факторов риска развития КИ в зависимости от проводи-
мой терапии.

Материалы и методы

В исследование включены 93 пациента (55 муж-
чин и 38 женщин; средний возраст 37,0±11,5 года), по-
следовательно госпитализированных в ФГБНУ НИИР 
им. В.А. Насоновой в течение 2020–2021 гг. Больные были 
опрошены врачом-исследователем с заполнением унифи-
цированной анкеты. При необходимости дополнительную 
информацию получали из медицинской документации. 

Исследование одобрено Комитетом по этике ФГБНУ 
НИИР им. В.А. Насоновой (протокол № 20 от 17.12.2020). 
Перед включением в исследование все пациенты подписа-
ли информированное согласие.

У 59 пациентов диагностирован АС, у 32 – ПсА, у 2 – 
недифференцированный СпА и СпА, ассоциированный 
с неспецифическим язвенным колитом. На момент вклю-
чения в исследование у 47 больных индекс коморбидности 
Чарлсона был равен 0, у 26 – 1, у 10 – 2 и еще у 10 – 3 и более. 

В таблице 1 представлены виды терапии, используе-
мые у больных СпА. 

Таблица 1. Терапия у больных спондилолартритами (n=93)

Препарат Число больных
Длительность приема (мес.), 

Me [25-й; 75-й перцентили]

Глюкокортикоиды 45 11 [5; 60]

Метотрексат 75 16 [9,5; 54,5]

Сульфасалазин 60 12 [3; 32,3]

Лефлуномид 14 13 [5,25; 20,75]

иФНО -α 80 21 [9; 48]

Ингибиторы 

интерлейкина 17
24 11,4 [8; 18]

Ингибиторы 

интерлейкина 12/23
4 12,8±8,6

Большинство больных (96,8%) получали БПВП. 
По данным анамнеза, один БПВП принимали 39 паци-
ентов, два БПВП – 43 пациента, три БПВП – 8 пациен-
тов. Наиболее часто назначаемым БПВП был метотрексат 
(МТ), который получали 80,6% больных. 

ГК были назначены 48,4% пациентов: у 15 из них 
доза составляла ≤7,5 мг/сут. в пересчете на преднизолон; 
у 27 пациентов доза составила ≥7,5 мг/сут.; 3 опрошенных 
не смогли указать дозу препарата. 

Все больные получали ГИБП. При этом у 57 пациен-
тов применялся 1 ГИБП, у 21 – 2 ГИБП, у 7 – 3 ГИБП, 
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у 5 – 4 ГИБП, у 2 – 5 ГИБП, у 1 – 6 ГИБП. Наиболее ча-
сто назначаемыми ГИБП были иФНО-α. Комбиниро-
ванную терапию БПВП и ГИБП получали 56% больных. 
Только 3 опрошенных до назначения ГИБП не принимали 
ни БПВП, ни ГК. 

Статистическую обработку материала проводи-
ли с использованием пакета программ Statistica 12.0 
(StatSoft Inc., США), включая методы параметрического 
и непараметрического анализа. Различия считали стати-
стически значимыми при р<0,05.

Результаты 

Структура КИ у больных СпА отражена в таблице 2.
Как видно из таблицы 2, лидирующее место в структу-

ре КИ занимали инфекции дыхательных путей (ДП) и ЛОР-
органов; второе место принадлежало герпес-вирусным ин-
фекциям; третье – микозам. Следует отметить, что только 
в 4 случаях герпес-вирусные инфекции были вызваны ви-
русом опоясывающего герпеса, в остальных – вирусом про-
стого герпеса. Микозы были представлены грибковыми 
инфекциями кожи, слизистых оболочек и ногтей. У 2 па-
циентов, получавших инфликсимаб (ИНФ), зарегистри-
ровано развитие ТБ. Кроме того, у больного АС, получа-
ющего сульфасалазин и НПВП, при плановом скрининге 
перед инициацией терапии ГИБП выявлена латентная ту-
беркулезная инфекция (положительный диаскин-тест в от-
сутствие признаков поражения легких по данным компью-
терной томографии). Другие КИ диагностировались реже.

