
Международные и российские рекомендации по лечению ревматических заболеваний

16 Научно-практическая ревматология. 2023;61(1):16–24

Хронические и  оппортунистические 

инфекции у  больных 

иммуновоспалительными ревматическими 

заболеваниями:  вопросы скрининга 

и  профилактики (по материалам 

рекомендаций EULAR)
Б.С. Белов1, Г.И. Гриднева1, Е.С. Аронова1, Е.Л. Насонов1,2 

На современном этапе развития ревматологии большое внимание уделяется проблеме коморбидных инфек-
ций, оказывающих значимое влияние на морбидность и летальность, особенно при иммуновоспалительных 
ревматических заболеваниях (ИВРЗ). Активное внедрение в клиническую практику инновационных препа-
ратов, действие которых направлено на специфические компоненты патогенеза ИВРЗ, привело к нараста-
нию риска развития инфекций разнообразной природы и локализации, в т. ч. хронических и оппортунисти-
ческих (ХОИ). В настоящей статье проанализированы рекомендации по скринингу и профилактике ХОИ 
у взрослых пациентов с ИВРЗ, предложенные в ноябре 2022 г. экспертами Европейского альянса ревмато-
логических ассоциаций (EULAR, European Alliance of Associations for Rheumatology). Отмечается, что эти 
рекомендации следует рассматривать через призму национальных руководств, учитывающих региональные 
факторы риска, особенности течения, диагностики, терапии и профилактики ХОИ. При этом абсолютно 
оправданным представляется периодический пересмотр скрининговых и превентивных процедур по мере 
накопления новых научных данных. Несмотря на важность мультидисциплинарного подхода и необхо-
димость тесного сотрудничества с врачами других специальностей, рабочая группа EULAR подчеркивает 
центральную роль ревматолога в ведении пациентов с ХОИ, возникающими на фоне ИВРЗ и связанными 
с проводимой противоревматической терапией.
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CHRONIC AND OPPORTUNISTIC INFECTIONS IN PATIENTS WITH IMMUNO-INFLAMMATORY 
RHEUMATIC DISEASES: SCREENING AND PREVENTION ISSUES (BASED ON THE MATERIALS 

OF THE EULAR RECOMMENDATIONS)

Boris S. Belov1, Galina I. Gridneva1, Evgenia S. Aronova1, Evgeny L. Nasonov1,2

At the present stage of development of rheumatology, much attention is paid to the problem of comorbid infections, 
which have a significant impact on mortality and mortality, especially in immuno-inflammatory rheumatic diseases 
(IIRD). The active introduction into clinical practice of innovative drugs, the action of which is aimed at specific 
components of the pathogenesis of IIRD, has led to an increase in the risk of developing infections of various nature 
and localization, including chronic and opportunistic (COI). This article analyzes the recommendations for screen-
ing and prevention of COI in adult patients with acute respiratory infections, proposed in November 2022 by experts 
of the European Alliance of Rheumatology Associations (EULAR). It is noted that these recommendations should be 
considered through the prism of national guidelines that take into account regional risk factors, features of the course, 
diagnosis, therapy and prevention of СOI. At the same time, it seems absolutely justified to periodically review 
screening and preventive procedures as new scientific data accumulate. Despite the importance of a multidisciplinary 
approach and the need for close cooperation with doctors of other specialties, the EULAR working group empha-
sizes the central role of a rheumatologist in the management of patients with HOI that occur against the background 
of IIRD and are associated with the received anti-rheumatic therapy.
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Введение

На протяжении всего периода развития медицины 
как отрасли науки борьба с инфекциями и инфекционны-
ми осложнениями остается одной из наиболее актуальных 
проблем. Болезни, вызываемые микроорганизмами, по-
прежнему играют существенную роль в патологии челове-
ка и наносят огромный экономический ущерб обществу. 

Значимость данного вопроса для ревматологии опре-
деляется еще и тем, что наличие иммуновоспалительно-
го ревматического заболевания (ИВРЗ) и необходимость 
применения препаратов с иммуносупрессивным дейст вием 
нередко обусловливают развитие коморбидных инфекций 
(КИ), которые существенно затрудняют курацию таких па-
циентов. Так, в последние десятилетия активное внедре-
ние в клиническую практику инновационных генно-инже-
нерных биологических препаратов (ГИБП) и таргетных (т) 
базисных противовоспалительных препаратов (БПВП), 
действие которых направлено на специфические компо-
ненты патогенеза ИВРЗ, привело к нарастанию риска раз-
вития инфекций разнообразной природы и локализации, 
в т. ч. хронических и оппортунистических. 

