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Ревматоидный артрит (РА) – системное аутоиммунное
заболевание, характеризующееся преимущественно эрозивным
воспалением суставов, которым страдает от 0,4 до 1,3% на-
селения мира [1, 2]. 

Патогенетическая гетерогенность широкого спектра
фенотипов и эндотипов РА сопровождается не только
многообразием суставных проявлений, но и вариабель-
ностью внесуставных изменений, которые ухудшают ка-

чество жизни пациентов и прогноз заболевания [3, 4]. 
В настоящее время поражение органов дыхания (ОД),
встречающееся у 50% больных РА, рассматривается как
один из самых частых экстраартикулярных симптомов и
может иметь большое значение для прогноза РА [4–6]. 
В большинстве случаев поражение ОД у больных РА яв-
ляется маркером тяжести болезни и ассоциируется с преж-
девременной смертью [7, 8]. 
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Облитерирующий (констриктивный) бронхиолит (ОБ) – редкое заболевание, характеризующееся разрушением бронхиолярного
эпителия и последующей прогрессирующей обструкцией дыхательных путей. ОБ чаще всего встречается при ревматоидном
артрите (РА) по сравнению с другими системными ревматическими заболеваниями. Клинические проявления OБ обнаруживаются
в основном при большой длительности РА и отсутствии адекватной терапии суставных проявлений. 
Представлено клиническое наблюдение, демонстрирующее поражение дистальных отделов респираторного тракта у пациентки с
РА в течение первого года заболевания, что отмечается не более чем в 10–20% случаев. Неспецифичность респираторных
симптомов на фоне иммуносупрессивной терапии обусловила разнообразный дифференциально-диагностический спектр легочной
патологии. Для своевременной диагностики и оптимизации терапевтической тактики необходимы клиническая настороженность
в отношении поражения органов дыхания у больных РА и междисциплинарное сотрудничество.
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Obliterative (constrictive) bronchiolitis (OB) is a rare disease characterized by destruction of the bronchiolar epithelium and subsequent progressive
airway obstruction. OB is most common in rheumatoid arthritis (RA) compared to other systemic rheumatic diseases. Clinical manifestations of
OB are found mainly with a long duration of RA and the absence of adequate therapy for articular manifestations.
We present a clinical observation, demonstrating the distal respiratory tract involvement in a patient with RA during the first year of the disease,
which is observed in no more than 10–20% of cases. The nonspecificity of respiratory symptoms on the background of immunosuppressive therapy
led to a diverse differential diagnostic spectrum of pulmonary pathology. For timely diagnosis and optimization of therapeutic approaches, clinical
suspicion for respiratory lesions in patients with RA and interdisciplinary cooperation are necessary.
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В последнее десятилетие лечение суставной патологии
при РА претерпело значительные изменения в связи с по-
явлением большого числа как генно-инженерных биологи-
ческих препаратов, так и синтетических таргетных препаратов
[4, 9]. Вместе с тем улучшение контроля суставного синдрома
не повлекло за собой уменьшения частоты поражения легких,
которое занимает второе место после сердечно-сосудистой
патологии среди причин смерти больных РА [10, 11]. Признаки
легочного поражения могут возникать на ранних стадиях за-
болевания [12] и в 10–20% случаев предшествовать суставным
изменениям [6, 13]. Легочные проявления РА включают по-
ражение дыхательных путей, интерстициальное заболевание
легких (ИЗЛ), паренхиматозные узелки, вовлечение плевры
и легочный васкулит [4, 14]. Патология дыхательных путей –
самая частая форма, которая встречается у 39–72% больных
РА [4, 5, 15]. Могут поражаться как верхние, так и нижние
дыхательные пути. При этом показатели распространенности
обструктивных заболеваний дыхательных путей при РА варь-
ируются в зависимости от методологии исследования, кри-
териев, используемых для определения заболевания, и из-
учаемой популяции [16, 17]. В частности, при проведении
компьютерной томографии высокого разрешения (КТВР)
признаки патологии малых дыхательных путей (МДП) вы-
являются существенно чаще, чем при функциональном об-
следовании больных РА. Так, при РА без признаков ИЗЛ
симптомы поражения МДП были определены при КТВР у
60% больных, не имевших отклонений по данным функцио-
нальных легочных тестов [16, 18].

