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Цель работы – описание случая тотального развития алопеции у пациентки с псориатическим артритом на фоне лечения ин-
гибитором фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α).
Материалы и методы. Пациентка И., 36 лет, наблюдается в Центре ревматических заболеваний и остеопороза г. Казани 
с 1998 г. Примерно в это же время больная отметила появление кожных высыпаний за ушами, на коже волосистой части голо-
вы. Была осмотрена дерматологом, установлен диагноз: «Кожный псориаз». В 2005 г. по причине развития выраженного сино-
вита коленных суставов и отсутствия эффекта от терапии нестероидными противовоспалительными препаратами госпита-
лизирована в ревматологический центр ГКБ № 7 г. Казани, установлен диагноз: «Псориатический артрит». На фоне 
назначенной терапии метотрексатом 10 мг / нед отмечены выраженные нарушения менструального цикла, пациентка само-
стоятельно прекратила прием препарата. В 2008 г. наступила 2-я беременность. В период лактации зарегистрированы нарас-
тание суставного синдрома, появление псориатических высыпаний. После прекращения лактации в 2009 г. – повторная госпи-
тализация. При обследовании отмечали высокую лабораторную активность (скорость оседания эритроцитов – до 40 мм / ч), 
на магнитно-резонансной томограмме коленных суставов – признаки двустороннего синовита, на рентгенограмме поясничного 
отдела позвоночника – сакроилеит II степени. В качестве базисного препарата рекомендован лефлуномид 20 мг / сут. В 2012 г. 
на фоне приема лефлуномида состояние пациентки ухудшилось, отмечали нарастание болей в суставах, вовлечение в процесс 
новых суставов, усугубление кожных проявлений. Для верификации диагноза и подбора терапии пациентка была направлена 
на консультацию в НИИ ревматологии им. В.А. Насоновой (Москва).
Результаты. В связи с высокой активностью заболевания и отсутствием ответа на проводимую терапию рекомендована ини-
циация терапии генно-инженерными биологическими препаратами (ГИБП), препарат выбора – инфликсимаб. Семь инъекций 
инфликсимаба были перенесены хорошо: пациентка отмечала уменьшение интенсивности болей в суставах, регресс кожных 
проявлений псориаза. В 2013 г., после 8-й инфузии инфликсимаба, больная обратилась с жалобами на выраженное обострение 
псориатического поражения кожных покровов туловища, верхних и нижних конечностей, развитие тотальной алопеции в те-
чение недели. Рекомендована отмена цитостатиков и ГИБП; рассматривался вопрос о назначении терапии устекинумабом.
Заключение. Практический интерес этого клинического случая обусловлен развитием редкого (3,3 %) нежелательного явления 
у пациентки с псориатическим артритом – выпадением волос (тотальное развитие алопеции) на фоне лечения ингибитором 
ФНО-α.
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Введение
Псориатический артрит (ПсА) – хроническое вос-

палительное заболевание суставов, энтезисов и по-
звоночника, встречающееся у 5–42 % больных псори-
азом. Ранее ПсА считался заболеванием с более 
благоприятным течением, чем ревматоидный артрит, 
однако недавние исследования опровергли этот факт. 
Было установлено, что у большинства пациентов 
с ПсА хроническое, персистирующее воспаление при-
водит к ранней деструкции и деформации суставов, 
потере их функции, инвалидизации и сокращению 
продолжительности жизни больных [1–4].

Псориаз – одно из наиболее распространенных 
аутоиммунных заболеваний человека, опосредованное 
Т-клетками [5], способствующими гиперпролифера-
ции эпидермиса у генетически предрасположенных 
людей [6]. Ключевыми факторами в индукции псори-
аза являются плазмоцитоидные предендритные клетки 
(ППДК) периферической крови и продуцируемый ими 
интерферон альфа (ИФН-α), имеющие также важное 
значение в антивирусной защите [7] и стимуляции 
Th1-ответа [8].

Оказалось, что ППДК, инфильтрируя кожу, активно 
продуцируют ИФН-α в дебюте псориаза. Установлено 
также, что подавление способности ППДК продуциро-
вать ИФН-α предупреждает развитие псориаза [9].

В норме фактор некроза опухоли альфа (ФНО-α) 
подавляет как созревание ППДК из гемопоэтических 
клеток-предшественников, так и продукцию ИФН-α 
[10, 11], поэтому ингибирование ФНО-α может спо-

собствовать неограниченной и нерегулируемой про-
дукции ИФН-α [12, 13].