СКИ (т. е. требующие внутривенного назначения 
антибактериальных препаратов и/или госпитализации) 
также были представлены главным образом инфекция-
ми ДП и ЛОР-органов: у 5 больных выявлена пневмония; 

у 5 – острый тонзиллит; у 3 – острый бронхит; у 3 – сину-
сит; у 1 – отит; у 1 – ТБ; у 4 – COVID-19; у 3 – абсцесс мяг-
ких тканей; у 2 – инфекции половых органов; у 1 – кишеч-
ная инфекция. 

Отмечалась тенденция к нарастанию частоты пнев-
моний, ТБ, острого бронхита, инфекций кожи, половых 
органов и микозов на фоне СпА по сравнению с периодом, 
предшествовавшим развитию заболевания. Однако стати-
стически значимых различий выявлено не было (рис. 1). 
В то же время 69% пациентов отметили более тяжелое тече-
ние ранее наблюдавшихся КИ. 47 больных сообщили о вре-
менной отмене проводимой терапии в связи с развитием 
КИ. У 49% пациентов задокументировано обострение СпА. 

Необходимо особенно подчеркнуть, что количество 
случаев СКИ на фоне СпА статистически значимо возро-
сло в 2,3 раза (28 случаев – на фоне СпА, 12 случаев – до де-
бюта СпА; p=0,03). 

При анализе взаимосвязи между проводимой тера-
пией и развитием КИ определенной локализации отмечена 
положительная корреляция между приемом ГК и развити-
ем микозов (r=0,216; p=0,04); между длительностью прие-
ма ГК и развитием инфекций глаз (r=0,385; p=0,01); между 
длительностью приема МТ и развитием тонзиллита (r=0,25; 
p=0,03). При анализе взаимосвязи класса препаратов, дли-
тельности приема, количества применявшихся ГИБП была 
выявлена положительная корреляция между применением 
ингибиторов интерлейкина (иИЛ) 12/23 и развитием тон-
зиллита (r=0,261; p=0,01); между длительностью использо-
вания иФНО-α и развитием отита (r=0,287; p=0,01); меж-
ду количеством последовательно назначавшихся иФНО-α 
и развитием отита (r=0,273; p=0,02). 

Следует подчеркнуть, что несмотря на частое развитие 
у больных СпА инфекций ДП и ЛОР-органов, вакцинацию 

Рис. 1. Риск развития инфекций у больных спондилоартритами

Таблица 2. Структура коморбидных инфекций 

у больных спондилоартритами (n=93)

Коморбидные инфекции
Число 

больных

Острая респираторная вирусная инфекция 73

Тонзиллит 37

Острый бронхит 22

Пневмония 17

Синусит 17

COVID-19 16

Отит 13

Грипп 12

Туберкулез 3

Герпес-вирусные инфекции 41

Микозы 22

Инфекции глаз (конъюнктивиты 

и блефариты)
17

Инфекции мочевыводящих путей 14

Инфекции кожи 11

Инфекции половых органов 9

Кишечные инфекции 5

Хронический гепатит С 2

Другие (инфекции костей, краснуха) 2

Доверительный
интервал

0,937 (0,462; 1,899)

1,230 (0,503; 3,004)

1,000 (0,556; 1,799)

1,163 (0,542; 2,494)

0,557 (0,260; 1,193)

1,690 (0,744; 3,838)

1,517 (0,247; 9,297)

1,385 (0,681; 2,820)

0,922 (0,417; 2,036)

2,361 (0,787; 7,086)

2,384 (0,707; 8,034)

1,248 (0,696; 2,240)

0,530 (0,171; 1,647)

1,513 (0,736; 3,110)

0,767 (0,375; 1,569)

2,421 (1,070; 5,477)

1,164 (0,952; 1,423)
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против пневмококковой инфекции получили только 3 па-
циента, а ежегодная иммунизация против гриппа проводи-
лась лишь 6 больным.

Обсуждение

Согласно результатам проведенного исследования, 
ведущее место в структуре КИ и СКИ у больных СпА за-
нимали инфекции ДП и ЛОР-органов. Сходные данные 
получены и другими авторами, в том числе при анализе 
двух крупных регистров – итальянского и испанского [2, 
8–10]. 