Среди всех системных ревматических заболеваний именно
при РА бронхиолиты встречаются наиболее часто [15, 19].
Облитерирующий (констриктивный) бронхиолит (ОБ) –
редкое заболевание, сопровождающееся разрушением брон-
хиолярного эпителия с последующей прогрессирующей об-
струкцией дыхательных путей [19, 20]. Впервые ОБ зареги-
стрирован у пациентов с РА, леченных D-пеницилламином,
в последующем его развитие наблюдали при применении
препаратов золота и сульфасалазина, а позже были описаны
случаи ОБ у больных РА, не связанные с медикаментозной
терапией [6, 16].

ОБ, в отличие от других легочных поражений у больных
РА, обычно характеризуется тяжелым течением и неблаго-
приятным прогнозом и чаще выявляется у женщин, пози-
тивных по ревматоидному фактору (РФ) [6, 15]. Так, в ис-
следовании, включавшем 41 больного РА с признаками ОБ,
женщины составляли 93% [20]. Клинические признаки OБ
чаще обнаруживаются у пациентов с большой длительностью
РА, не получавших адекватную терапию суставных проявлений
[6]. Однако в 10% случаев клинические симптомы ОБ по-
являются одновременно с установлением диагноза РА или
на протяжении последующего года [5, 20].

Приводим клиническое наблюдение поражения дис-
тальных отделов респираторного тракта у пациентки с РА в
течение первого года заболевания.

Клиническое наблюдение 
Пациентка Д., 1994 г. рождения, обратилась к ревматологу

с жалобами на боль воспалительного ритма в коленных суставах,
мелких суставах кистей, утреннюю скованность до 1 ч, при-
пухлость кистей, голеностопных и коленных суставов, ограниче-
ние подвижности, одышку при ходьбе, малопродуктивный
кашель, субфебрильную температуру в вечернее время. 

Анамнез заболевания: дебют суставного синдрома зимой
2018 г. (в возрасте 24 лет) с артрита 1 пальца стопы с после-
дующим вовлечением в течение месяца плечевых суставов. Са-
мостоятельно принимала нестероидные противовоспалительные
препараты, наблюдалось уменьшение артралгий. Через полгода
отметила общее недомогание, слабость, боль в спине, миалгии,
вовлечение мелких суставов кистей. Консультирована ревма-
тологом, заподозрен РА, назначены преднизолон 10 мг/сут
внутрь, метотрексат (МТ) 15 мг/нед подкожно.

При лабораторном обследовании в общем анализе крови
определялись снижение уровня Hb до 90–107 г/л, РФ – 
540,6 МЕ/мл, антитела к циклическому цитруллинированному
пептиду (АЦЦП) – 293,6 Ед/мл, антинуклеарный фактор –
1:160, крапчатый тип свечения. Установлен диагноз: РА, серо-
позитивный по РФ и АЦЦП, развернутая стадия, активность
средняя (DAS28=4,9), неэрозивный (рентгенологическая стадия II),
функциональный класс 2. Пациентка была госпитализирована,
получала пульс-терапию метилпреднизолоном 500 мг внутри-
венно, три введения, преднизолон 20 мг/сут внутрь с последующим
снижением дозы до 10 мг/сут, МТ 20 мг/нед. На фоне терапии
сохранялись выраженная одышка при незначительном физическом
напряжении и малопродуктивный кашель. При КТВР легких
обнаружена неоднородность плотности легочной ткани, пре-
имущественно в верхних отделах. Направлена на консультацию
к фтизиатру с подозрением на инфильтративный туберкулез
легких. Туберкулез легких исключен: ДНК микобактерии ту-
беркулеза с помощью полимеразной цепной реакции в мокроте
не обнаружена, Диаскинтест и квантифероновый тест отри-
цательные, при проведении прямой и люминесцентной бакте-
риоскопии бронхиальных смывов кислотоустойчивые микобак-
терии не выявлены. Фтизиатры высказали предположение о
поражении легких, индуцированном МТ, после чего МТ был
отменен и назначен лефлуномид 20 мг/сут. Мочеполовые, ки-
шечные инфекции, патологию глаз отрицает. Синдром Рейно,
дисфагия не обнаружены.