Выбор терапии ПсА связан с тяжестью болезни 
и складывается из 2 основных направлений: стандарт-
ного лечения и терапии биологическими агентами 
[14]. Пациенты с полиартикулярным вариантом болез-
ни, высокой активностью воспалительного процесса 
(значительно повышенными уровнями скорости осе-
дания эритроцитов (СОЭ) и С-реактивного белка 
(СРБ), неэффективностью или непереносимостью 
традиционных базисных противовоспалительных пре-
паратов (БПВП)) требуют более активной терапии 
генно-инженерными биологическими препаратами 
(ГИБП) [15].

Описание случая
Приводим собственное клиническое наблюдение.
Пациентка И., 36 лет, наблюдается в Центре рев-

матических заболеваний и остеопороза г. Казани 
с 1998 г., когда впервые после 1-х родов появились боли 
в области тазобедренных суставов, что было расценено 
как проявление коксартроза на фоне прибавки в весе. 
Приблизительно в это же время пациентка отметила 
появление кожных высыпаний за ушами, на волосистой 
части головы. Осмотрена дерматологом, установлен 
диагноз: «Кожный псориаз». Кожные проявления и су-
ставной синдром полностью купировались в течение  
3 мес.

В 2005 г. без какого-либо отчетливого провоцирующе-
го фактора появились синовиты коленных суставов, боли 

Objective: to describe a case of the total development of alopecia in a female patient with psoriatic arthritis during treatment with a tumor 
necrosis factor-αlpha (TNF-α) inhibitor.
Materials and methods. Patient I., aged 36 years has been followed up at the Kazan’ Center of Rheumatic Diseases and Osteoporosis since 
1998. At approximately the same time, the patient noted the appearance of skin eruptions behind the ears, on the skin of the scalp. She was 
examined by a dermatologist who diagnosed psoriasis. In 2005, she was admitted to Kazan’ Rheumatology Center, City Clinical Hospital 
Seven, for the development of obvious synovitis of the knee joint and for the inefficiency of therapy with nonsteroidal anti-inflammatory 
drugs and diagnosed with psoriatic arthritis. During the prescribed therapy with methotrexate 10 mg/week, evident menstrual irregularities 
were observed in the patient who stopped using the drug herself. The second pregnancy occurred in 2008. Articular syndrome progression 
and eruptive psoriasis were recorded in the lactation period. After lactation cessation in 2009, she was hospitalized again. Her examination 
revealed high laboratory activity (erythrocyte sedimentation rate, as high as 40 mm/hr); magnetic resonance imaging of the knee joints 
showed the signs of bilateral synovitis; lumbar spine radiography exhibited grade II sacroiliitis. Leflunomide 20 mg/day was recommended 
as a basic drug. In 2012, the patient used leflunomide, her condition worsened; joint pain progressed; new joints were involved into the pro-
cess, and cutaneous manifestations were aggravated. To verify a diagnosis and to choose therapy, the patient was referred to a consultation 
at the Moscow Research Institute of Rheumatology.
Results. In connection with the high activity of the disease and with no response to the performed therapy, it was recommended to initiate 
therapy with biologics, such as infliximab, the drug of choice. Seven infliximab injections were well tolerated: the patient reported lower in-
tensity of joint pains and regression of the skin manifestations of psoriasis. In 2013, after the eighth infliximab injection the patient sought 
medical advice because of complaints about an obvious exacerbation of psoriasis affecting the trunk, upper and lower extremities, and the 
development of total alopecia within a week. Discontinuation of cytostatics and biologics was recommended; whether ustekinumab therapy 
should be used was considered.
Conclusion. Practical interest in this clinical case is due to the development of a rare (3.3 %) adverse event in the patient with psoriatic ar-
thritis – hair loss (total development of alopecia) during treatment with a TNF-α inhibitor.

Key words: psoriasis, psoriatic arthritis, adverse drug reaction, drug-induced alopecia, basic therapy, cytostatics, leflunomide, biologics, 
tumor necrosis factor-alpha inhibitor, infliximab, ustekinumab 
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в мелких суставах стоп, «дежурные» псориатические 
бляшки. Амбулаторно назначенная терапия нестероидны-
ми противовоспалительными препаратами (НПВП) эф-
фекта не имела. Пациентка была госпитализирована 
в ревматологический центр ГКБ № 7 г. Казани, установлен 
диагноз: «ПсА». При выписке назначена терапия мето-
трексатом 10 мг / нед, однако на фоне приема препарата 
отмечены выраженные нарушения менструального цикла, 
пациентка прекратила прием метотрексата. Умеренно 
выраженный суставной синдром сохранялся.