В ноябре 2022 г. на сайте журнала «Annals of Rheu matic 
Diseases» были опубликованы рекомендации Евро пейского 
альянса ревматологических ассоциаций (EULAR, Europe-
an Alliance of Associations for Rheumatology) по скринингу 
и профилактике хронических и оппортунистических ин-
фекций (ХОИ) у взрослых пациентов с ИВРЗ [1]. В преди-
словии подчеркивается, что несмотря на общепризнанную 
необходимость соблюдения определенных процедур скри-
нинга и профилактических мероприятий, клиническая 
практика в этом отношении представляется весьма гете-
рогенной, а соответствующие рекомендации либо отсутст-
вуют, либо «разбросаны по всей литературе». Поэтому су-
ществует потребность в анализе и сопоставлении данных 
об указанных инфекциях при различных ИВРЗ и методах 
лечения, которые можно было бы применить в ежедневной 
клинической практике в качестве единой точки отсчета. 

В то же время констатируется, что рекомендации 
не могут быть унифицированы для всех инфекций из-
за различий в районе проживания, типа ИВРЗ и связан-
ного с ним риска, проводимой противоревматической те-
рапии и других факторов, привносящих дополнительные 
сложности, в частности возраста и сопутствующих забо-
леваний. Как отмечают авторы, цель данной работы «со-
стояла в том, чтобы сформулировать набор рекомендаций, 
принимая во внимание эти проблемы, чтобы информи-
ровать ревматологов и других медицинских работников 
для принятия решений при ведении больных ИВРЗ, что-
бы гарантировать, что эти инфекции могут быть иденти-
фицированы и адекватно пролечены».

В настоящей статье будут проанализированы основ-
ные положения указанного документа.

Комитетом экспертов EULAR были сформулиро-
ваны 4 основополагающих принципа и 8 рекомендаций 
по различным аспектам скрининга и профилактики неко-
торых ХОИ при ИВРЗ.

Основополагающие принципы скрининга 
и профилактики хронических и оппортунистических 
инфекций у взрослых больных ИВРЗ
Риск ХОИ следует учитывать, периодически переоце-

нивать и обсуждать со всеми пациентами с ИВРЗ до начала 

лечения стандартными (с) БПВП, тБПВП, ГИБП, имму-
нодепрессантами и/или глюкокортикоидами (ГК).

Важное значение имеет сотрудничество ревматоло-
гов и других специалистов, включая инфекционистов, га-
строэнтерологов, гепатологов и пульмонологов.

При принятии решения о скрининге и профилакти-
ке ХОИ следует учитывать индивидуальные факторы риска 
и периодически их переоценивать.

Следует учитывать национальные руководства и ре-
комендации, а также другие факторы, касающиеся энде-
мических инфекционных заболеваний на уровне страны 
или региона.

Рекомендации по скринингу и профилактике 
хронических и оппортунистических инфекций 
у взрослых больных ИВРЗ
Скрининг на латентный туберкулез (ТБ) рекомен-

дуется пациентам до начала лечения ГИБП или тБПВП. 
Скрининг также следует проводить у пациентов с повы-
шенным риском латентного ТБ до начала терапии сБПВП, 
иммунодепрессантами и/или ГК (в зависимости от дозы 
и продолжительности).

Скрининг на латентный ТБ должен проводить-
ся в соответствии с национальными и/или междуна-
родными рекомендациями и обычно включать рентге-
нографию грудной клетки и анализ на высвобождение 
γ-интерферона, а не туберкулиновую кожную пробу, где 
это возможно.

Выбор и сроки терапии латентного ТБ должны опре-
деляться национальными и/или международными реко-
мендациями. Особое внимание следует уделить взаимо-
действию с препаратами, которые обычно используются 
для лечения ИВРЗ.

Все пациенты, которым планируется лечение с/тБПВП, 
ГИБП, иммунодепрессантами и ГК (в зависимости от дозы 
и продолжительности), должны быть обследованы на пред-
мет хронического вирусного гепатита В.

Скрининг на хронический вирусный гепатит С сле-
дует проводить до начала лечения с/тБПВП, ГИБП, им-
мунодепрессантами и ГК (в зависимости от дозы и про-
должительности). Скрининг рекомендуется пациентам 
с повышенными уровнями аланинаминотрансферазы 
(АлТ) или с известными факторами риска.

Скрининг на вирус иммунодефицита человека (ВИЧ) 
рекомендуется перед назначением ГИБП, и его следует рас-
смотреть перед лечением с/тБПВП, иммунодепрессантами 
и ГК (в зависимости от дозы и продолжительности).

Все пациенты, начинающие лечение с/тБПВП, ГИБП, 
иммунодепрессантами и/или ГК (в зависимости от дозы 
и продолжительности), не имеющие иммунитета к вирусу ве-
тряной оспы (VZV, varicella zoster virus), должны быть проин-
формированы о профилактике после контакта с VZV.

