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Перикардит – клинический синдром, характеризующийся воспалением и утолщением перикарда, относит-
ся к числу наиболее распространенных форм воспалительных заболеваний сердечно-сосудистой системы. 
Наиболее частым и тяжелым осложнением острого перикардита является идиопатический рецидивирующий 
перикардит (ИРП), неблагоприятный прогноз при котором связан с риском развития тампонады сердца и кон-
стриктивного перикардита. Патогенез перикардита связывают со сложным взаимодействием факторов внеш-
ней среды, генетической предрасположенности и патологической активации врожденного и приобретенного 
иммунитета. Особое внимание привлекают аутовоспалительные механизмы, связанные с гиперпродукцией 
интерлейкина (ИЛ) 1. Стандартная терапия перикардита включает нестероидные противовоспалительные 
препараты, колхицин, глюкокортикоиды и иммуносупрессивные препаратов. Новое направление фармакоте-
рапии перикардита связано с применением препаратов из группы блокаторов ИЛ-1, одним из которых является 
анакинра (рекомбинантный негликозилированый аналог антагониста ИЛ-1 рецептора), блокирующий сигна-
лизацию ИЛ-1β и ИЛ-1α. Суммированы материалы многочисленных исследований, свидетельствующие о том, 
что анакинра является эффективным препаратом для лечения пациентов с ИРП, резистентных к стандартной 
терапии. Предполагается, что более широкое применение анакинры, особенно на ранних стадиях перикардита, 
будет не только способствовать улучшению прогноза, но и иметь значение для выделения аутовоспалительного 
фенотипа ИРП и разработки программ персонифицированной терапии.
Ключевые слова: перикардит, идиопатический рецидивирующий перикардит, иммуновоспалительные рев-
матические заболевания, интерлейкин 1, анакинра
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PROBLEMS OF IMMUNOPATHOLOGY AND PROSPECTS FOR PHARMACOTHERAPY 
OF IDIOPATHIC RECURRENT PERICARDITIS: USING AN INTERLEUKIN 1 INHIBITOR (ANAKINRA)

Evgeny L. Nasonov1,2, Zulfiya N. Sukmarova1, Tatiana V. Popkova1, Boris S. Belov1 

Pericarditis, a clinical syndrome characterized by inflammation and thickening of the pericardium, is one of the most 
common forms of inflammatory diseases of the cardiovascular system. The most common and severe complication 
of acute pericarditis is idiopathic recurrent pericarditis (IRP), which has a poor prognosis associated with the risk 
of cardiac tamponade and constrictive pericarditis. The pathogenesis of pericarditis is associated with a complex 
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Введение

Перикардит – клинический синдром, характеризую-
щийся воспалением и утолщением перикарда, относится 
к числу наи более распространенных форм воспалительных 
заболеваний сердечно-сосудистой системы [1]. При нали-
чии сопутствующего воспалительного поражения миокар-
да состояние определяется как «миоперикардит». По данным 
эпидемиологических исследований, частота острого пери-
кардита составляет 27,7 случая на 1 000 000 человек в год, 
а частота госпитализаций – 5,4–26 случаев на 100 000 па-
циентов в год [2]. Доля пациентов с острым перикарди-
том составляет 6% среди пациентов в отделение интенсив-
ной терапии (ОИТ) с болями в грудной клетке. 

В соответствии с рекомендациями Европейского об-
щества кардиологов (ESC, European Society of Cardiology) 
выделяют следующие формы перикардита: острый пери-
кардит; непрекращающийся (incessant) перикардит (пер-
систирование симптомов более 4–6 нед., но менее 3 мес.); 
рецидивирующий перикардит (обострение после бес-
симптомного периода через 4–6 нед.); хронический пе-
рикардит (длительность симптомов более 3 мес.) [1]. 
Диагностика перикардита основывается на данных кли-
нических и инструментальных исследований и включа-
ет четыре основных критерия: 1) перикардиальная боль 
в груди (острая, подлопаточная, усиливающаяся при ды-
хании, уменьшающаяся при наклонах вперед); 2) шум тре-
ния перикарда; 3) новая распространенная элевация сег-
мента ST (может быть различной степени выраженности 
и формы) или депрессия сегмента PR на электрокардиог-
рамме; 4) перикардиальный выпот (новый или нарастаю-
щий по данным любого исследования, обычно эхокардио-
графии (ЭХО-КГ) или рентгенографии). В большинстве 
случаев для установления диагноза «перикардит» доста-
точно двух основных критериев. Специфические лабо-
раторные биомаркеры для характеристики воспалитель-
ной активности перикардита отсутствуют. Тем не менее, 
для подтверждения диагноза «перикардит» и в большей 
степени для оценки эффективности противовоспалитель-
ной терапии рекомендуется проводить определение скоро-
сти оседания эритроцитов (СОЭ) и С-реактивного белка 
(СРБ) [1]. У пациентов с острым перикардитом увеличение 
концентрации СРБ в первые 12 часов после начала симпто-
мов отмечено в 80–96% случаев [3, 4], и у 60% пациентов 
в течение недели на фоне терапии происходит нормализа-
ция этого показателя [4]. Увеличение концентрации СРБ 
и высокий коэффициент соотношения нейтрофилов/лим-
фоцитов ассоциируется с риском развития тампонады пе-
рикарда [5]. У пациентов с рецидивирующим перикарди-
том, имеющих высокую концентрацию СРБ (>10 мг/Л), 

вероятность клинического улучшения ниже, а время 
для достижения ремиссии больше, чем у пациентов с ис-
ходно низким уровнем СРБ [6]. 

Условно выделяют первичный (идиопатический) 
перикардит, который, однако, большинство исследовате-
лей связывают с вирусными инфекциями (вирусы Кокса-
ки A и B, эховирус, аденовирус, вирус иммунодефицита 
человека, вирусы герпеса, вирус Эпштейна – Барр, ви-
рус гриппа, цитомегаловирус, парвовирус B19 и др.) [7, 
8], и вторичный перикардит, развивающийся как си-
стемное проявление (или осложнение) широкого спек-
тра патологических состояний, в том числе иммуново-
спалительных ревматических заболеваний (ИВРЗ) [9–11], 
или обусловленный разнообразными причинами (ин-
фаркт миокарда, травма грудной клетки, почечная не-
достаточность, постперикардиотомный синдром, злока-
чественные новообразования, их радиационная терапия 
и др.) [8]. Вирусная инфекция (обнаружение IgM-антител 
к предполагаемому инфекционному агенту) как причина 
острого перикардита достоверно подтверждается менее 
чем у половины пациентов [12], а молекулярное тестиро-
вание перикардиальной жидкости и ткани сердца не ре-
комендуется, поскольку его результаты обычно не влия-
ют на прогноз и характер терапии [1]. Поэтому термины 
«вирусный перикардит» и «идиопатический перикардит» 
предлагается использовать как синонимы, подразумевая, 
что последний имеет предположительно вирусную эти-
ологию [7, 8]. Исключением является туберкулезный пе-
рикардит, который составляет 70–80% всех случаев этой 
патологии в развивающихся странах, и перикардит, свя-
занный с инфекцией вирусом иммунодефицита челове-
ка (ВИЧ), частота которого при этой инфекции достигает 
90%. Перикардит относится к числу характерных ослож-
нений COVID-19 (coronavirus disease 2019), этиологически 
связанной с вирусом SARS-CoV-2 (severe acute respiratory 
syndrome-related coronavirus 2), и вакцинации против этой 
инфекции [13–16]. У пациентов с COVID-19 развитие пе-
рикардита наблюдается в 1,5% случаев и ассоциируется 
с увеличением риска летальных исходов. Однако при ау-
топсии перикардит выявляется значительно чаще – у 20% 
пациентов, умерших от COVID-19 [17, 18]. Описаны еди-
ничные случаи перикардита (или миоперикардита) после 
вакцинации против вируса SARS-CoV-2 (0,0001%). 