Следует подчеркнуть, что в нашей работе инфек-
ции нижних ДП (пневмония и острый бронхит) соста-
вили треть СКИ у больных СпА, получавших ГИБП. 
Тем не менее уровень охвата вакцинацией против пневмо-
кокковой инфекции и гриппа в данной когорте пациентов 
оказался крайне низким. Вместе с тем собственные данные 
и результаты исследований зарубежных авторов свидетель-
ствуют о том, что вакцинация против пневмококковой 
инфекции и гриппа является безопасной, иммуногенной 
и клинически эффективной, и ее следует настоятельно ре-
комендовать большинству больных ИВРЗ, в том числе па-
циентам с АС и ПсА, особенно тем, кому планируется те-
рапия ГИБП [11–13].

Второе место в структуре КИ в нашем исследова-
нии принадлежало герпес-вирусным инфекциям (в пер-
вую очередь за счет случаев, вызванных вирусом просто-
го герпеса). При этом взаимосвязь с проводимой терапией 
не установлена. Мы полагаем, что полноценно оценить 
вклад проводимой терапии в развитие герпес-вирусных 
инфекций в настоящее время не представляется возмож-
ным из-за малого числа документированных случаев HZ, 
поскольку другие авторы на фоне применения иФНО-α 
и БПВП отмечали нарастание частоты HZ [3]. 

Третье место в структуре КИ в нашей работе зани-
мали грибковые инфекции. При этом ни одного случая 
инвазивного микоза выявлено не был о – как на фоне те-
рапии иФНО-α, так и при назначении иИЛ-17. Наши дан-
ные совпадают с результатами исследования N.E. Aikawa 
и соавт. [14], которые сообщили об отсутствии инвазив-
ных грибковых инфекций у пациентов с ИВРЗ, получав-
ших иФНО-α, в том числе у больных АС и ПсА. В то же 
время следует помнить о потенциальной возможности раз-
вития микозов при использовании иИЛ-17, в связи с чем 
при решении вопроса о назначении такого лечения ре-
комендуется предварительный скрининг на Candida spp. 
и, в случае необходимости, – проведение курсового лече-
ния местными или системными противогрибковыми пре-
паратами [15]. 

Хорошо известно, что применение иФНО-α у боль-
ных АС и ПсА может сопровождаться повышени-
ем риска развития ТБ [4, 5, 16, 17]. В настоящем исследо-
вании ТБ развился у 2 пациентов на фоне терапии ИНФ. 
В одном случае был диагностирован инфильтративный ТБ 

легких у больной ПсА, получавшей комбинированную те-
рапию МТ и ИНФ; во втором – ТБ внутригрудных лимфа-
тических узлов у больного АС, получающего монотерапию 
ИНФ. В обоих случаях ТБ развивался после шестой инфу-
зии препарата. Более того, у одного пациента, ранее не по-
лучавшего иммуносупрессивную терапию, при скрининге 
выявлена латентная туберкулезная инфекция, что не было 
неожиданностью с учетом распространенности ТБ в Рос-
сии. Поэтому необходим обязательный скрининг на ТБ 
перед началом лечения любым ГИБП и последующее ре-
гулярное обследование для исключения развития активно-
го ТБ и мониторинга латентной ТБ-инфекции [6].

Другие КИ (инфекции глаз, мочевыводящих путей, 
кожи, половых органов, костей, кишечные инфекции, 
хронический гепатит С) в нашем исследовании докумен-
тировались редко. Тем не менее, согласно данным литера-
туры, у больных СпА не исключено развитие этих КИ [6], 
что требует повышенной настороженности врача при про-
ведении активной противоревматической терапии у этих 
пациентов. 

Заключение

Таким образом, проблема КИ при СпА представ-
ляется актуальной и заслуживает серьезного внимания. 
Наши данные убедительно свидетельствуют о нарастании 
числа случаев СКИ у больных СпА, получавших ГИБП 
или ГИБП в сочетании с БПВП и/или ГК. Необходимы 
дальнейшие исследования на большей когорте больных 
для оценки влияния проводимой терапии на частоту разви-
тия КИ и поиска факторов риска развития КИ. Кроме того, 
принимая во внимание лидирующее место инфекций ДП 
и ЛОР-органов в структуре КИ в целом и СКИ в частно-
сти, следует активно пропагандировать среди коллег и па-
циентов ревматологического профиля вакцинацию против 
пневмококковой инфекции и гриппа как наиболее эффек-
тивный метод профилактики инфекционных заболева-
ний. Подобный подход, несомненно, будет способствовать 
улучшению курации и повышению качества жизни ревма-
тологических больных.
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