На фоне снижения дозы преднизолона до 10 мг/сут от-
мечались ухудшение самочувствия, нарастание одышки, усиление
боли в суставах, скованности. Доза преднизолона вновь увеличена
до 20 мг/сут с последующим постепенным ее снижением до 
10 мг/сут на протяжении 4 мес.

При физикальном осмотре общее состояние средней степени
тяжести, индекс массы тела – 20 кг/м2. Кожные покровы чи-
стые, бледные. Видимые слизистые оболочки обычной окраски
и влажности. Пальпируются безболезненные шейные и подмы-
шечные лимфатические узлы. При сравнительной перкуссии
легких – коробочный звук, при аускультации – ослабленное ве-
зикулярное дыхание, сухие хрипы и инспираторный писк. Частота
дыханий – 20 в минуту, по данным пульсоксиметрии сатурация
(SpO2) – 94% на воздухе. Тоны сердца ясные, ритмичные. Ар-
териальное давление – 119/70 мм рт. ст., частота сердечных
сокращений – 75 в минуту. Живот не увеличен, при пальпации
мягкий, безболезненный. Печень не выступает из-под края ре-
берной дуги.

Локальный суставной статус: ходит самостоятельно с
трудом. Походка изменена, шаткая. Физиологические изгибы
позвоночника сохранены. Подвижность позвоночника не на-
рушена. Пальпация паравертебральных точек и остистых
отростков безболезненна. Поколачивание остистых отростков
позвонков безболезненно. Напряжения мышц нет. Гипотрофия
мышц нижних конечностей. Артрит лучезапястных и коленных
суставов. Сила сжатия в кистях снижена. Тест поперечного
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сжатия кистей положительный. Тест
поперечного сжатия стоп отрицатель-
ный. Признаки сакроилиита и симптомы
натяжения отсутствуют. Легкий ниж-
ний парапарез. Интенсивность боли по
визуальной аналоговой шкале (ВАШ) –
60 мм. Неврологический статус: нару-
шение координации движений – веге-
тативный тремор (пальценосовая проба
с легкой интенцией).

Рентгенография кистей в прямой
проекции: на фоне выраженного около-
суставного остеопороза обеих кистей в
эпифизах мелких трубчатых костей и в
костях запястий видны мелкие кисто-
видные просветления; в проекции голов-
чатых костей обоих запястий опреде-
ляются краевые выемки со склеротиче-

ским ободком, подозрительные в отношении эрозий, на уровне
крючковидно-пястных сочленений обоих запястий – краевые
эрозии (рис. 1, а). Рентгенография стоп: металлоостеосинтез
малоберцовой кости и лодыжки. Костная структура с выра-
женным околосуставным остеопорозом. По наружному контуру
эпиметафиза проксимальной фаланги I пальца правой стопы
визуализируется краевая эрозия (рис. 1, б).

При рентгенологическом исследовании костей таза при-
знаков сакроилиита не выявлено. Остеоденситометрия по-
ясничного отдела позвоночника и тазобедренного сустава:
норма от +1,0 до -1,0. Поясничный отдел позвоночника: коэф-
фициент Z LI–IV=-1,5/BMD – 0,954, LI =-1,3, LII =-1,9, 
LIII=-0,8, LIV=-1,5. Тазобедренный сустав: коэффициент 
Z TOTAL=-1,8/BMD –0,762, NECK=-1,2/BMD – 0,816.

В связи с нарушениями ходьбы консультирована неврологом,
установлен диагноз: миопатический синдром с умеренным
нижним проксимальным парапарезом. Проведена игольчатая
электронейромиография, потенциалы двигательных единиц
увеличены по неврогенному типу, рекомендован прием тофизопама
100 мг/сут.

Дополнительно выяснено, что в дошкольном возрасте от-
мечался кожный синдром по типу атопического дерматита.
Страдает аллергическим сезонным ринитом на протяжении
последних 3 лет, наблюдаются аллергия на пыльцу деревьев,
пищевая перекрестная непереносимость (косточковые, орехи).
C подозрением на бронхиальную астму направлена на консуль-
тацию к пульмонологу.

