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В последнее десятилетие достигнут существенный

прогресс в лечении ревматоидного артрита (РА). Примене-

ние биологических модуляторов иммунного ответа позво-

ляет подавить клиническую и лабораторную активность

заболевания у большинства пациентов с РА, предупредить

рентгенологическую прогрессию и достигнуть ремиссии

заболевания у части больных. Подавление цитокиновых

механизмов воспалительной реакции чревато развитием

нежелательных явлений, наиболее опасными из которых

являются инфекции, злокачественные опухоли.

Среди 125 больных РА, получавших терапию инфлик-

симабом в ревматологическом отделении НМХЦ им.

Н.И. Пирогова с 2003 по 2009 г., мы наблюдали у 1 пациента

развитие онкологического заболевания – саркомы Капоши.

Саркома Капоши – злокачественная опухоль сосуди-

стого происхождения, поражающая кожу, лимфатические

узлы и практически все внутренние органы. 

Заболевание впервые описано в 1872 г. венгерским дер-

матологом Морицем Капоши, работавшим в Университете

Вены. В 1994 г. Юан Чанг и Патрик Мур из Колумбийского

университета (Нью-Йорк, США) доказали этиологическую

роль вируса герпеса человека (ВГЧ) 8-го типа в развитии сар-

комы Капоши [1]. Свое негативное действие ВГЧ 8-го типа

проявляет только в случае стойкого снижения иммунитета у

пациентов с низким уровнем CD4-клеток (<150 кл/мкл) и

при высокой вирусной нагрузке (>10 000 копий/мл) [2]. По

данным Американской ассоциации онкологов (2008), до

эпидемии СПИДа саркома Капоши относилась к очень ред-

ким патологиям с частотой 2 наблюдения на 1 млн. человек в

год. В начале 90-х годов XX в. отмечено увеличение частоты

развития саркомы до 47 наблюдений, а с появлением препа-

ратов для лечения СПИДа вновь произошло снижение забо-

леваемости до 7 наблюдений на 1 млн. человек в год. 

В связи с особенностями патогенеза и различиями в

клинической картине и лечении выделяют 4 типа саркомы

Капоши: идиопатический (классический), эндемический

(африканский), СПИД-ассоциированный (эпидемиче-

ский) и иммуносупрессивный (ятрогенный).

Диагноз устанавливают на основании клинических дан-

ных, гистологического исследования пораженных участков ко-

жи, слизистых оболочек и определения антител к ВГЧ 8-го типа. 

Начало заболевания характеризуется появлением пя-

тен или бляшек с четкими, неправильными контурами на

коже стоп, голеней, слизистых оболочках без субъектив-

ных ощущений. В последующем присоединяются зуд,

жжение и ломота в области высыпаний, усиливающиеся в

ночное время. Вовлечение в патологический процесс лим-

фатических узлов встречается редко и является неблаго-

приятным прогностическим признаком. Поражение внут-

ренних органов частое, но протекает бессимптомно и вы-

является при аутопсии. 

Приводим наше наблюдение.

Пациент К., 82 лет, поступил в августе 2009 г. в рев-

матологическое отделение НМХЦ им. Н.И. Пирогова с жало-

бами на высыпания на коже стоп, сопровождающиеся жже-

нием, зудом и нарушением сна, боли в коленных, левом тазо-

бедренном, лучезапястных, мелких суставах кистей. 

Болен с 1996 г., когда появились боль и припухлость лу-

чезапястных, затем коленных, мелких суставов кистей, про-

должительная утренняя скованность и лихорадка, похуда-

ние, повышение СОЭ. Ревматоидный фактор (РФ) был поло-

жителен. По месту жительства диагностирован ревмато-

идный артрит, проводилась терапия НПВП. 

В 2004 г. выявлен сахарный диабет 2-го типа, по пово-

ду чего проводилась терапия диабетоном МВ 30 мг 2 раза в

день, затем манинилом 3,5 мг 2 раза в день. 

С октября 2006 г. в связи с высокой клинико-лаборатор-

ной активностью РА (СОЭ 60 мм/ч, полиартрит, продолжи-

тельная утренняя скованность, DAS 28 – 8,6) начата базисная

терапия метотрексатом 10 мг в неделю и фолиевой кислотой

5 мг в неделю. С ноября 2006 г. к проводимой терапии добавлен

инфликсимаб (ингибитор ФНО α) в дозе 5 мг/кг массы тела

внутривенно капельно на изотоническом растворе натрия хло-

рида по схеме. Тогда же осматривался дерматологом в связи с

жалобами на зуд кожи голеней: рекомендована дерматоловая

мазь. На фоне проводимой терапии достигнут регресс сустав-

ного синдрома, отсутствие лабораторной активности заболе-

вания. С января 2007 г. доза инфликсимаба снижена до 3 мг/кг

массы тела с увеличением интервала между инфузиями до

10–14 нед. В течение последнего года за 1–2 нед до очередного

введения инфликсимаба отмечал нарастание болей в коленных,

плечевых, лучезапястных, мелких суставах кистей, утреннюю

скованность длительностью до 30 мин. 

