
ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
6

Ювенильный идиопатический ар-
трит (ЮИА) является самым частым 
хроническим ревматическим заболе-
ванием детского возраста [1,4]. Рас-
пространенность его составляет от 2 
до 19 случаев в год на 100 тыс. населе-
ния, и в последние десятилетия отме-
чается нарастание данной патологии 
[3]. Отмечаются существенные этниче-
ские и географические различия в ча-
стоте распространенности ЮИА и его 
категорий, так, распространенность 
всех ювенильных артритов в разных 
странах составляет от 0,05 % до 0,6 %.
В Российской Федерации распро-
странённость ЮИА у детей до 18 лет 
достигает 62,3 случая на 100 000 на-
селения [2], в г. Москве в 2016 г. она 
составила 52,2 на 100 000 детей (0–14 

лет) и 99,8 на 100 000 подростков (15-
17лет) [6]. В Башкортостане, по дан-
ным 2006г., распространенность ЮИА 
- 83,8, высокая распространенность в 
Кушнаревском районе – 132,3, низкая 
в г.Уфа - 57,6 случая на 100 000 дет-
ского населения [5].

Как правило, основные различия в 
структуре ЮИА определяются разной 
частотой олигоартикулярного, энтезит-
ассоциированного и системного вари-
антов ЮИА. Так, в Европе и Северной 
Америке преобладающим вариантом 
является олигоартикулярный вариант 
ЮИА, в Японии - системный вариант, а 
в азиатских популяциях (Китай, Индия, 
Южная Корея) преобладающим явля-
ется энтезит-ассоциированный вари-
ант ЮИА. Одним из факторов риска 
реализации энтезит-ассоциированно-
го артрита является антиген HLAB27, 
а его частота в здоровой популяции 
определяет частоту данного подвида 
артрита и саму распространенность 
ЮИА в популяции. Предыдущие иссле-
дования показали достаточно высокую 
частоту распространенности антигена 
HLAB27 среди коренного населения 
РС(Я), что могло оказать влияние на 
структуру ЮИА в регионе.

Цель исследования - изучить рас-
пространенность и структуру ЮИА у 
детей в Республике Саха (Якутия).

Материалы и методы исследова-
ния. В ретроспективное исследование 
были включены данные из историй бо-
лезни 170 пациентов детского возраста 

(младше 18 лет), проходивших лече-
ние в отделении кардиоревматологии 
Педиатрического центра ГАУ РС (Я) 
«РБ№1-НЦМ» с 2010 по 2019 г. Диа-
гноз ЮИА устанавливался на основа-
нии критериев ILAR, 1997 [16]. Из исто-
рий болезни была взята информация 
о демографической характеристике 
пациентов, типе артрита, провоциру-
ющем факторе, характеристиках ар-
трита, таких как показатели воспали-
тельной активности, наличие антигена 
HLAB27, серопозитивность по фактору 
антинуклеарному (АНФ) и ревматоид-
ному (РФ), число активных суставов, 
наличие коморбидной патологии, про-
водимая терапия и регион проживания 
пациента. Этническая принадлеж-
ность определялась методом само-
идентификации родителей пациента. 
В исследование были включены дети 
коренного населения (саха, коренные 
малочисленные народы Севера) и ев-
ропеоидов (русские, украинцы), про-
живающие на территории РС (Я). Рас-
пространенность ЮИА вычислена по 
следующей формуле:

Число первичных обращений по поводу 
заболеваний, выявленных в данном году и 
в предыдущие годы
___________________________
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ных данных выполнен с применени-
ем пакетов статистических программ 
Statistica v. 10.0 («StatSoft Inc.», США) 
и MedCalc («MedCalc Software», Бель-
гия). Описание количественных пока-
зателей выполнено с указанием ме-
дианы (25-й, 75-й процентили). Срав-
нение количественных показателей в 
двух независимых группах проводили 
с помощью критерия Манна–Уитни, 
качественных показателей ― с помо-
щью критерия Хи-квадрат (χ2) или точ-
ного критерия Фишера в случае, если 
ожидаемая частота в одной из ячеек 
таблицы 2×2 была <5. Статистически 
значимыми считали различия или свя-
зи при р <0,05.

Данная научно-исследовательская 
работа прошла экспертизу локального 
комитета по биомедицинской этике при 
Якутском научном центре комплекс-
ных медицинских проблем (выписка из 
протокола №18 от 16 июня 2009 г.).

Результаты и обсуждение. Рас-
пространенность ЮИА у детей до 18 
лет в Якутии составила 64,3 на 100 
000 населения (0-17 лет), так, у детей 
до 14 лет распространенность соста-
вила 67,2, у подростков – 47,3 на 100 
000 населения. Среди заболевших 
ЮИА на долю коренного населения 
пришлось 30,9% случаев, тогда как 
на европеоидов – 7,4%. Средняя рас-
пространенность ЮИА в Республике 
Саха (Якутия) сопоставима с обще-
российским показателем, однако есть 
существенные различия по районам. В 
14 районах и г. Якутске показатель рас-
пространенности ЮИА выше общере-
спубликанского показателя. В 9 райо-
нах Якутии не выявлено детей с ЮИА 
(рисунок).