Обычно острый перикардит характеризуется добро-
качественным, самолитимитирующим течением. Одна-
ко у 15–30% пациентов (6 случаев на 100 000 пациентов 
в год) после первого эпизода и более чем у 40% пациентов, 
перенесших повторное обострение [19, 20], может разви-
ваться так называемый идиопатический рецидивирующий 

interaction of environmental factors, genetic predisposition, and pathological activation of innate and acquired immunity. Autoinflammatory mecha-
nisms associated with hyperproduction of interleukin (IL) 1 attract particular attention. Standard therapy for pericarditis includes non-steroidal anti-
inflammatory drugs, colchicine, glucocorticoids, and immunosuppressive drugs. A new direction in the pharmacotherapy of pericarditis is associated 
with the use of Anakinra (a recombinant non-glycosylated analog of an IL-1 receptor antagonist), which blocks the signaling of IL-1β and IL-1α. 
The materials of numerous studies are summarized, indicating that Anakinra is an effective drug for the treatment of patients with IRI who are resist-
ant to standard therapy. It is assumed that the wider use of Anakinra, especially in the early stages of pericarditis, will not only improve the prognosis, 
but also be important for the identification of the autoinflammatory phenotype of IRI and the development of personalized therapy programs.
Keywords: pericarditis, idiopathic recurrent pericarditis, immunoinflammatory rheumatic diseases, interleukin 1, anakinra
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перикардит (ИРП) [2], характеризующийся неблагоприят-
ным прогнозом, связанным с риском развития тампонады 
сердца и констриктивного перикардита [21]. По данным 
В.Ю. Мячиковой и соавт., в Российской Федерации рас-
пространенность ИРП составляет 1,1 случая на 100 000 на-
селения [22]. К факторам риска ИРП относятся лихо-
радка (>38 °С), подострое течение, выраженный выпот 
в полости перикарда (>20 мм), развитие тампонады серд-
ца, отсутствие эффекта на фоне лечения нестероидными 
противовоспалительными препаратами (НПВП) в тече-
ние более 1 нед. и, вероятно, применение глюкокортико-
идов (ГК) [23, 24]. 

Метод

Целью публикации является анализ результатов кли-
нического применения анакинры при перикардите [25]. 
При подготовке обзора мы (ЕЛН) провели исчерпыва-
ющий поиск в базах данных MEDLINE (через PubMed) 
и Google Scholar, включавший все релевантные публикации 
до 10.01.2023. Поиск осуществлялся по следующим ключе-
вым словам и ограничивался англоязычными публикаци-
ями: (Anakinra and pericarditis), или (interleukin 1 receptor 
antagonist protein/administration and dosage), или (interleu-
kin 1 receptor antagonist protein/agonists), или (interleukin 1 re-
ceptor antagonist protein/antagonists and inhibitors) и (pericar-
ditis/chemically induced), или (pericarditis/complications), 
или (pericarditis therapy), или (pericarditis/immunology), 
или (pericarditis/prevention and control), или (pericarditis/
therapy). Всего было идентифицировано 5037 статей, среди 
которых 148 статей были посвящены применению анакин-
ры при перикардите. Для более детального анализа резуль-
татов применения анакинры при перикардите было ото-
брано 63 публикации.

Иммунопатология перикардита

Патогенез перикардита (как многих других воспали-
тельных заболеваний) связывают со сложным взаимодей-
ствием факторов внешней среды, генетической предрас-
положенности и патологической активации врожденного 
и приобретенного иммунитета, составляющих основу ауто-
иммунных и/или аутовоспалительных болезней [26–31]. 
Однако в отсутствие адекватных лабораторных моделей пе-
рикардита патогенетические механизмы, лежащие в основе 
этой патологии, могут обсуждаться только гипотетически. 

О роли генетической предрасположенности к разви-
тию ИРП свидетельствуют семейные случаи воспаления 
перикарда. Например, по данным А. Brucato и G. Bram-
billa [32], семейные случаи ИРП имели место у 8 из 60 па-
циентов. Обсуждается связь между развитием ИРП 
и носительством определенных гаплотипов молекул глав-
ного комплекса гистосовместимости – HLA-B14, DRB1*01, 
HLA-A*02, HLA-Cw*07 и особенно HLA-DRB1*0202 [33]. 

В сыворотках пациентов с ИРП обнаруживаются пе-
рекрестно реагирующие антисердечные антитела (АСА), 
реагирующие с α- и β-цепями миозита, антитела к интер-
калированным дискам (АИД) (ранее обнаруженные при ди-
латационной кардиомиопатии) и антиядерные антитела (ан-
ти-Ro/SSA, анти-La/SSB и др.) [34], характерные для ИВРЗ. 
Интересно, что увеличение концентрации АИД и АСА у па-
циентов с перикардитом коррелировало с рецидивировани-
ем и риском госпитализации. В перикардиальной жидкости 

(но не в сыворотке) у пациентов с ИРП обнаружено увели-
чение концентрации провоспалительных цитокинов – ин-
терлейкина (ИЛ) 6, ИЛ-8 и интерферона (ИФН) γ [35, 36], 
а у пациентов с вирусным перикардитом – фактора некро-
за опухоли α (ФНО-α) [36]. Клиническое значение перечи-
сленных иммунных нарушений не ясно и требует дальней-
шего изучения.