В 2008 г. наступила 2-я беременность, разрешившаяся 
родами. В период лактации регистрировали нарастание 
суставного синдрома, появление болей и ограничение дви-
жений в спине (шейный и поясничный отделы позвоночни-
ка), субфебрилитет. Наблюдали псориати ческие высыпа-
ния на волосистой части головы, верхних конечностях.

После прекращения лактации в 2009 г. пациентка 
вновь была госпитализирована в ревматологический центр. 
При обследовании зарегистрирована высокая лабораторная 
активность – СОЭ до 40 мм / ч. На магнитно-резонансной 
томограмме коленных суставов выявлены признаки дву-
стороннего синовита, на рентгенограмме поясничного 
отдела позвоночника – сакроилеит II степени. На фоне 
проведенной терапии (НПВП, пульс-терапия метилпред-
низолоном 500 мг внутривенно капельно № 3) пациентка 
выписана с положительной динамикой, в качестве базис-
ного препарата назначен лефлуномид 20 мг / сут.

В дальнейшем на фоне терапии состояние оставалось 
удовлетворительным до 2012 г., когда больная стала от-
мечать постепенное нарастание болей в суставах, вовле-
чение в процесс новых суставов, усугубление кожных про-
явлений, поражение ногтевых пластин. Пациент ка 
продолжает прием лефлуномида, эторикоксиба 
90 мг / сут – с неполным положительным эффектом.
Для верификации диагноза и подбора терапии больная на-
правлена на консультацию в НИИ ревматологии 
им. В.А. Насоновой (Москва).

В январе 2013 г. пациентка самостоятельно обрати-
лась в Центр суставной боли Университетской клиниче-
ской больницы № 1 Первого МГМУ им. И. М. Сеченова 
г. Москвы, куда была госпитализирована. В связи с высокой 
активностью заболевания, отсутствием ответа на про-
водимую терапию, нарастанием инвалидизации рекомен-
довано рассмотрение вопроса об инициации терапии 
ГИБП. Консультирована фтизиатром: проба Манту – 
гиперемия, диаскин-тест отрицательный, данных за ту-
беркулез нет. Инициирована терапия ГИБП – инфликси-
маб 300 мг в рамках индукционногокурса. В динамике 
пациентка отмечала улучшение состояния после 1-й ин-
фузии – уменьшение интенсивности болей в суставах, 
позвоночнике, регресс кожных проявлений псориаза.

Динамика параметров лабораторных анализов
При поступлении: лейкоциты 6,8 × 109 / л, эритроци-

ты 4,2 × 1012 / л, гемоглобин (Hb) 126 г / л, тромбоциты 
207 × 109 / л, СОЭ 30 мм / ч, аланинаминотрансфераза 
(АЛТ) 15 Ед / л, аспартатаминотрансфераза (АСТ) 

19 Ед / л, мочевина 3,2 ммоль / л, креатинин 59 мкмоль / л, 
протромбиновый индекс (ПТИ) 83 %, холестерин 
3,0 ммоль / л, триглицериды 1,1 ммоль / л, общий белок 
64,9 г / л, глюкоза 5,7 ммоль / л, СРБ 6,7 ммоль / л.

После инфузии инфликсимаба: лейкоциты 8,5 × 
109 / л, эритроциты 4,27 × 1012 / л, Hb 131 г / л, тромбо-
циты 291 × 109 / л, СОЭ 18 мм / ч (по Вестергрену), АЛТ 
13 Ед / л, АСТ 18 Ед / л, ПТИ 84,4 %, мочевина 
3,2 ммоль / л, креатинин 61 мкмоль / л, ПТИ 83 %, холе-
стерин 3,1 ммоль / л, триглицериды 1,3 ммоль / л, общий 
белок 67,9 г / л, глюкоза 4,7 ммоль / л, ревматоидный фак-
тор отрицательный, СРБ отрицательный.

В продолжение индукционного курса терапии ин-
фликсимабом в феврале 2013 г. в условиях Центра су-
ставной боли УКБ № 1 г. Москвы отмечается нараста-
ние положительной динамики. Последующие инфузии 
проводили в кабинете ГИБП Центра ревматических 
заболеваний и остеопороза г. Казани по той же схеме: 
ремиссия по суставному синдрому, единичные «дежур-
ные» псориатические бляшки. Очередная, 8-я инфузия 
инфликсимаба выполнена 9 сентября 2013 г.; 20 сентября 
пациентка обратилась с жалобами на выраженное обо-
стрение псориатического поражения кожных покровов 
туловища, верхних и нижних конечностей, волосистой 
части головы (индекс PASI 23,7) вплоть до тотальной 
алопеции в течение недели (рис. 1). 