Профилактику пневмоцистной пневмонии (ППн) 
следует рассматривать у пациентов с ИВРЗ, применяющих 
высокие дозы ГК, особенно в сочетании с иммунодепрес-
сантами и в зависимости от соотношения риска и пользы.

Комментарии

Основополагающие принципы
Необходимость учета, обсуждения с пациентами и пе-

риодической переоценки рисков ХОИ, по мнению авторов, 
является краеугольным камнем всех сформулированных
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рекомендаций. Как само ИВРЗ, так и противоревматичес-
кие препараты способны повышать вероятность развития 
ХОИ. В связи с этим необходимо ставить в известность па-
циентов в отношении наличия соответствующих рисков 
ХОИ и обсуждать с ними возможности сведения указан-
ных рис ков к минимуму. Совместное принятие решений 
в последние годы все чаще признается важным компонен-
том качественной медицинской помощи при ведении па-
циентов с ИВРЗ, которые должны быть проинформированы 
о том, на появление каких признаков, вероятно, связанных 
с ХОИ, требуется обращать внимание и при этом как мож-
но быстрее обращаться к врачу. Учитывая возможные эска-
лацию или изменение схемы терапии и, соответственно, 
повышение вероятности поздней реактивации латентных 
инфекций, следует периодически пересматривать и повтор-
но обсуждать соответствующие риски ХОИ.

Поскольку ревматологи несут основную долю ответ-
ственности за ведение пациентов с ИВРЗ, они должны ра-
ботать в тесном сотрудничестве с другими специалистами 
при планировании лечения или профилактики ХОИ у па-
циентов, которым инициируется или проводится актив-
ная противоревматическая терапия, – фтизиатрами, гепа-
тологами, гастроэнтерологами, инфекционистами и т. д. 
Это является важным компонентом междисциплинарного 
ведения пациентов, особенно актуальным в контексте дан-
ных рекомендаций.

Известно несколько факторов, повышающих вос-
приимчивость макроорганизма к конкретным предот-
вращаемым ХОИ: в частности, возраст, сопутствующие 
заболевания (например, патология легких), сочетанная те-
рапия другими препаратами и путешествия/проживание 
в эндемичных районах. Принимая во внимание индиви-
дуальный подход, определенный в качестве ключевого 
принципа данных рекомендаций, а также возможность из-
менения вышеуказанных факторов и схемы терапии, реко-
мендуется периодически переоценивать наличие факто-
ров риска ХОИ. В данном аспекте необходимо принимать 
во внимание историю болезни, включая предшествовав-
шие инфекции, образ жизни (например, частые путешест-
вия), вредные привычки (например, курение), вакциналь-
ный статус и предыдущую страну проживания.

Члены рабочей группы EULAR признают возмож-
ность существенных различий в подходах, применяемых 
в разных регионах и странах относительно эндемических 
инфекций. Эти различия могут быть обусловлены геоэпи-
демиологией определенных патогенов, а также факторами, 
связанными со стоимостью и/или доступностью обследо-
вания и лечения. Например, различия в распространенно-
сти ТБ и/или в резистентности Mycobacterium tuberculosis 
обусловливают вариабельность лекарственных схем 
для профилактики реактивации латентного ТБ. С этих по-
зиций, рабочая группа считает целесообразным при прове-
дении скрининга и превентивных мероприятий принимать 
во внимание основные положения национальных/регио-
нальных рекомендаций.

Рекомендации

Туберкулез 
Необходимость скрининга на латентный ТБ до на-

чала терапии ГИБП или тБПВП зафиксирована практи-
чески во всех рекомендациях международных и нацио-
нальных ассоциаций ревматологов. С другой стороны, 

имеется ряд доказательств того, что риск реактивации ла-
тентного ТБ также повышен у пациентов с ИВРЗ, при-
нимающих сБПВП и/или ГК [2–4]. На сегодняшний 
день минимальные доза и/или длительность лечения ГК, 
при превышении которых следует проводить скрининг 
на латентный ТБ, не известны. В ряде руководств предпо-
лагается проведение скрининга у больных, получающих ГК 
в дозе >15 мг/сут. в пересчете на преднизолон более 4 нед. 
[3, 5, 6]. Кроме того, следует рассмотреть возможность 
скрининга до начала приема ГК у пациентов, которые 
имеют сопутствующие факторы риска, в частности зло-
употребление алкоголем, курение, проживание с людьми, 
больными ТБ, проживание в эндемичных регионах и дру-
гие. Несмотря на предположение о том, что циклофос-
фамид может быть связан с развитием ТБ при некоторых 
ИВРЗ [7, 8], конкретные доказательства, касающиеся воз-
действия иммунодепрессантов, отсутствуют.