В последние годы особое внимание привлекает изуче-
ние роли аутовоспалительных механизмов в развитии пе-
рикардита [37]. Напомним, что аутовоспаление, патогене-
тически связанное с активацией врожденного иммунитета 
и проявляющееся в первую очередь гиперпродукцией цито-
кинов семейства ИЛ-1, рассматривается как ведущий меха-
низм патогенеза так называемых врожденных и приобретен-
ных системных аутовоспалительных заболеваний (САВЗ) 
у детей и взрослых [37–40]. Синтез ИЛ-1 осуществляется 
преимущественно миелоидными клетками и индуцирует-
ся разнообразными патогенными стимулами, определя-
емым как PAMPs (pathogen-associated molecular patterns) 
и DAMPs (damage-associated molecular patterns), взаимодей-
ствующими с паттерн-распознающими рецепторами (PRRs, 
pattern recognition receptors), к которым относятся мем-
бранные Toll-подобные рецепторы (TLR) и цитоплазма-
тические NOD-подобные рецепторы (nucleotide-binding 
oligomerization domain-like receptors (NLR)) иммунных 
клеток. Биологически активная форма ИЛ-1β образует-
ся из крупного предшественника (про-ИЛ-1β) за счет рас-
щепления каспазой 1, экспрессирующейся при активации 
инфламмасом – макромолекулярных белковых цитоплаз-
матических комплексов, которые подвергаются «сборке» 
в ответ на PAMPs и DAMPs. Мутации с приобретением 
функции (gain-of-function) гена NLRP3 (NOD-, LRR- 
and pyrin domain-containing protein 3) инфламмасомы, коди-
рующего криопирин, ассоциируется с развитием криопи-
рин-ассоциированных периодических синдромов (КАПС), 
а мутации с приобретением функции гена MEFV пирин 
инфламмасомы – с семейной средиземноморской лихо-
радкой (ССЛ). «Провоспалительные» свойства ИЛ-1 опре-
деляются индукцией синтеза других «провоспалитель-
ных» цитокинов: ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-8 и др., самого ИЛ-1β 
(за счет механизма аутоамплификации), – а также хемоки-
нов, низкомолекулярных медиаторов воспаления (оксид 
азота и простагландины), матриксных металлопротеиназ, 
экспрессии молекул адгезии на лейкоцитах и эндотели-
альных клетках, стимуляцией гранулопоэза, активацией 
Th1- и Th17-типов иммунного ответа. Индуцируя синтез 
ИЛ-6 и простагландинов, ИЛ-1 участвует в развитии лихо-
радки, синтезе белков острой фазы и анемии воспаления, 
мышечно-скелетной боли, остеопороза, усталости, депрес-
сии и др. Важным (хотя и косвенным) подтверждением роли 
аутовоспалительных механизмов в патогенезе перикардита 
является обнаружение гиперэкспрессии NLRP3-инфлам-
масомы в перикарде при остром перикардите у мышей, 
индуцированном зимозаном [41]. Активация NLRP3-ин-
фламмасомы в различных клетках-мишенях обнаружена 
при широком круге ИВРЗ [42, 43], COVID-19 [44], течение 
которых осложняется развитием перикардита, и при дру-
гих заболеваниях сердечно-сосудистой системы (миокар-
дит, атеросклеротическое поражение сосудов) [45]. Следует 
подчеркнуть, что взаимодействие вирусных PAMPs c PRRs, 
ведущее к активации NLRP3-инфламмасомы и гиперпро-
дукции ИЛ-1, составляет основу противовирусного имму-
нитета, в том числе к вирусам, индуцирующим развитие 



П р о г р е с с  в  р е в м а т о л о г и и  в  X X I  в е к е

50 Научно-практическая ревматология. 2023;61(1):47–61

перикардита [46]. В контексте аутовоспалительной приро-
ды перикардита привлекают внимание материалы сравни-
тельного клинико-генетического анализа (секвенирова-
ние нового поколения (NGS, next generation sequencing)) 
пациентов с ИРП и моногенными САВЗ, включая КАПС, 
ССЛ, лихорадочный синдром, ассоциированный с ФНО-
рецептором, синдром дефицита мевалонат киназы [47]. 
Изучалась распространенность мутаций генов, связан-
ных с САВЗ, включая MEFV (Mediterranean fever), MVK 
(mevalonate kinase), NLRP3, TNFRSF1A (TNF receptor 
superfamily member 1A). Установлено, что для пациентов 
с ИРП характерна высокая частота ГК-зависимости, неспе-
цифической боли в грудной клетке, хронической устало-
сти, а также увеличение концентрации СРБ (89%) и обна-
ружение экстраперикардиального выпота (50%). Развитие 
ИРП (хотя и редко) отмечено при всех моногенных САВЗ. 
Связи между воспалением перикарда и полиморфизмом ге-
нов MVK, NLRP3 и TNFRSF1A не обнаружено, но у 7,8% па-
циентов (10 из 128) с ИРП выявлена редкая делеция MEFV, 
которая у бессимптомных носителей мутации этого гена 
ассоциируется с увеличением концентрации воспалитель-
ных маркеров [48]. В другом исследовании было показано, 
что нейтрофилы у бессимптомных гетерозиготных носи-
телей MEFV M694V обладают «провоспалительной» актив-
ностью [49]. У пациентов с ССЛ мутация гена M694V ас-
социируется с болями в грудной клетке, среди которых 
у 10,9% было подтверждено развитие перикардита [50], 
а 6% пациентов с ИРП имеют мутации гена TNFRSF1A [51, 
52]. Все эти данные позволяют сделать важный вы-
вод о том, что для ИПР характерны черты моногенных 
ИЛ-1 зависимых САВЗ. Косвенным подтверждением уча-
стия аутовоспаления в патогенезе перикардита являются 

данные многочисленных клинических исследований, сви-
детельствующие об эффективности колхицина (блокирует 
полимеризацию микротрубочек в цитоплазме нейтрофи-
лов, ведущую к подавлению миграции этих клеток в зону 
воспаления, и активацию NLRP3-инфламмасомы) [53] 
и генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП), 
ингибирующих сигнализацию ИЛ-1 или его биологические 
эффекты [38, 40], как при САВЗ, так и при ИРП.

Перикардит при иммуновоспалительных 

ревматических заболеваниях

С развитием ИВРЗ связывают более 20% случа-
ев ИРП [54]. По материалам национальной базы дан-
ных госпитализированных пациентов (National Inpatients 
Sample Database, США) (более 100 000 000 пациентов), 
у 17515 (12,2%) из них был диагностирован ИРП. С поправ-
кой на потенциальные факторы риска развитие ИРП ста-
тистически значимо ассоциировалось с системной красной 
волчанкой (СКВ) (отношение шансов (OR, odds ratio) – 
3,671; p<0,001), системной склеродермией ССД (OR=3,615; 
p<0,001), синдромом Шёгрена (OR=1,631; p=0,013), тирео-
идитом Хашимото (OR=2,504; p<0,001) [55]. 

Данные, касающиеся частоты развития перикардита 
при ИВРЗ, суммированы в таблице 1.

При ревматоидном артрите (РА) развитие перикар-
дита имеет место у 30% пациентов, ассоциируется с тяже-
стью заболевания, гиперпродукцией ревматоидных факто-
ров, антител к циклическим цитрулинированным белкам 
и может быть первым проявлением РА [78].