В январе 2009 г. обратил внимание на появление багро-

вых пятен на коже внутренней поверхности стоп. Осмотрен

дерматологом по месту жительства. Назначенная терапия

различными мазями эффекта не давала. Весной 2009 г. кон-

статировал увеличение в размерах пятен на стопах, которые

приобрели темно-багровый цвет с синюшным оттенком, по-

явились зуд и жжение в области высыпаний, в связи с чем

ухудшился сон. Пациент самостоятельно принимал нурофен,

пенталгин без заметного эффекта.

В мае 2009 г. нарастание лабораторной активности

(СОЭ 78 мм/ч), декомпенсация сахарного диабета. Последнее

введение инфликсимаба в дозе 200 мг в мае 2009 г. (всего 15

введений). Продолжена терапия метотрексатом 10 мг в не-

делю, фолиевой кислотой, начата инсулинотерапия (хумулин

НПХ 14 ед. в сутки). 
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При плановой госпитализации в сентябре 2009 г. на

внутренней поверхности стоп, больше слева, – сливающиеся

темно-багровые пятна с синюшным оттенком неправильной

формы (рис. 1). Периферических отеков нет. Лимфатические

узлы, доступные пальпации, не увеличены. Припухания сус-

тавов нет. Умеренная деформация лучезапястных суставов с

ограничением объема движений. Сила в кистях снижена до

20 кг, амиотрофия. Отведение в левом тазобедренном суста-

ве ограничено до угла 30°, сгибание – до 90°, умеренная болез-

ненность при ротации. Движения в других суставах в полном

объеме. Пальпация по паравертебральным точкам в пояснич-

ном отделе позвоночника болезненна с обеих сторон. Над лег-

кими дыхание везикулярное, хрипов нет. Печень и селезенка

не пальпируются, перкуторно не увеличены.

В анализе крови снижение гемоглобина до 111 г/л, уве-

личение СОЭ до 65 мм/ч (по Вестергрену), лейкоцитарная

формула не изменена. В биохимическом анализе крови сниже-

ние сывороточного железа до 6,9 мкмоль/л, СРБ 9 мг/л (нор-

ма до 6), циркулирующие иммунные комплексы (ЦИК) 144 ед.

(норма – до 90), РФ – отрицательный. Маркеры вирусов ге-

патитов В, С, ВИЧ – отрицательные. Антитела к

Treponema pallidum: иммуноферментный анализ (ИФА) – по-

ложительный, реакция пассивной гемагглютинации (РПГА),

реакция микропреципитации (РМП) – отрицательные, что

позволило расценить положительную реакцию на сифилис

как неспецифическую. При УЗИ: диффузные изменения под-

желудочной железы; расширение, уплотнение синусов обеих

почек, больше слева; диффузные изменения, кальцинаты в

предстательной железе; диффузные изменения щитовидной

железы. Рентгенологическое исследование органов грудной

клетки: пневмосклероз, эмфизема легких. При гастроскопии –

признаки хронического гастродуоденита. 

Консультирован дерматологом, заподозрена саркома

Капоши. Проведена биопсия кожи на стопе. При гистологи-

ческом исследовании пораженного участка множественные

сливающиеся фокусы пролиферирующих фибробластоподоб-

ных клеток с крупными гиперхромными, четко очерченными

ядрами, среди них множество сосудов капиллярного типа, с

пролиферирующим эндотелием; скопление гемосидерина; по

периферии описанных скоплений – мононуклеарный инфильт-

рат (рис. 2). Гистологическое исследование подтвердило ра-

нее высказанное предположение о саркоме Капоши.

При исследовании крови выявлены антитела класса IgG

ВГЧ 8-го типа. 

Характер жалоб, картина высыпаний, данные гисто-

логического исследования, наличие антител класса IgG ВГЧ

8-го типа позволили диагностировать саркому Капоши хро-

нического течения, стадия пятна. 

Для определения дальнейшей тактики ведения пациента

в дифференциальном ряду рассматривались идиопатический и

иммуносупрессивный варианты саркомы Капоши. С этой це-

лью было проведено иммунологическое обследование. Установ-

лен высокий уровень цитокинов крови: фактор некроза опухоли

α (ФНО α) – 81,2 пг/мл (норма до 8,1) и интерлейкина 6 (ИЛ

6) – 51,3 пг/мл (норма <4,1). При исследовании клеточного им-

мунитета Т-хелперы CD3+CD4+ – 642 кл/мкл, что в пределах

нормы (400–1400), при незначительном снижении индекса ре-

гуляции (отношения CD4+/CD8+) до 1,36 (норма 1,5–2,0).