Имеющиеся данные свидетельствуют о том, что диаг-
ностические тесты, основанные на высвобождении Т-лим-
фоцитами in vitro интерферона-γ (IGRA, interferon-gamma 
release assay), более информативны, нежели проба Манту, 
для диагностики латентного ТБ и в меньшей степени за-
висят от лечения ГК, ГИБП или иммунодепрессантами 
[9–11]. В то же время Московским городским научно-пра-
ктическим центром борьбы с туберкулёзом Департамен-
та здравоохранения г. Москвы совместно с ФГБНУ НИИР 
им. В.А. Насоновой проведено исследование по формиро-
ванию групп высокого риска развития ТБ-больных, прини-
мающих ингибиторы фактора некроза опухоли-α (ФНО-α), 
в которое включено более 800 человек. Соответствие ре-
зультатов внутрикожной пробы с Диаскинтестом® и тестом 
QuantiFERON®-TB Gold оказалось хорошим (κ = 0,62), 
а взаимосвязь – статистически значимой по точному кри-
терию Фишера (р = 0,037). Выбор между пробой с Диаскин-
тестом® или QuantiFERON-TB Gold должен проводиться 
с учетом их доступности и наличия противопоказаний [12].

Несмотря на отсутствие убедительных доказательств 
полезности рентгенографии органов грудной клетки, рабо-
чая группа сочла уместным включить ее в процедуры скри-
нинга на ТБ, принимая во внимание следующие пунк-
ты: а) отрицательный результат IGRA или внутрикожных 
проб не позволяет полностью исключить латентный ТБ 
[13]; б) существует возможность конверсии (от отрица-
тельной к положительной) проб после лечения ГИБП [14, 
15]. Также отмечается, что нет надежных данных, позволя-
ющих определить оптимальную частоту повторного скри-
нинга и необходимость последнего у пациентов, меняю-
щих ГИБП или тБПВП. В Российской Федерации в связи 
с достаточно высокой вероятностью контакта больных, по-
лучающих ГИБП, с источниками ТБ-инфекции невозмож-
но ограничиться, по примеру большинства стран Европы, 
только скринингом перед назначением ГИБП. На фоне ле-
чения ГИБП больные должны регулярно (не реже 1 раза 
в 6 мес.) проходить обследования для исключения разви-
тия активного ТБ и оценки динамики состояния латент-
ной ТБ-инфекции. При этом наблюдение за больными 
со стороны фтизиатра следует продолжать еще в течение 
6 мес. после завершения терапии ГИБП [12].

В соответствии с российскими рекомендациями, 
для превентивного противотуберкулезного лечения боль-
ных, получающих ГИБП или тБПВП в качестве монотера-
пии, допустимо использование только изониазида. В ка-
честве двухкомпонентных схем возможно применение 
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следующих комбинаций: изониазид + этамбутол, изони-
азид + пиразинамид, изониазид + рифампицин. Сочета-
ние рифампицина с пиразинамидом нежелательно из-за бо-
лее высокого риска гепатотоксичности [16]. Также следует 
учитывать взаимодействие между препаратами, используе-
мыми для лечения ИВРЗ и латентного ТБ. В частности, мо-
ниторинг функциональных проб печени необходим у па-
циентов, получающих одновременно изониазид и такие 
препараты, как метотрексат и лефлуномид [17, 18]. Кро-
ме того, совместное применение с рифампицином может 
повлиять на фармакокинетику тБПВП и ГК [19, 20]. Дли-
тельность проведения превентивного противотуберкулезно-
го лечения должна составлять по меньшей мере 12 нед.

Гепатит В
Риск реактивации инфекции, вызванной вирусом ге-

патита В (HBV, hepatitis B virus) и определяемой как появле-
ние или увеличение концентрации ДНК HBV или конвер-
сия из отрицательной в положительную по HBs-антигену 
(HBsAg) форму [21], зависит от исходного HBV-статуса, 
который должен быть определен до начала лечения ИВРЗ. 
Основные этапы маршрутизации пациентов в зависимости 
от данных обследования представлены на рисунке 1.

Стандартный скрининг HBV-статуса включает опре-
деление HBsAg, антител к HBc (анти-HBc) и к HBs (анти-
HBs) антигенам. Всех носителей HBV (HBsAg+), вклю-
чая тех, кто не принимает ГИБП, рекомендуется направить 
к гепатологу для рассмотрения вопроса о противовирусной 
профилактике. Точная доза и продолжительность прие-
ма ГК, увеличивающие риск реактивации HBV, не уста-
новлены. Пациенты, получающие ГК в дозе не менее 10 мг 
в пересчете на преднизолон в течение ≥4 недель, рассма-
триваются Американской гастроэнтерологической ассоци-
ацией как группа высокого риска реактивации HBV [22], 
что также подтверждается мнением экспертов [23, 24].