При СКВ перикардит развивается у 11–54% паци-
ентов (обычно в период обострения) [79] и ассоциируется 

Таблица 1. Частота перикардита при иммуновоспалительных ревматических заболеваниях

Заболевания Частота

Ревматоидный артрит [56]
Перикардит – 10%

Выпот в перикарде – 30%

Системная красная волчанка [57]
Перикардит – 25%

Выпот в перикарде – 50%

Системная склеродермия [58]
Перикардит – 1,9–9%

Выпот в перикарде – 15–72%

Синдром Шёгрена [59] Перикардит – около 30%

Смешанное заболевание соединительной ткани [60] Перикардит – 10–30%

Идиопатические воспалительные миопатии [61]
Взрослые: перикардит – 4–25%

Дети: перикардит – 12–15%, чаще при антисинтетазном синдроме

Эозинофильный гранулематоз с полиангиитом [61, 62] Выпот в перикарде (ЭХО-КГ) – 6–7%

Гранулематоз с полиангиитом [63–65] Перикардит – 5%

Микроскопический полиангиит [66] Перикардит – 6%

Узелковый полиартериит [67, 68] Перикардит – 5–6%

Синдром Кавасаки [69, 70] Перикардит – 3–16%

Болезнь Бехчета [71] Перикардит – менее 5%

Саркоидоз сердца [72] Перикардит – менее 5%

Болезнь Стилла взрослых [73]
Перикардит – 3,1–17%

Тампонада перикарда при синдроме активации макрофагов – 15,8%

Ювенильный системный идиопатический артрит [74, 75]
Перикардит – 10%

Выпот в перикарде (ЭХО-КГ) – 30–36%

Семейная средиземноморская лихорадка [50, 76] Перикардит – 2–30%

Периодический синдром, ассоциированный с ФНО-рецептором [77] Перикардит – 7%

Примечание: ЭХО-КГ – эхокардиография; ФНО – фактор некроза опухоли
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с увеличением риска летальных исходов. Перикардит (на-
ряду с плевритом) входит в число диагностических крите-
риев СКВ [80]. Имеются данные о связи между развитием 
перикардита (или полисерозита) при СКВ и носитель-
ством генов, вовлеченных в регуляцию как врожденного, 
так и приобретенного иммунитета. К ним относятся му-
тации промотерного участка гена манноза-связывающего 
лектина (участвует в реакциях приобретенного иммуните-
та), ассоциирующегося с низким уровнем этого белка [81] 
и с полиморфизмом гена TRAF3IP1 (TRAF3 interacting 
protein 1), который регулирует ген Act1 (аctin) [82]. По дан-
ным других исследований, при СКВ развитие перикар-
дита ассоциируется с носительством определенных од-
нонуклеотидных полиморфизмов (SNP, single nucleotide 
polymorphism) MIR1279 (MicroRNA 1279) – rs1463335, 
который в свою очередь связан с низким уровнем 
TRAF3IP2 [83, 84]. В рамках изучения связи полиморфиз-
ма этих генов с риском перикардита была обнаружена по-
ложительная ассоциация с генными вариантами PTPN2 
(protein tyrosine phosphatase non-receptor type 2) (rs2542151) 
и STAT4 (signal transducer and activator of transcription 4) 
(rs7574865) и протективная роль ATG16L1 (autophagy 
related 16 like 1) (rs2241880). В целом носительство опреде-
ленных SNP MIR1279, STAT4, TRAF3IP2 и PTPN2 ассоци-
ируется с 14%-м риском развития перикардита при СКВ. 
Кроме того, имеются данные о связи между перикардитом 
и геном лептина (rs2071045 вариант) [85] и мутацией гена 
MEFV [86]. С развитием перикардита при СКВ также ассо-
циируется носительство HLA-DRB1*07, а полиморфизмы 
UTR-3 (untranslated region) HLA-G, напротив, оказыва-
ют протективный эффект [87, 88]. Имеются данные о ри-
ске развития перикардита при ювенильной СКВ и сниже-
нии числа копий генов С4-компонента комплемента (C4, 
C4A, C4B) [89]. В недавних исследованиях было показа-
но, что у пациентов с острым перикардитом и ИРП отме-
чается выраженное увеличение концентрации CEACAM 
(carcinoembryonic antigen cell adhesion molecula 1), не ха-
рактерное для перикардита у пациентов с СКВ, в то время 
как у пациентов с СКВ и ППС отмечено увеличение кон-
центрации MICA (MHC class I chain related protein), ассо-
циирующийся с риском рецидивов перикардита [90].

Применение анакинры при перикардите

Общие подходы к фармакотерапии перикардита, 
включающие применение НПВП, колхицина, ГК и имму-
носупрессивных препаратов, рассмотрены в серии обзо-
ров [91–95]. Особое внимание в последние годы привле-
чено к ГИБП, механизмы действия которых направлены 
на блокирование связывания ИЛ-1 с рецептором ИЛ-1 
(анакинра) или эффектов самого ИЛ-1 (канакинумаб 
и рилонацепт) [96–98]. 

Основное внимание уделено анализу эффектив-
ности и безопасности одного из наиболее часто приме-
няемых препаратов этой группы – анакинры (Кинерет; 
Swedish Orphan Biovitrum) [99–103], которая представляет 
собой рекомбинантный негликозилированный аналог ан-
тагониста ИЛ-1 рецептора, блокирующий сигнализацию 
ИЛ-1β и ИЛ-1α [104, 105]. Внедрение анакинры в клини-
ческую практику началось с 2001 г., когда препарат был 
зарегистрирован для лечения РА, а в дальнейшем крио-
пирин-ассоциированных периодических синдромов и син-
дрома DIRA (defi ciency of interleukin-1 receptor antagonist). 

C момента регистрации и по настоящее время накаплива-
ются данные, касающиеся применения анакинры по не-
зарегистрированным (off -label) показаниям для лечения 
широкого круга САВЗ и гипервоспалительных синдромов, 
в патогенезе которых предполагается участие аутовоспали-
тельных механизмов [98, 105]. 

Материалы, касающиеся результатов применения 
анакинры при ИРП, суммированы в таблице 2.