Присоединилось ярко выраженное поражение ногте-
вых пластин, онихолизис (индекс NAPSI 48,3). Консуль-
тирована дерматологом 25 сентября 2013 г. Заключение: 
«Вульгарный распространенный псориаз, стадия обо-
стрения». Назначена локальная терапия в виде мазей 
цетиризина дигидрохлорид, хофитол, инфузии тиосуль-
фата натрия, гемодеза. По суставному синдрому обо-
стрения нет. Пациентка продолжает прием лефлуноми-
да. Назначенная дерматологом терапия в течение  
2 мес – без эффекта.

Рис. 1. Пациентка И. (сентябрь 2013 г.): псориатическое поражение кож-
ных покровов туловища, верхних и нижних конечностей, волосистой части 
головы, тотальная алопеция, выраженное поражение ногтевых пластин, 
кератодермия стоп, онихолизис
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В начале декабря 2013 г. больная проконсультиро вана 
старшим научным сотрудником отдела ранних артри-
тов НИИР им. В.А. Насоновой, экспертом GRAPPA 
д.м.н. Т. В. Коротаевой и научным сотрудником отдела 
ранних артритов НИИР им. В.А. Насоновой к.м.н. 
Е. Ю. Логиновой. Рекомендована отмена цитостатиков 
и ГИБП. Рассматривается вопрос о назначении терапии 
устекинумабом.

На момент последней консультации ревматолога, 
в январе 2014 г., жалоб на суставные проявления 
не предъявляет. Антинуклеарные антитела, антитела 
к нативной дезоксирибонуклеиновой кислоте (ДНК) 
не обнаружены. Сохраняются алопеция, псориатическое 
поражение кожных покровов туловища, верхних и ниж-
них конечностей, онихолизис, присоединилась кератодер-
мия стоп (рис. 2). Принимает местное лечение в виде 
различных мазей – без эффекта.

Обсуждение
Ингибиторы ФНО-α (инфликсимаб, этанерцепт, 

адалимумаб) произвели революцию в лечении аутоим-

мунных заболеваний, таких как ревматоидный артрит, 
анкилозирующий спондилит, болезнь Крона, ПсА. 
По мере расширения области применения ингибито-
ров ФНО-α в клинической практике все более акту-
альным становится вопрос о тактике ведения пациен-
тов, не отвечающих на лечение ингибиторами ФНО-α. 
Основанием для прекращения терапии данной груп-
пой препаратов может быть не только первичная 
или вторичная их неэффективность, но и различные 
токсические реакции. Одними из основных побочных 
эффектов являются увеличение риска инфекционных 
осложнений, включая туберкулез, оппортунистиче-
ские инфекции, злокачественные новообразования, 
а также аутоиммунные синдромы. На фоне лечения 
ингибиторами ФНО-α наблюдается развитие аутоим-
мунных серологических реакций (анти-ДНК, анти-
нуклеарный фактор и т. д.), очень редко волчаночно-
подобных синдромов [16].

В последние годы в связи с ростом использования 
ингибиторов ФНО-α стали встречаться случаи лекар-
ственно индуцированной алопеции [17–19]. Данная 
потенциальная нежелательная реакция относится 
к числу наиболее редко встречающихся. В зарубежной 
литературе мы обнаружили 62 клинических случая, 
описывающих потерю волос во время терапии инги-
биторами ФНО-α. Было 32 случая облысения, описан-
ного во время лечения адалимумабом, 22 – инфликси-
мабом, 9 – этанерцептом [20]. Известно, что 
ингибиторы ФНО-α могут вызывать парадоксальную 
реакцию индукции псориаза у 1,5–5,0 % больных [21]. 
В литературе представлено много наблюдений, опи-
сывающих возникновение псориазиформных высы-
паний одновременно с очаговой алопецией [21, 22]. 
Это представляет клиническую проблему, поскольку 
сложно дифференцировать лекарственно индуциро-
ванную алопецию от псориатической алопеции.

Заключение
Приведенный клинический пример подтверждает 

описанные в литературе случаи обострения кожных 
проявлений псориаза и возникновение алопеции 
на фоне приема ингибиторов ФНО-α, представляет 
практический интерес в связи с единичными описа-
ниями подобных осложнений в отечественной лите-
ратуре. До сих пор остается неясным, почему ингиби-
торы ФНО-α у одних больных вызывают алопецию, 
а у других, наоборот, оказывают благоприятный эф-
фект при их назначении. Этот факт требует дальней-
шего изучения.

Рис. 2. Пациентка И. (январь 2014 г.): кератодермия стоп, псориатическое 
поражение кожных покровов нижних конечностей, сохраняются алопеция, 
онихолизис
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