У больных с разрешившимся гепатитом В (HBsAg–, 
анти-HBc+) риск реактивации инфекции ниже [25–27]. 
Для них рекомендуется регулярный (каждые 3–6 мес.) мо-
ниторинг уровня трансаминаз и вирусной нагрузки. Направ-
ление к гепатологу также рекомендуется для всех пациентов, 
но обязательно при выявлении ДНК ВГВ. Особое внима-
ние следует уделять пациентам с высоким риском реакти-
вации HBV, в основном получавшим ритуксимаб (РТМ). 
Этих больных предлагается направлять к гепатологу 
для рассмотрения вопроса о профилактическом лечении 
независимо от уровня ДНК HBV [28, 29]. Превентивную 

Рис. 1. Алгоритм действий в зависимости от результатов обследования на HBV [1, в модификации]: HBsAg – поверхностный («австра-

лийский») антиген, анти-HBs – антитела к поверхностному антигену; анти-HBc – антитела к ядерному антигену; HBV – вирус гепатита В 

(hepatitis B virus).
1 Положительный результат на анти-HBs при отсутствии HBsAg или анти-HBc соответствует предшествующей вакцинации. Если все три 

маркера являются отрицательными, это означает отсутствие предыдущего контакта с HBV. 
2 Рассмотреть возможность направления на противовирусную профилактику перед началом лечения ритуксимабом, а также при низком 

титре анти-HBs. Риск оценивается индивидуально. 
3 Под HBV-реактивацией понимают рост или появление HBV-ДНК или переход от HBsAg-негативного к HBsAg-положительному варианту.  
4Во многих национальных руководствах упоминается схема 1 раз в 3–6 мес. Также учитываются факторы риска и стоимость исследований.
5Также рекомендуется периодический осмотр гепатолога.

Скрининг перед иммуносупрессивной терапией: HBsAg, анти-HBs, анти-HBc1

HBsAg+: хроническая инфек-

ция или носительство
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лечение
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противовирусную терапию, особенно при высокой исходной 
вирусной нагрузке, желательно начинать за 1–2 нед. до ини-
циации иммуносупрессивного лечения [30]. Если отсрочка 
начала лечения иммуносупрессорами не представляется воз-
можной, антивирусные препараты должны быть назначены 
как можно скорее. Во время терапии необходим регуляр-
ный мониторинг уровня виремии и активности трансаминаз 
каждые 4–12 нед. У больных с латентной HBV-инфекцией 
при лечении РТМ рекомендуется мониторинг анти-HBs, 
т. к. снижение их концентрации или исчезновение являет-
ся первым предвестником появления HBsAg и реактивации 
HBV [31, 32]. Исходя из имеющихся в литературе данных 
о сроках прекращения профилактики предлагается продол-
жить профилактическое лечение в течение как минимум 
6–12 мес. после окончания противоревматической терапии 
(при лечении РТМ – вплоть до 18 мес.) [33, 34].

Гепатит С
В работах, включавших пациентов с ревматоидным 

артритом (РА) и псориатическим артритом, которые по-
лучали различные противоревматические препараты (пре-
имущественно ГИБП), было показано, что реактивация 
вируса гепатита С (HCV, hepatitis C virus) действительно 
возможна, но у небольшого числа больных [35, 36]. Одна-
ко большинство этих исследований были опубликованы 
до того, как стали широкодоступными новые, более эф-
фективные средства против HCV, в частности противови-
русные препараты прямого действия (ПППД). Учитывая 
общественную значимость проблемы, комитет экспертов 
EULAR предлагает рассмотреть возможность скринин-
га, включающего исследование на наличие HCV-антител, 
а при их обнаружении – определение вирусной нагрузки 
(РНК HCV), у всех больных ИВРЗ перед началом лече-
ния. С учетом экономической эффективности и географи-
ческих различий первоочередное обследование на HCV-
инфекцию рекомендуется пациентам с сопутствующими 
факторами риска (например, употребление наркотиков 
внутривенно) или при повышении лабораторных показате-
лей функции печени, главным образом, АлТ. При выявле-
нии вирусной нагрузки (РНК HCV) больные должны быть 
направлены к гепатологу или инфекционисту для проведе-
ния противовирусного лечения.

В дополнение к вышеизложенному авторы настоящей 
статьи считают целесообразным привести основные поло-
жения консенсусных рекомендаций итальянских экспертов 
относительно тактики ведения больных РА с HCV-инфек-
цией, имеющие существенное практическое значение [37].