Эффективность анакинры при перикардите была впер-
вые продемонстрирована в 2009 г. у 3 детей с ГК-зависимым 
ИРП и признаками системного воспаления (выраженное 
увеличение концентрации СРБ) [106]. На фоне лечения от-
мечены быстрое исчезновение симптомов перикардита, нор-
мализация СРБ и других острофазовых белков, возможность 
снижения дозы или отмены ГК. В течение 6 месяцев наблю-
дения ни у кого из пациентов не отмечено обострения забо-
левания. В 2012 г. появились данные об успешном примене-
нии анакинры у взрослых пациентов с ИРП, резистентным 
к терапии (включая терапию ГК) [107]. В 2015 г. применение 
анакинры было включено в рекомендации ESC для лечения 
перикардита (уровень доказательности IIb/С) в качестве 3-й 
линии терапии у пациентов с ИРП при неэффективности 
НПВП, колхицина и ГК [1]. В дальнейшем были получены 
данные, свидетельствующие о более высокой эффективно-
сти терапии анакинрой по сравнению с колхицином [126]. 
Об этом свидетельствуют данные многоцентрового когортно-
го исследование, включавшего 110 пациентов детского возра-
ста с ИРП (89,1%) вследствие ППС (9,1%) и ССЛ (0,9%). Сре-
ди них 80,9% пациентов получали лечение НПВП, 64,8% – ГК, 
61,8% – колхицином, 15,5% – анакинрой; длительность на-
блюдения составила в среднем 60 мес. Риск рецидивов у паци-
ентов, получавших ГК, была выше (93,2 в год), чем у пациен-
тов без ГК (45,2 в год). Терапия колхицином ассоциировалась 
со снижением риска рецидивов с 3,74 до 1,37 в год, терапия 
анакинрой – с 4,29 до 0,14 в год. Особый интерес представля-
ют материалы рандомизированного плацебо-контролируемо-
го исследования (РПКИ) AIRTRIP (The Anakinra – Treatment 
of Recurrent Idiopathic Pericardit) [127], по данным которо-
го, на фоне лечения анакинрой рецидивы перикардита име-
ли место у 2 из 11 пациентов с ИРП, в то время как в группе 
плацебо – у 9 из 10 пациентов (p<0,001). Различий в частоте ре-
цидивов у пациентов, получавших монотерапию анакинрой 
в сравнении с комбинированной терапией анакинрой и кол-
хицинома, не отмечено. По данным многоцентрового на-
блюдательного когортного исследования IRAP (International 
Registry of Anakinra for Pericarditis) [128], включавшего 224 па-
циента (средний возраст 46 лет) с различными формами ИРП: 
идиопатический (75%), постперикардиотомный (13%), ауто-
иммунный (9%), аутовоспалительный (2%), радиационный 
(0,7%), травматический (0,3%), – на фоне лечения анакинрой 
(средняя длительность 6 мес.) снизились частота рецидивов – 
с 2,33 до 0,39 пациенто-лет (с 1 рецидива за 157 дней до 1 ре-
цидива за 939 дней), число госпитализаций в ОИТ (на 91%), 
госпитализаций (на 86%), случаев использования ГК (с 80 до 
27%). 135 пациентов прекратили прием анакинры. Отмече-
но статистически значимое уменьшение времени до реци-
дива перикардита на фоне анакинры по сравнению с плаце-
бо (p<0,001). Через 18 мес. в группе пациентов, получавших 
анакинру, у 74% отсутствовали рецидивы; через 3 года 43% 
пациентов находились в ремиссии, у 29% развился только 
один рецидив. Имеются данные об эффективности анакин-
ры у пациентов с ИРП, резистентных к лечению канакинума-
бом [110]. 
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Таблица 2. Эффективность анакинры при идиопатической рецидивирующем перикардите 

Авторы n Характеристика пациентов
Терапия 

анакинрой
Результаты

Клинические наблюдения

Picco P. et al. [106] 3 Дети с ИРП (>1 рецидива)
1–1,25 мг/кг/сут. 

(9–90 дней)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита; рецидив (через 2 мес.) после прекращения 

лечения; исчезновение признаков перикардита после 

возобновления терапии анакинрой

Vassilopoulos D. et al. [107] 3
Пациенты с ИРП (>6 рецидивов) 

и ГК-зависимостью

100–150 мг/сут. 

(6 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита; у 2 пациентов после отмены анакинры 

развилось обострение; у 1 пациента сохранялась 

ремиссия после отмены анакинры (>15 мес.)

Scott I.C. еt al. [108] 2

ИРП, ГК-зависимый, 

колхицин-резистентный; 

неэффективность 

МТ и ЭТЦ

100 мг/сут. 

(2 года)

1-я пациентка: отмена ГК, при отмене анакинры развился 

рецидив перикардита, подавленный при возобновлении 

лечения анакинрой и колхицином в течение 18 мес.

2-й пациент: отмена ГК, быстрая положительная 

динамика симптомов перикардита; после отмены 

анакинры отсутствие рецидивов (5 лет наблюдения)

 Camacho-Lovillo M. 

et al. [109]
1 ИРП

2 мг/кг/сут. 

(12 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита; рецидив через 1 мес. после прекращения 

лечения анакинрой, при возобновлении терапии – 

отсутствие рецидивов в течение 3 лет

Theodoropoulou K. 

et al. [110]
1

Ребенок 11 лет с ИРП, 

ГК-зависимостью 
2 мг/кг/сут. 

Отсутствие рецидивов, отмена ГК; обострение 

при переключении с анакинры на канакинумаб

Scardapane A. et al. [111] 1 ИРП
0,7 мг/кг/сут. 

(10 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов перикарди-

та; отсутствие рецидивов в течение 12 мес. после отмены 

лечения анакинрой

Murias Losa S. et al. [112] 4 ИРП
2–4 мг/кг/сут. 

(18 мес. – 5 лет)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита; отмена ГК; у 2 пациентов – рецидив 

через 1 мес. после отмены терапии анакинрой

Tomelleri A. et al. [113] 1

ИРП на фоне болезни Эрдгейма –

Честера, безуспешность 

перикардиального окна

100 мг/сут. 

(12 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита (в течение 2 сут.), значительное уменьшение 

выпота в полости перикарда, отсутствие рецидивов

Rodriguez-Gonzalez M. 

et al. [114]
1

Ребенок 13 лет с ИРП, 

резистентным к колхицину 

и ГК-зависимым

1 мг/кг/сут. 

(3 мес.)

Отмена анакинры (через 1 мес.); возобновление терапии 

через 4 мес.; медленное снижение дозы до 1 мг/кг/сут. 

1 раз в 2 нед.; в течение 26 мес. отсутствие рецидивов

Dagan A. et al. [115] 7

Резистентный ИРП (>6 рецидивов); 

НЛР на фоне длительного 

применения ГК, НПВП, колхицина; 

неэффективность хотя бы 

1 препарата (АЗА, МТ, ГХ, 

внутривенный иммуноглобулин)

100 мг/сут. 

(20 (5–34) мес.)

Отсутствие рецидивов РП; отмена ГК (4 пациента), 

снижение дозы ГК ≤5 мг/сут. (3 пациента) 

Saad Shaukat M.H. 

et al. [116]
1

Перикардит после постановки 

водителя ритма, резистентный 

к ГК и колхицину

100 мг/сут. 

(3 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита; отсутствие рецидивов в течение 4 мес 

наблюдения

Wohlford G.F. et al. [117] 5
Острый перикардит 

(3 сут. после манифестации)

100 мг/сут. 

(однократно)
Контроль боли в грудной клетке (в течение 6 ч)

Signa S. et al. [118] 2

Дети с ИРП, 

ГК-зависимым и рефрактерным 

к канакинумабу

1 мг/кг/сут. 

(24 мес.)
Отсутствие рецидива РП и уменьшение ГК-зависимости

Sicignano L.L. et al. [119] 1

Экссудативно-констриктивный 

перикардит у пациента 87 лет 

со стафилококковым сепсисом

100 мг/сут. 

(5 сут) 

с переходом 

на колхицин 

1 мг/сут.

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита (2 сут.), отсутствие рецидивов

Thallapally V.K. et al. [120] 1
ИРП на фоне подагры, 

резистентный к колхицину и ГК

100 мг/сут. 

(4 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита, нормализация СРБ (в течение 2 нед.); 

после отмены анакинры – отсутствие рецидивов (4 мес.) 