Из особенностей следует отметить 
преобладание среди пациентов корен-
ного населения детей мужского пола, 
а также более поздний возраст дебюта 
артрита. Среди детей коренного насе-
ления с ЮИА существенно преобла-
дали пациенты с энтезит-ассоцииро-
ванным вариантом, при сравнительно 
низком удельном весе псориатиче-
ского артрита и редкой частоте встре-

чаемости системного артрита, РФ 
(+) полиартрита. Наследственность, 
отягощенную по ревматическим за-
болеваниям, имели более половины 
пациентов коренного населения, тог-
да как у европеоидов - только треть 
пациентов. Энтезит-ассоциированный 
вариант ЮИА у детей коренного на-
селения был в два раза чаще по срав-
нению с европеоидами. При изучении 
особенностей суставного поражения 
отмечено, что дети коренного населе-
ния несколько чаще имели поражение 
тазобедренных и коленных суставов и 
крестцово-подвздошных сочленений и 
относительно реже - вовлечение мел-
ких суставов стоп. Подробная характе-
ристика включенных в исследование 
пациентов представлена в табл. 1. В 
лабораторных тестах дети коренного 
населения имели тенденцию к более 
высокой степени лабораторной ак-
тивности, более высокие цифры СРБ, 
тромбоцитов. Не было выявлено су-
щественных различий по частоте де-
тей, имеющих положительные реакции 
по антинуклеарному и ревматоидному 
фактору. Принципиальное отличие 
было в преобладающем числе детей 
коренного населения, имеющих анти-
ген HLAB27. Различий в провоцирую-
щих факторах между исследуемыми 
группами не было.

При изучении социального статуса 
установлено, что дети коренного на-
селения чаще жили в сельской мест-
ности и имели более высокую частоту 
инфицированности микобактерией ту-
беркулеза.

При изучении особенностей тера-
пии установлено, что дети коренного 
населения чаще получали сульфаса-
лазин и реже - метотрексат. Потреб-
ность в терапии генно-инженерными 
биологическими препаратами (ГИБП) 
была выше у европейских детей, при 
этом дети-европеоиды в 1,5 раза чаще 
получали адалимумаб, чем дети ко-
ренного населения.

Обсуждение. В данном исследова-
нии представлены данные по распро-
страненности ЮИА в РС(Я). Основные 

отличия связаны 
с более высокой 
частотой встреча-
емости антигена 
HLAB27 и связан-
ным с ним энтезит-
ассоциированным 
вариантом ЮИА 
среди детей ко-
ренного населения 
Якутии. Влияние 
HLA на возникнове-
ние и развитие ар-

тритов связано с такими биологически-
ми внутриклеточными феноменами, 
как стресс эндоплазматического ре-
тикулума (ЭПР) и аутофагия. Важней-
шей функцией ЭПР является фолдинг 
(сворачивание) протеинов. Нарушение 
нормального фолдинга под влиянием 
различных «триггеров» (воспаление, 
вирусная и бактериальная инфекции и 
др.) и накопление в просвете ЭПР из-
мененных или неправильно свернутых 
протеинов с их последующей агрегаци-
ей получило название «стресс ЭПР», а 
система контроля над качеством скру-
чивания белков – UPR (unfolded protein 
response) [20,13,9]

При артритах под влиянием из-
быточной продукции ИЛ23 процесс 
фолдинга тяжелой цепи HLA-B27 
происходит медленнее, чем у других 
HLA-аллелей, что приводит к образо-
ванию неправильно свернутых цепей 
(misfolding) [17, 13]. При ЭПР-стрессе 
происходит их избыточное накопле-
ние, приводя к активации не только 
UPR, но и ядерного фактора NF-κB, 
ключевого транскрипционного регу-
лятора синтеза провоспалительных 
цитокинов, включая ИЛ17 и ФНОα, 
которые также играют важную роль в 
развитии воспаления [18, 19].

Результаты наших исследований 
показывают, что частота распростра-
ненности антигена HLAB27 среди ко-
ренного населения РС(Я) составляет 
32,9%. Распространенность антигена 
HLA B27 в разных популяциях различ-
на (табл. 2).

Энтезит-ассоциированный вариант 
ЮИА является единственной формой, 
ассоциированной с мужским полом. 
Благодаря высокой частоте энтезит-
ассоциированного артрита, среди ко-
ренного населения преобладают маль-
чики с ЮИА, тогда как в большинстве 
известных популяций ЮИА болеют 
девочки. Особенностью широкого рас-
пространения антигена HLAB27 явля-
ется тот факт, что данный антиген при-
сутствует при всех подтипах ЮИА у де-
тей коренного населения Якутии, чего 
не встречается в других популяциях. 
Так, антиген HLAB27 встречается у 
70% детей с энтезит-ассоциирован-
ным вариантом ЮИА, 44 - с олигоар-
тритом, 60 - с системным артритом, 33 
- с псориатическим артритом и у 39% 
детей с полиартритом, что приводит 
к невозможности применения класси-
фикации ILAR к популяциям с высокой 
частотой антигена HLAB27, поскольку 
антиген HLAB27 является критери-
ем исключения нескольких подтипов 
ЮИА, таких как системный артрит и 
псориатический артрит. Преобладание 