• Согласно международным рекомендациям по ле-
чению HCV-ассоциированных заболеваний печени, эра-
дикация HCV должна быть рассмотрена у всех инфициро-
ванных пациентов с РА. По возможности у пациентов с РА 
следует предпринять попытку эрадикации HCV до начала 
лечения БПВП и ГИБП. Лечение ПППД не рассматрива-
ется как несовместимое с терапией ГИБП, однако данные 
по безопасности одновременного применения этих препа-
ратов в настоящее время отсутствуют.

• Гидроксихлорохин (у больных с циррозом печени 
классов А и В по Чайлду – Пью) и сульфасалазин (класс А) 
рассматриваются как безопасные. Метотрексат и лефлуно-
мид не рекомендуются при наличии признаков цирроза пе-
чени всех классов. Показана анти-HCV-активность цикло-
спорина А. Ингибиторы ФНО-α (в частности этанерцепт) 
обладают приемлемым профилем безопасности и хорошо 

переносятся больными с HCV-инфекцией. Для РТМ про-
филь безопасности хороший при криоглобулинемии (воз-
можен рост вирусной нагрузки); препарат противопоказан 
при циррозе печени классов В и С.

• Длительная терапия ГК в малых дозах (<10 мг/сут. 
в пересчете на преднизолон) может негативно повлиять 
на эволюцию хронической HCV-инфекции.

• Данные об отдаленной безопасности ГИБП 
не являются окончательными. Поэтому следует рекомен-
довать тщательный мониторинг функции печени и ви-
русной нагрузки для всех больных, у которых лечение 
ПППД невозможно или должно быть отложено.

Вирус иммунодефицита человека 
Констатируя отсутствие надежных данных о безопас-

ности применения БПВП/ГИБП, иммунодепрессантов 
или ГК у пациентов с с/тВИЧ, группа экспертов EULAR 
поддержала необходимость проведения скрининга на дан-
ную инфекцию до начала лечения ГИБП. Учитывая обще-
ственную значимость проблемы, скрининг на ВИЧ можно 
проводить до начала использования других противоревма-
тических средств, как это предлагается в рекомендациях 
для конкретных ИВРЗ или в инструкциях по применению 
отдельных препаратов.

В то же время накапливаемый опыт свидетельству-
ет о том, что лечение ИВРЗ у ВИЧ-положительных боль-
ных может проводиться так же, как и у неинфицированных 
лиц, при соблюдении следующих условий: продолжение 
антиретровирусной терапии; низкая вирусная нагрузка 
(<60 000 копий/мл); достаточное количество CD4+ Т-кле-
ток (>200/мл3) [38].

Herpes zoster
Признавая, что на статус иммунитета к VZV могут 

влиять различные факторы, в том числе национальные нор-
мативные акты, доступ к тестированию, а также предшест-
вующая вакцинация или инфекция в анамнезе, эксперты 
EULAR сочли нецелесообразным формулировать конкрет-
ные рекомендации по этому вопросу. Однако рабочая груп-
па отстаивает важность установления статуса иммунитета 
к VZV на основе подробного анализа медицинского анам-
неза. Опираясь на опубликованные ранее мнения [39, 40], 
рабочая группа согласилась с тем, что лица, идентифици-
рованные как не имеющие VZV-иммунитета или имеющие 
сомнительные данные в этом отношении, должны быть за-
ранее проинформированы о целесообразности профилак-
тики и превентивных мер после контакта с больным ве-
тряной оспой или опоясывающим лишаем, в соответствии 
с локальными рекомендациями. Подчеркивается, что в ли-
тературе отсутствуют данные об уровнях иммуносупрессии 
или иммуномодуляции (типе лечения), на которые следует 
ориентироваться, оценивая пользу постконтактной про-
филактики.

Вследствие недостатка данных в настоящее время ру-
тинная профилактика реактивации VZV-инфекции с по-
мощью противовирусных препаратов не рекомендуется. 
Однако, по мнению британских экспертов, превентив-
ная тактика для больных ИВРЗ должна строиться, исхо-
дя из групп риска, выделяемых на основании проводимой 
противоревматической терапии:

• группа низкого риска – гидроксихлорохин, суль-
фасалазин, а также преднизолон, метотрексат или азатио-
прин в низких дозах; 
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• группа среднего риска – любое из следующего 
за последние 3 мес.: преднизолон >40 мг/сут. в течение 
>1 нед., или >20 мг/сут. в течение >2 нед., или метотрексат 
>25 мг/нед., или азатиоприн >3 мг/кг/сут., или меркапто-
пурин 1,5 мг/кг/сут.;

• группа высокого риска – любое из следующего 
за последние 6 мес.: циклофосфамид, ГИБП, циклоспо-
рин, лефлуномид1.