Karadeniz H. et al. [121] 1

ИРП на фоне COVID-19, 

резистентный к колхицину 

и индометацину

100 мг/сут. 

в течение 7 дней
Быстрая положительная динамика симптомов перикардита

Perna F. et al. [122] 1

Экссудативный перикардит после 

вакцинации против COVID-19, 

рецидивировавший после 

перикардоцентеза

100 мг/сут. 

(6 мес.); 

ибупрофен 

и колхицин 

0,5 мг/сут. 

(6 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита, снижение концентрации СРБ (в течение 

3 сут.), отсутствие рецидивов в течение 3 мес. 

наблюдения
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Авторы n Характеристика пациентов
Терапия 

анакинрой
Результаты

Наблюдательные исследования

Lazaros G. et al. [123] 10 ИРП

100–150 мг/сут. 

(6 мес.) затем 

снижение дозы 

(6 мес.) 

Отсутствие рецидивов в период лечения анакинрой; 

после отмены анакинры рецидив у 7 пациентов

Finetti M. et al. [124] 15

Многоцентровое 

ретроспективное исследование

ИРП (12 детей, 3 взрослых), 

резистентный к ГК и колхицину 

1,3 мг/кг/сут. 

(12 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита, отмена ГК; при ежедневном введении 

анакинры отсутствие рецидивов

У 6 из 14 пациентов на фоне снижения дозы анакинры 

развился рецидив, котролирующийся при возобновлении 

лечения анакинрой; через 39 мес. у 95% – снижение 

частоты обострений

Jain S. et al. [125] 13
ИРП, рефрактерный к НПВП, 

колхицину, ГК, МТ, МФМ, АЗА и ГХ 

100 мг/сут. 

(24,2 мес.) 

Быстрая положительная динамика симптомов перикардита

у 12 пациентов; отмена или снижение дозы ГК (<5 мг/сут.); 

по завершении исследования у 2 пациентов отмена ана-

кинры, 11 пациентов продолжили лечение анакинрой 

(50 мг/сут. или 50 мг/2 сут.)

Imazio M. et al. [126] 110

Многоцентровое когортное 

исследование

ИРП (дети, средний возраст 13 лет), 

идиопатический или вирусный 

(89,1%); ППС (9,1%); ССЛ (0,9%) 

100 мг/сут. 

(n=12)

Снижение частоты обострение с 4,29/год 

до 0,14/год (p<0,05) 

Контролируемые и многоцентровые когортные исследования

Brucato A. et al. [127] 

AIRTRIP
21

ИРП (>3 рецидивов), повышение 

концентрации СРБ, резистентность 

к колхицину и ГК 

2 мг/кг/сут. 

(макс. – 

100 мг/сут.) 

в течение 2 мес; 

рандомизация 

на 2 группы – 

анакинра 

или плацебо 

(6 мес. 

или до развития 

рецидива)

В группе плацебо рецидив у 9 из 10 пациентов 

(в среднем через 72 дня); в группе анакинры – 

у 2 из 11 пациентов (в среднем через 76,5 дня)

Imazio M. et al. [128] 

IRAP
224

ИРП, резистентный к ГК и колхицину 

(75% – идиопатический) 

100 мг/сут. 

6 (3–12) мес.)

Снижение частоты рецидивов перикардита 

(в 6 раз; 2,33–0,39 пациенто-лет), госпитализаций в ОИТ 

(в 11 раз; 1,08–0,10 пациенто-лет), госпитализаций 

(в 7 раз; 0,99–0,13 пациенто-лет), снижение приема ГК 

(с 80 до 27%; p<0,001)

Andreis A. et al. [129] 39

Когортное исследование

ИРП или непрекращающийся 

перикардит; ГК-зависимость, 

резистентность к колхицину; 

исходная частота рецидивов – 

2,76 обострения/пациенто-лет; 

средняя продолжительность 

заболевания – 12 мес. 

100 мг/сут. 

(в среднем 

6 мес.) 

с постепенным 

снижением дозы

КП у 8 из 39 пациентов (20%); у 5 пациентов – полное 

исчезновение признаков констрикции (в течение 

1,2 мес.); у 3 (37%) пациентов с КП отмечена хронизация, 

потребовавшая перикардэктомии (в течение 2,8 мес.). 

Возникновение КП у 11 (28%) пациентов из группы 

с непрекращающимся течением; снижение или отмена ГК 

(95%), НПВП (98%), лечение колхицином (74%)

Lopalco G. et al. [130] 49

Полисерозит (перикардит, плеврит, 

перитонит), средняя длительность – 

23 года

100 мг/сут. 

(12 мес.)

У 84,5% пациентов разрешение серозита, снижение СОЭ 

и СРБ (через 3 мес.); эффект сохранялся 12 мес.; 

отмена ГК (86,5%) через 12 мес.

Примечание: ИРП – идиопатический рецидивирующий перикардит; ГК – глюкокортикоиды; МТ – метотрексат; ЭТЦ – этанерцепт; НЛР – нежелательная лекарствен-

ная реакция; НПВП – нестероидные противовоспалительные препараты; АЗА – азатиоприн; ГХ – гидроксихлорохин; РП – рецидивирующий перикардит; AIRTRIP – 

The Anakinra – Treatment of Recurrent Idiopathic Pericardit; СРБ – С-реактивный белок; МФМ – микофенолата мофетил; ППС – постперикардиотомный синдром; 

ССЛ – семейная средиземноморская лихорадка; IRAP – International Registry of Anakinra for Pericarditis; ОИТ – отделение интенсивной терапии; КП – костриктивный 

перикардит; СОЭ – скорость оседания эритроцитов

Продолжение таблицы 2.

Эффективность анакинры при ИРП подтверждена 
в серии систематических обзоров и метаанализов [131–133]. 
Согласно метаанализу S. Avondo и соавт. [133], примене-
ние анакинры (и рилонацепта) ассоциировалось со сниже-
нием рецидивирования перикардита по сравнению с пла-
цебо (78% и 10% соответственно; относительный риск 
(RR, relative risk) – 0,14; 95%-й доверительный интервал 

(95% ДИ): 0,05–0,35; p<0,001). На фоне лечения колхици-
ном (9 исследований) снижение частоты рецидивов име-
ло место у 34% пациентов (в группе стандартной терапии – 
у 17% пациентов). Сходные данные получены M. Imazio 
и соавт. [132], включивших в метаанализ 7 исследований ин-
гибиторов ИЛ-1 (анакинра и рилонацепт) при ИРП. Сред-
ний возраст пациентов составил 42 года (60% – женщины), 
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длительность наблюдения составила 14 мес. Применение 
ингибиторов ИЛ-1 ассоциировалось со статистически зна-
чимым снижением частоты рецидивов (RR=0,06; 95% ДИ: 
0,03–0,14), но и с увеличением риска нежелательных ле-
карственных реакций (НЛР) по сравнению с контролем 
(OR=5,38; 95% ДИ: 2,08–13,92): в первую очередь, инъек-
ционных реакций (36,6% и 0% соответственно), инфекций 
(25,5% и 7,3% соответственно). Однако нарастания часто-
ты тяжелых НЛР не фоне лечения ингибиторами ИЛ-1 не 
наблюдалось. Отмечен быстрый (в течение 24 ч) эффект 
анакинры при остром перикардите [117], а также при экс-
судативно-констриктивном рецидивирующем перикарди-
те (РП) [134, 135]. По данным проспективного когортного 
исследования, включающего 39 пациентов (средний возраст 
42 года) с РП (20% – с констриктивным перикардитом), 
резистентных к ГК и колхицину [129], терапия анакинрой 
у 68% пациентов привела к полному исчезновению при-
знаков перикардиальной констрикции (в течение 1,2 мес.), 
и только 3 пациентам потребовалась перикардэктомия. По-
тенциальным показанием для назначения анакиры являет-
ся наличие ИРП, возникающего после инфаркта миокарда 
и травматического повреждения перикарда [136]. В иссле-
довании IRAP отмечена сходная эффективность анакинры 
при всех формах перикардита [128].