На фоне терапии лефлуномидом и преднизолоном per os у
пациентки сохранялись жалобы на одышку при незначительном
физическом напряжении (шкала modified Medical Research

Council, mMRC – 4 балла), редкий малопродуктивный кашель.
Эпизодов затрудненного дыхания и одышки вне связи с физическим
напряжением, в том числе в ночное время, не отмечалось. При
исследовании легочной функции (спирометрия, бодиплетизмо-
графия) обнаружены резко выраженные вентиляционные нару-
шения и перестройка в структуре легочных объемов по об-
структивному типу (см. таблицу).

При КТВР (рис. 2) выявлены повышение воздушности легочной
ткани (-946 HU), чередующееся с диффузными изменениями обоих
легких по типу матового стекла, и формирование неоднородности
плотности легочной ткани (мозаичности), преимущественно в
верхних и нижних отделах легких. В SII, SIII слева и SII справа –
кальцинаты до 3 мм. Апикально с обеих сторон и в SV, SVIII, SIX

слева – склеротические тяжи. Бронхиальное дерево визуализировано
до субсегментов, бронхи не расширены, не деформированы. Ме-
диастинальные лимфатические узлы – до 7 мм.

Рис. 1. Рентгенография кистей (а) и стоп (б) пациентки Д. (описание в тексте)
Fig. 1. X-ray of the hands (a) and feet (b) of patient D. (description in the text)

а                                                                               б

Показатели спирометрии и бодиплетизмографии исходно и через год терапии у пациентки Д., %
Spirometry and body plethysmography parameters at baseline and after a year of therapy in patient D., %

Параметр                                              ФЖЕЛ                    ОФВ1 ОФВ1/ФЖЕЛ     ООЛ                    ОЕЛ                    ООЛ/ОЕЛ

Примечание. БД – бронходилататор; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за пер-
вую секунду; ООЛ – остаточный объем легких; ОЕЛ – общая емкость легких.

Исходно
До применения БД 59 33 49 357 150 65
После применения БД 72 35 42 Не оценено

Через год
До применения БД 74 38 45 272 136 56
После применения БД 82 41 41 Не оценено

Рис. 2. КТВР легких пациентки Д. Аксиальный и коронарный
сканы (описание в тексте)

Fig. 2. High resolution CT of the lungs of patient D. Axial and coro-
nary scans (description in the text)



При эхокардиографии патологии не обнаружено.
На основании клинико-анамнестических данных, показа-

телей функционального обследования и интерпретации резуль-
татов КТВР легких установлен диагноз: ОБ на фоне РА. Резко
выраженные обструктивные нарушения вентиляционной функции
легких, дыхательная недостаточность I.

Пульмонологом назначены ингаляционная терапия олода-
теролом/тиотропия бромидом (Респимат) 5 мкг/сут, азит-
ромицин по 250 мг 3 раза в неделю внутрь. При оценке состояния
через год на фоне проводимой терапии отмечались уменьшение
кашля, одышки (mMRC – 3 балла), SpO2 – 96% на воздухе,
улучшение параметров легочной вентиляции (см. таблицу).

Пациентке рекомендовано динамическое наблюдение у рев-
матолога и пульмонолога, продолжение ингаляционной терапии
олодатеролом/тиотропия бромидом 5 мкг/сут, прием лефлу-
номида 20 мг/сут и преднизолона 7,5 мг/сут.

Обсуждение. Формирование ОБ сопровождается тяже-
лыми прогрессирующими обструктивными нарушениями
легочной функции независимо от продолжительности и ак-
тивности РА [5, 15]. В одном из самых крупных анализов
серии случаев ОБ на фоне РА показано, что у большинства
пациентов продолжительность РА до установления легочного
диагноза составляла более 10 лет [20]. Наше клиническое
наблюдение демонстрирует поражение дистальных отделов
респираторного тракта у пациентки с РА в течение первого
года заболевания, что встречается при РА не более чем в 
10–20% случаев [2]. 