Отмечается, что никаких дальнейших действий 
не требуется после контакта с VZV больного ИВРЗ, полу-
чающего терапию низкого риска; тем не менее, целесо-
образно рассмотреть вопрос о профилактике ациклови-
ром после обсуждения с лечащим врачом. Если пациенты 
из группы среднего риска имеют серологические призна-
ки противогерпетического иммунитета, то после контак-
та с VZV дальнейших экстренных действий не требуется. 
Если таких данных нет, то следует определить серологиче-
ский VZV-статус и в случае негативных результатов обсу-
дить введение противогерпетического иммуноглобулина. 
Если пациент получает терапию высокого риска и имеет 
отрицательный серологический статус, также рекоменду-
ется применение иммуноглобулина [39].

Пневмоцистная пневмония 
Профилактика ППн в основном изучалась у паци-

ентов с ИВРЗ, получавших ГК. Хотя минимальная доза 
и продолжительность лечения ГК не определены, дан-
ные свидетельствуют о том, что профилактика показана 
при дозах >15–30 мг/сут. в пересчете на преднизолон в те-
чение >2–4 нед. [41, 42]. Поскольку большинство исследо-
ваний не фокусировались на конкретном ИВРЗ, эксперты 
EULAR считают невозможным дать рекомендации по про-
филактике ППн при отдельных заболеваниях, хотя риск 
заражения этой инфекцией может существенно различать-
ся [43]. Данные, касающиеся конкретного вклада других 
противоревматических препаратов в развитие ППн, ог-
раничены. С другой стороны, показано, что совместное 
применение иммунодепрессантов с ГК увеличивает риск 
ППн [44, 45]. В качестве факторов риска ППн также рас-
сматриваются персистирующая лимфопения, пожилой 
возраст и заболевания легких в анамнезе [46, 47]. 

В то же время следует отметить, что, по мнению ряда 
авторов, не вызывает сомнений необходимость профи-
лактики ППн у больных гранулематозом с полиангиитом 
на протяжении индукционной терапии циклофосфаном 
или ритуксимабом [48, 49]. В рекомендациях, подготовлен-
ных экспертами группы ISMIR (Italian group for the Study 
and Management of Infections in patients with Rheumatic 
diseases), отмечается, что профилактика ППн показана 
всем больным РА с количеством CD4+ клеток <200/мкл 
или с числом лимфоцитов <500/мкл с обязательным тща-
тельным мониторированием нежелательных явлений (НЯ). 
Кроме того, больные РА, имеющие 3 и более факторов ри-
ска (возраст старше 65 лет; число лимфоцитов >500/мкл, 
но <1500/мкл; лечение иммунодепрессантами и/или ГК 
>3 мес.; применение ГИБП в анамнезе; сопутствующие за-
болевания легких; снижение содержания сывороточного 
альбумина или IgG), заслуживают особого внимания и рас-
сматриваются в качестве кандидатов для первичной про-
филактики ППн в индивидуальном порядке [50].

1Сюда же, по всей вероятности, следует отнести ингибиторы 
янус-киназ (прим. авт.)

Наиболее часто используемой схемой профилакти-
ки ППн является прием триметоприм/сульфаметоксазо-
ла (ТМП-СМК) 480 мг/сут. или 960 мг три раза в неделю 
[51, 52]. Имеются публикации, свидетельствующие о том, 
что уменьшенные дозы (например, 240 мг ежедневно) так-
же могут быть эффективными и связаны с меньшим коли-
чеством НЯ. НЯ, связанные с ТМП-СМК (например, тош-
нота, головная боль, сыпь), возникают примерно у 20% 
пациентов. Высказывались опасения по поводу более вы-
сокой частоты НЯ у лиц, получавших метотрексат (осо-
бенно в связи с комбинацией ТМП-СМК и метотрексата 
и рис ком цитопении) или у пациентов с системной кра-
сной волчанкой [43, 53]. 

Альтернативными профилактическими препарат-
сми являются атоваквон, дапсон или пентамидин. Несмо-
тря на определенные разногласия [54], они, по-видимому, 
имеют одинаковую эффективность с ТМП-СМК [55, 56], 
однако их применение ограничено такими факторами, 
как стоимость или потребность в госпитализации [57].