Результаты клинических наблюдений свидетельству-
ют об эффективности анакинры при перикардите у паци-
ентов с ИВРЗ (табл. 3)

Продемонстрирована эффективность анакинры у па -
циента с РА с тяжелым эксудативно-констриктивным РП, 
резистентным к лечению НПВП, ГК и колхицином [137]. 
Анакинра официально зарегистрирована для леченияя РА 
и рассматривается как эффективный препарат для лечения 
данного заболевания, хотя и несколько уступающий дру-
гим ГИБП [142]. Следует подчеркнуть, что в патогенезе РА 
обсуждается участие аутоиммунных и аутовоспалитель-
ных механизмов [143]. Можно полагать, что перикардит 

может быть «маркером» аутовоспалительного компонен-
та патогенеза РА, что в перспективе расширяет возмож-
ности персонифицированной терапии тяжелых (diffi  cult-
to-treat) пациентов [105, 144, 145]. Представляет интерес 
применение анакинры при РП, развившемся при СКВ, 
который рецидивировал несмотря на ГК и иммуносупрес-
сивную терапию и успешно контролировался анакинрой 
(в комбинации с ГК и колхицином) [143]. Примечатель-
но, что при СКВ наблюдается увеличение сывороточной 
концентрации ИЛ-1β, коррелирующее с актив ностью за-
болевания [146, 147]. В отдельных клинических наблю-
дениях установлена эффективность лечения анакинрой 
у пациентов с перикардитом как осложнением гранулема-
тоза с ангиитом и болезни Стилла взрослых. По данным 
M.H. Shaukat и соавт. [141], лечение анакинрой по поводу 
ИРП проводилось пациентам с различными иммуновоспа-
лительными заболеваниями, включая РА (n=3), недиффе-
ренцированное заболевание соединительной ткани (n=3), 
СКВ (n=1), антифосфолипидный синдром (n=1) и болезнь 
Стилла взрослых (n=1). Установлено, что введение ана-
кинры в комбинации со стандартной терапией (ГК и кол-
хицин) позволяет эффективно контролировать симптомы 
перикардита. 

Получены данные об эффективности анакинры у па-
циентов с полисерозитом (идиопатическим или вслед-
ствие ревматических заболеваний), недостаточно контр-
олирующимся НПВП и ГК [130], на фоне которой у 84,5% 
пациентов произошло разрешение серозита, снижение 
СОЭ и СРБ (в течение 3 мес.) и сохранение эффекта (в те-
чение 12 мес.). У 49% пациентов удалось отменить тера-
пию ГК (через 3 мес.), а у 86,5% пациентов – через 12 мес.

Как уже отмечалось, перикардит является харак-
терным проявлением COVID-19 [13–16]. Имеются дан-
ные об успешном применении анакинры у пациентки 
с СOVID-19, осложненным перикардитом, резистентным 
к ГК и колхицину [121].

Таблица 3. Эффективность анакинры при перикардите у пациентов с иммуновоспалительными ревматическими заболеваниями

Авторы n Характеристика пациентов Терапия анакинрой Комментарий

Schatz A. et al. [137] 1

Экссудативно-констриктивный РА, 

осложнившийся тампонадой, 

резистентный к колхицину, НПВП, ГК

100 мг/сут. (3 мес.); 

лефлуномид 20 мг/сут.

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита и сердечной недостаточности; 

отсутствие рецидивов в течение 14 мес. после 

прекращения терапии анакинрой

Ocon A.J. et al. [138] 1 Перикардит при болезни Стилла взрослых
100 мг/сут. в комбинации 

с ГК в/в 60 мг

Снижение объема перикардиального выпота; 

нормализация лабораторных показателей; 

ремиссия (2 нед. – 2 мес.)

Cafarelli F. et al. [139] 1

Перикардит при СКВ, рефрактерный 

к терапии АЗА, ЦФ, МФМ, ЦсА, 

белимумабом, в комбинации 

с колхицином и преднизолоном 25 мг/сут.

100 мг/сут. (12 мес.)

Быстрая положительная динамика симптомов 

перикардита, нормализация температуры тела 

и СРБ, снижение дозы ГК до 2,5 мг/сут.

Ahmed T. et al. [140] 1

Перикардит при гранулематозе 

с полиангиитом; резистентность к ГК 

и колхицину

100 мг/сут.
Положительная динамика симптомов 

перикардита; ремиссия в течение 1,5 лет

Shaukat M.H. et al. [141] 12

Одноцентровое ретроспективное 

исследование пациентов с ИРП, 

включавшее пациентов с ИВРЗ (группа 

контроля – 22 пациента, получавших 

стандартную терапию ГК и колхицину) 

(см. текст)

100 мг/сут.

Положительная динамика симптомов 

перикардита у всех пациентов, получавших 

анакинру и у 6 (54,1%) из 22 пациентов, 

получавших стандартную терапию (р=0,04); 

скорость развития улучшения: 3,75 дня 

на анакинре и 5,63 дня на стандартной терапии 

(р=0,08). Отсутствие рецидивов: 100% 

пациентов с терапией анакинрой, 40,9% 

пациентов со стандартной терапией (р=0,009)

Примечание: РА – ревматоидный артрит; НПВП – нестероидные противовоспалительные препараты; ГК – глюкокортикоиды; в/в – внутривенно; СКВ – системная 

красная волчанка; АЗА – азатиоприн; ЦФ – циклофосфан; МФМ – микофенолата мофетил; ЦсА – циклоспорин А; СРБ – С-реактивный белок; ИРП – идиопатический 

рецидивирующий перикардит; ИВРЗ –иммуновоспалительные ревматические заболевания
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Лечение анакинрой редко сопровождается тяжелыми 
НЛР, развитие которых обычно не приводит к необходи-
мости отмены препарата. Наиболее частыми НЛР у паци-
ентов, получавших лечение анакинрой по поводу пери-
кардита, были инъекционные реакции (38–44%), миалгии 
и артральгии (6%), увеличение концентрации печеночных 
ферментов (3%), нейтропения (1%), респираторные ин-
фекции и инфекции мягких тканей (3%) [128]. Времен-
ное прерывание лечения анакинрой из-за НЛР потребова-
лось только у 3% пациентов. Частота НЛР на фоне лечения 
анакинрой у пациентов с перикардитом сходна с таковой 
при лечении анакинрой других ИВРЗ [98]. 