Неспецифичность респираторных симптомов на фоне
иммуносупрессивной терапии определяет разнообразный
дифференциально-диагностический спектр легочной пато-
логии – от туберкулеза и индуцированного МТ поражения
легких до бронхиальной астмы. Однако с учетом детализации
клинико-анамнестических данных, результатов лабораторного
и инструментального обследования у пациентки диагности-
рован ОБ. 

Необходимо отметить, что, независимо от этиологиче-
ского фактора, диагноз ОБ может быть установлен с ис-
пользованием набора критериев, большинство из которых
присутствовало в описываемом клиническом наблюдении:
1) выраженные респираторные симптомы, включая одышку
и/или кашель, в сочетании с 2) нарушением вентиляционной
функции легких при отсутствии рентгенологических при-
знаков эмфиземы или 3) патологией малых дыхательных
путей по данным КТВР (например, мозаичная плотность
легочной ткани, воздушные ловушки, центрилобулярные
очаги) или 4) гистопатологическими признаками, соответ-
ствующими ОБ по данным биопсии легкого, а также 5) от-
сутствие альтернативного диагноза [19].

До настоящего времени выбор медикаментозной терапии
у больных ОБ на фоне РА затруднен тем, что из-за редкости
заболевания контролируемые рандомизированные исследо-
вания в данной области не проводились. Роль глюкокорти-

коидов и другой иммуносупрессивной терапии, включая
азатиоприн, циклофосфамид и ингибиторы фактора некроза
опухоли α, в лечении ОБ не определена. Эти препараты
обычно используются при известном неблагоприятном про-
гнозе, отсутствии ответа на глюкокортикоиды и тяжелом
поражении легких [6, 16]. 

По данным упомянутого выше масштабного исследова-
ния, которое проводилось в течение 15 лет и включало 
41 больного ОБ на фоне РА, самыми частыми вариантами
терапии были бронходилататоры длительного действия
(84,4%) и макролиды (56,3%) [20]. Доказательства эффек-
тивности терапии ОБ у больных РА на сегодня отсутствуют.
Однако эффективность терапии макролидами показана при
других вариантах ОБ, в частности при посттранспланта-
ционном ОБ. Анализ ряда исследований продемонстрировал,
что у 30–83% пациентов при назначении азитромицина на-
блюдалось улучшение функции легких (увеличение ОФВ1

на ≥10%) [21]. Доказательства пользы назначения бронхо-
дилатационной терапии также отсутствуют, тем не менее те-
рапия бронходилататорами, основанная на опыте, назначается
пациентам с ОБ на фоне РА [15, 20]. В случаях прогрессиро-
вания дыхательной недостаточности необходимы длительная
кислородная поддержка и решение вопроса о трансплантации
легких [16, 22]. 

В ходе проводившейся в течение года терапии азитро-
мицином per os 250 мг 3 раза в неделю и комбинированным
ингаляционным бронходилататором (олодатерол 5 мкг/тио-
тропия бромид 5 мкг) 1 раз в сутки у пациентки наблюдалась
положительная клинико-функциональная динамика: умень-
шение одышки, улучшение проходимости дыхательных
путей и выраженное снижение числа воздушных ловушек
по данным КТВР.

Заключение. Поражение респираторной системы у больных
РА – частое экстраартикулярное проявление заболевания.
При этом патология бронхиол может сопровождаться тяже-
лыми клинико-функциональными нарушениями, опреде-
ляющими неблагоприятную эволюцию заболевания. У па-
циентов с РА необходимо регулярно проводить мониторинг
клинического статуса и активности как суставных, так и вне-
суставных симптомов. Появление респираторных симптомов
(одышка, кашель) и снижение толерантности к физической
нагрузке должны настораживать в отношении высокой ве-
роятности поражения ОД. В этом случае необходимы допол-
нительные исследования, прежде всего КТВР, оценка легочной
функции, а также междисциплинарное сотрудничество для
своевременной диагностики, оптимизации терапевтической
тактики и последующей реабилитации больных РА, что может
иметь определяющее значение при прогрессирующем и по-
тенциально жизнеугрожающем течении заболевания.

Рациональные стратегии скрининга, диагностики и лече-
ния легочных заболеваний при РА не разработаны, поэтому
представляется актуальным продолжение исследований в
этом направлении.
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