Заключение

Рабочей группой EULAR впервые представлен пе-
речень рекомендаций по скринингу и профилактике ХОИ 
при ИВРЗ, сформированный на основе систематического 
обзора, выполненного группой экспертов в области рев-
матологии, пульмонологии и инфекционных заболеваний 
[58]. В то же время эти рекомендации следует рассматривать 
через призму национальных руководств, учитывающих ре-
гиональные факторы риска, особенности течения, диагно-
стики, терапии и профилактики ХОИ. При этом абсолют-
но оправданным представляется периодический пересмотр 
скрининговых и превентивных процедур по мере накопле-
ния новых научных данных. Несмотря на важность муль-
тидисциплинарного подхода и необходимость тесного 
сотрудничества с врачами других специальностей, рабо-
чая группа EULAR подчеркивает центральную роль ревма-
толога в ведении пациентов с ХОИ, возникающими на фоне 
ИВРЗ и связанными с проводимой противоревматиче-
ской терапией. Предполагается, что эти рекомендации бу-
дут полезным подспорьем в принятии решений для специ-
алистов, проживающих во многих странах и работающих 
в различных системах здравоохранения. Вместе с тем про-
блема ХОИ при ИВРЗ содержит большое количество жду-
щих своего решения вопросов, часть которых отражена 
в программе дальнейших исследований (см. Приложение).

Статья подготовлена в рамках научно-исследователь-
ской работы ФГБНУ «Научно-исследовательский инсти-
тут ревматологии им. В.А. Насоновой», № государственного 
задания 1021051503137-7.
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Приложение

Программа дальнейших исследований по проблеме ХОИ при ИВРЗ

Другие вирусы
• Безопасно ли лечить больных, живущих с ВИЧ, 

противоревматическими препаратами?
• Когда следует рассматривать противовирусную 

профилактику у больных ИВРЗ, имеющих рецидивирую-
щие инфекции опоясывающего герпеса?

• Полезна ли постконтактная профилактика для па-
циентов, не имеющих иммунитета к VZV, но контактиро-
вавших с VZV?

• Следует ли пациентам с ИВРЗ, начинающим про-
тиворевматическую терапию, проходить скрининг на ци-
томегаловирус?

Пневмоцистная пневмония 
• Различается ли риск ППн в зависимости от основ-

ного ИВРЗ (например, гигантоклеточный артериит, ANCA-
ассоциированный васкулит и т. д.)?

• Каков дополнительный риск ППн у пациентов, 
получающих комбинированное лечение ГК и иммуноде-
прессантами, по сравнению с теми, кто получает ГК в мо-
нотерапии?

• Какая самая безопасная и эффективная схема про-
филактики ППн?

• Как долго пациенты с риском ППн должны полу-
чать профилактику?

Другие патогены
• Снижает ли отказ от определенных продуктов (на-

пример, от непастеризованного сыра) риск оппортунисти-
ческих и тяжелых инфекций у пациентов с ИВРЗ, получа-
ющих противоревматическое лечение?

• Должны ли пациенты с ИВРЗ, начинающие про-
тиворевматическую терапию и проживающие в эндемич-
ных районах, проходить скрининг на Leishmania, Histoplas-
ma или Coccidioides?

• Должны ли пациенты с ИВРЗ, начинающие про-
тиворевматическую терапию, проходить скрининг на гриб-
ковые инфекции?
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Общие вопросы
• Различается ли риск ХОИ при применении раз-

личных классов противоревматических препаратов?
• При какой дозе и продолжительности приема ГК 

начинает возрастать риск ХОИ по сравнению с пациента-
ми, не получающими ГК? Имеются ли различия в зависи-
мости от патогена?

• Как часто больные ИВРЗ, получающие противо-
ревматическую терапию, должны проходить повторный 
скрининг на наличие ХОИ?

• Является ли экономически эффективным скри-
нинг и профилактика ХОИ у больных ИВРЗ, получающих 
противоревматическую терапию?

Туберкулез
• Должны ли пациенты, начинающие лечение им-

мунодепрессантами (например, циклофосфамидом), про-
ходить рутинный скрининг на латентный ТБ?

• Следует ли проводить скрининг нетуберкулез-
ных микобактерий у пациентов, начинающих противорев-
матическую терапию? Каков наиболее эффективный спо-
соб скрининга для этих инфекций?

• Как часто следует проходить повторный скри-
нинг пациентам, которые уже прошли тестирование на ТБ? 
В связи с этим есть ли необходимость в повторном скринин-
ге пациентов, которые переходят на ГИБП или тБПВП?

Гепатит
• Когда следует начинать противовирусное лечение ге-

патита у больных ИВРЗ, у которых в дебюте противоревмати-
ческого лечения обнаружен риск реактивации гепатита?

• Как долго следует продолжать противовирусную 
профилактику гепатита у пациентов с риском реактива-
ции гепатита после прекращения противоревматического 
лечения?

• Должны ли пациенты с хроническим или разре-
шившимся гепатитом В также проходить скрининг на ге-
патит D?