Обсуждение

Анакинра является эффективным препаратом для ле-
чения пациентов с РП (как идиопатическим, так и связан-
ным с ИВРЗ), резистентных к стандартной терапии НПВП, 
ГК и колхицином. Примечательно, что запланирован-
ное РПКИ анакинры при ИРП было преждевременно за-
вершено по этическим соображениям, поскольку у паци-
ентов, получавших анакинру, уже в течение первых 24 ч 
отмечалась выраженная положительная динамика симпто-
мов перикардита по сравнению с пациентами контроль-
ной группы, получавшими плацебо [148].

Официально зарегистрированная стартовая дозы 
анакинры у взрослых, подростков и детей состав ляет 
1–2 мг/кг/сут. подкожно. Поскольку биодоступность 
анакинры не зависит от массы тела, коррекция дозы 
не требуется [149]. Однако у пациентов с почечной недоста-
точностью отмечено увеличение периода полувыведения 
анакинры (до 7,15 часа), что диктует необходимость титро-
вания дозы [150]. Перед назначением анакинры необхо-
димо провести лабораторное обследование: общий анализ 
крови, печеночные ферменты, функция почек, профиль 
липидов (мониторинг через 3 и 6 мес.), – а также скрининг 
на туберкулезную инфекцию (согласно локальным реко-
мендациям). Противопоказаниями для назначения ана-
кинры являются активный гепатит В, С, ВИЧ, туберкулез.

В спектре перикардитов основным показанием 
для применения анакинры является ИРП, соответствую-
щий трем основным критериям: наличие документиро-
ванных эпизодов острого перикардита; бессимптомные 
периоды (интервал 4–6 нед.); рецидивирование воспале-
ния перикарда, соответствующее критериям острого пе-
рикардита [1]. Однако пациенты с предполагаемым ИРП, 
имеющие выраженные хронические боли в грудной 
клетке, могут не вполне соответствовать этим крите-
риям [151]. В отсутствии чувствительных и специфичных 
лабораторных био маркеров перикардита особое значение 
для выявления воспаления перикарда придают магнитно-
резонансной томографии (МРТ) сердца (Т2-режим, иссле-
дование с гадолинием) обладающей чувствительностью 
73% и специфичностью 99% для диагностики РП [152]. 
Назначение анакинры следует обсуждать в первую оче-
редь у пациентов с ИРП, резистентных к терапии НПВП 
и колхицином (острый перикардит – 3 мес., первый реци-
див в пределах 6 мес.), имеющих увеличение концентра-
ции СРБ и/или признаки воспаления перикарда по дан-
ным МРТ [1, 94]. По данным исследования IRAP [128], 
введение анакинры в дозе 100 мг/сут. в течение 3 мес. 
с пос ледующей отменой при наличии стойкого эффек-
та позволяет контролировать риск рецидивирования 

перикардита у большинства пациентов. Можно пред-
положить, что недос таточная эффективность анакин-
ры в отношении контролирования воспаления перикар-
да у некоторых пациентов связана с неадекватно низкой 
дозой препарата, не позволяющей эффективно нейтра-
лизовать биологическую активность ИЛ-1, а развитие ре-
цидивов – с преждевременным прекращением лечения. 
Установлено, что при внутривенном введении анакин-
ры максимальная концентрация (Cmax) в плазме выше 
и достигается быстрее (Tmax), чем при подкожном введе-
нии. Имеются данные об эффективности высоких доз 
анакинры (до 10 мг/кг/сут.) в виде внутривенных инфу-
зий у пациентов, «не отвечающих» на подкожное введе-
ние стандартных доз препарата [153]. По нашему мне-
нию, учитывая быстрый (в течение 24 ч) и мощный эффект 
анакинры, превосходящий эффект НПВП и колхици-
на, у пациентов с высокой воспалительной активностью, 
прогрессированием гемодинамических нарушений, рис-
ком тампонады сердца, а также имеющих противопоказа-
ния, высокий риск НЛР и плохую переносимость НПВП, 
колхицина и ГК, следует обсуждать возможность бо-
лее раннего назначения препарата уже при первом реци-
диве перикардита. Как уже отмечалось, выраженное уве-
личение концентрации СРБ ассоциируется со снижением 
эффективности стандартной терапии [6]. Данные о высо-
кой частоте ГК-зависимости, риске рецидивов и развитии 
НЛР [23, 154], болей в грудной клетке, хронической уста-
лости, серозита, персистирующего увеличения концент-
рации СРБ [47] на фоне применения ГК свидетельст вуют 
о целесообразности поиска альтернативных подходов 
к интенсификации терапии ИРП, наиболее обоснованным 
из которых, несомненно, является применение блокаторов 
ИЛ-1, наиболее изученным в терапии перикардита из заре-
гистрированных на сегодня в РФ является анакинра. Сле-
дует также иметь в виду потенциальную возможность по-
ложительного влияния лечения анакинрой на поздние 
проявления перикардита (фиброзная перестройка, адге-
зивный и констриктивный компоненты). Представляет-
ся актуальной разработка прогностической модели эф-
фективности терапии ингибиторами ИЛ-1 в зависимости 
от исходной концентрации СРБ (и, вероятно, других био-
маркеров активности воспаления) и выраженности воспа-
ления перикарда по данным МРТ [155]. 

Предварительный алгоритм применения анакинры 
при РП представлен на рисунке 1 [94, в собственной мо-
дификации]. 

В целом анализ клинического полиморфизма и пред-
полагаемых иммунных механизмов патогенеза перикарди-
та позволяет условно выделить клинические фенотипы этой 
патологии [156]: фенотип, связанный с аутовоспалением 
(лихорадка, серозит, выраженное увеличение концентра-
ции острофазовых белков), при котором особенно показано 
назначение анакинры (и других ингибиторов ИЛ-1); фено-
тип с относительно умеренным увеличением воспалитель-
ных биомакеров, обнаружением аутоантител и развитием 
клинических проявлений, характерных для ИВРЗ (артраль-
гии, сухой синдром, феномен Рейно, увеит и др.); фенотип 
с подострым течением перикардита, умеренной воспали-
тельной активностью и отсутствием аутоиммунных наруше-
ний, при котором для выявления перикардиального воспа-
ления необходимо использование чувствительных методов 
визуализации, в первую очередь МРТ. В перспективе в до-
полнение к генетическому тестированию и идентификации 
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новых чувствительных и специфичных биомаркеров воспа-
ления перикарда накопление опыта применения анакинры 
не только будет способствовать улучшению прогноза у паци-
ентов с ИРП, но и создаст предпосылки для более строгого 
выделения аутовоспалительного фенотипа, а следователь-
но, и разработки программ персонифицированной терапии 
этой патологии.
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