Компоненты комплемента С3 – 1,2 г/л (0,9–1,8) и С4 – 0,3 г/л

(0,1–0,4), т. е. в пределах нормы. Полученные иммунологиче-

Рис. 2. Гистологическое исследование биоптата кожи. 

Окраска гематоксилином и эозином. а – ув. 100, б – ув. 200. Объяснение в тексте 

а б

Рис. 1. На коже стопы багровые пятна неправильной 

формы с четкими контурами (сентябрь 2009 г.)



ские данные свидетельствовали о нарастании воспалительной

активности ревматоидного артрита и об отсутствии тяже-

лой иммуносупрессии (подавления CD4+), которая могла быть

причиной развития саркомы Капоши. Таким образом, был от-

вергнут иммуносупрессивный тип саркомы Капоши.

Несмотря на более чем 10-летний мировой опыт приме-

нения инфликсимаба при РА, в литературе имеются единичные

сообщения о развитии саркомы Капоши у пациентов на фоне

этой терапии [3, 4]. Причинную связь развития саркомы с те-

рапией инфликсимабом в этих клинических наблюдениях авто-

ры не установили. Мы в представленном наблюдении также не

выявили явной взаимосвязи развития саркомы Капоши у паци-

ента старческого возраста на длительной иммуносупрессив-

ной терапии инфликсимабом в сочетании с метотрексатом.

Таким образом, у пациента диагностирован идиопатический

тип саркомы Капоши. Учитывая этиологическую роль ВГЧ 8-

го типа в развитии саркомы Капоши, проведена терапия вифе-

роном (3 млн МЕ в свечах через день в течение 1 мес). 

Нарастание артралгий суставного синдрома за 1–2 нед

до очередного введения инфликсимаба, высокий уровень цито-

кинов крови (ФНО α и ИЛ 6), увеличение СОЭ (62 мм/ч), по-

вышение ЦИК до 144 ед. свидетельствовали о снижении эф-

фективности инфликсимаба, основной механизм действия

которого направлен на нейтрализацию свободной и связанной

с клеточной мембраной формы ФНО α, а также ингибирова-

ние активации рецепторов ФНО α до и после их связывания с

этим цитокином. 

Доказанная патогенетическая роль ИЛ 6 в развитии как

РА, так и саркомы Капоши позволила cчитать «препаратом

выбора» другой биологический препарат – тоцилизумаб (бло-

катор рецепторов ИЛ 6). Препарат назначен в дозе 8 мг/кг

массы тела внутривенно капельно каждые 4 нед. После перво-

го введения препарата отмечались короткий эпизод миалгий,

усиление болей в суставах, учащенное мочеиспускание. Данные

явления купировались самостоятельно через несколько часов.

Последующие введения (четыре) тоцилизумаба в той же дозе –

без побочных явлений. Уже после первого введения препарата

стойко купированы артралгии, нет утренней скованности.

Пациент перестал пользоваться тростью. Лабораторная ак-

тивность снизилась: СОЭ 16 мм/ч, СРБ 0 мг/мл, ЦИК 4,7 Ед,

РФ 5,9 Ме/мл, ФНО α 24,2 пг/мл, ИЛ 6 37,2 пг/мл. Окраска пя-

тен на внутренней поверхности стоп стала бледнее, уменьши-

лись их плотность (рис. 3), зуд и жжение, нормализовался сон. 

Таким образом, после первоначального хорошего кли-

нического и лабораторного эффекта от применения инфли-

ксимаба в последующем стали нарастать проявления воспа-

лительной активности РА. 10-кратное увеличение уровня

ФНО α в сыворотке крови перед очередным введением ин-

фликсимаба подтверждало снижение его эффективности.

Перевод пациента на терапию ингибитором рецепторов ИЛ

6 тоцилизумабом позволил не только добиться устранения

воспалительной активности РА, но и замедлить прогресси-

рование кожных проявлений саркомы Капоши. 
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Рис. 3. Уменьшение инфильтрации, интенсивности 

окраски и размеров саркомы Капоши при терапии 

тоцилизумабом (март 2010 г.)
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Л И Т Е Р А Т У Р А

Ревматоидный артрит (РА) – аутоиммунное ревма-

тическое заболевание неизвестной этиологии, характери-

зующееся развитием хронического эрозивного артрита и

системным воспалительным поражением внутренних ор-

ганов. Клинические признаки поражения сердца при РА,

как правило, выражены незначительно, однако по дан-

ным аутопсии встречаются в 50 – 60% случаев [1]. Патоло-

гия сердца при РА включает перикардит, эндокардит, по-
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