Распространённость ЮИА в районах Республики Саха (Якутия), 
на 100 тыс. населения



ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
8

антигена HLAB27 среди якутских детей 
с ЮИА объясняет более поздний воз-
раст дебюта, высокую частоту энтези-
тов и семейный анамнез по артритам 
из группы HLA В27, поскольку данный 
антиген может передаваться из поко-
ления в поколение. Интересно, что при 
носительстве антигена HLAB27 риски 
развития болезни Бехтерева повыша-
ются в два раза при наличии родствен-
ника с заболеванием из круга антигена 
HLAB27 [21]. Интересным является тот 
факт, что псориаз и псориатический ар-
трит, являясь заболеваниями из «круга 
HLAB27», очень редко встречаются в 
популяции детей коренного населе-
ния Якутии, имеющих высокую частоту 
встречаемости данного антигена. Вы-
сокая распространенность энтезит-
ассоциированного артрита объясняет 
более высокую частоту применения 
сульфасалазина и меньшую частоту 
применения метотрексата у детей ко-
ренного населения Якутии, так как ме-
тотрексат лучше зарекомендовал себя 
для терапии суставных форм ЮИА 
[12]. Из особенностей применения 
ГИБП следует отметить меньшую ча-
стоту применения адалимумаба у де-
тей коренного населения, что связано 
с меньшей частотой тяжелых увеитов, 
ассоциированных с олигоартикуляр-
ным вариантом ЮИА, так как увеит у 
пациентов с HLAB27 чаще является 
острым, симптоматическим и не всег-
да требует агрессивной ГИБТ [18]. 
Вторым фактором, ограничивающим 
применение моноклональных антител, 
является более высокая частота инфи-
цированности микобактерией туберку-
леза, что повышает риски реактивации 
латентной туберкулезной инфекции в 
активную под влиянием моноклональ-
ных антител, связывающих фактор не-
кроза, опухолей-а [12,10]. Отсутствие 
тяжелых форм увеитов и распростра-
ненность инфицирования микобакте-
рией туберкулеза делает этанерцепт 
препаратом выбора у детей коренного 
населения с ЮИА, что связано с его 
безопасным применением у детей дан-
ной группы, а эффективность его по-
казана при разных формах ЮИА [11].

Ограничение исследования: ос-
новными недостатками данного ис-
следования были – ретроспективный 
характер исследования, что повлияло 
на полноценность информации, име-
ющейся в медицинской документации. 
Деление пациентов по национальному 
признаку было условным, особенно 
группа детей европеоидного проис-
хождения, которые по сути были муль-
тинациональной группой. Отсутствие 
возможности определения антигена 

Демографическая характеристика пациентов, включенных в исследование

Признак Коренные,
n=144

Европеоиды, 
n=26 p

Пол, мужской, n (%) 85 (59,0) 11 (42,3) 0,114
Возраст дебюта, лет 10,6 (6,0; 13,4) 7,8 (4,6; 11,6) 0,174

Субтип ЮИА, n (%)
Олигоартрит
Полиартрит, РФ (-)
Полиартрит, РФ (+)
Системный артрит
Энтезит-ассоциированный артрит
Псориатический артрит

36 (25,0) 
21 (14,6) 
1 (0,7) 
4 (2,8) 

76 (52,8) 
6 (4,2)

5 (19,2) 
6 (23,1) 
1 (3,9) 
2 (7,7) 

10 (38,5) 
2 (7,7)

0,292

ЧАС 4,0 (3,0; 6,0) 3,0 (2,0; 6,0) 0,412
Энтезит 36 (25,0) 3/26 (11,5) 0,133
Увеит 16 (11,1) 2/25 (8,0) 0,642
Псориаз 3/143 (2,1) 2/25 (8,0) 0,109
Семейный анамнез 75/136 (55,2) 8/22 (36,4) 0,102

Лабораторная характеристика
Скорость оседания эритроцитов, мм/ч 26,0 (15,0; 52,0) 23,0 (13,0; 38,0) 0,327
С-реактивный белок, мг/л 33,0 (10,0; 58,0) 22,0 (10,0; 26,0) 0,262
Гемоглобин, г/л 116,0 (107,0; 128,0) 119,0 (108,0; 129,0) 0,570
Лейкоциты, х109/л 7,7 (5,8; 10,0) 7,2 (6,4; 10,0) 0,787
Тромбоциты, х109/л 339,0 (279,0; 455,0) 310,0 (254,0; 365,0) 0,077
Позитивность по HLA B27, n (%) 76/131 (58,0) 8/24 (33,3) 0,026
Серопозитивность по АНФ, n (%) 4/46 (8,7) 0/16 (0,0) 0,223
Серопозитивность по РФ, n (%) 3/141 (2,1) 1/25 (4,0) 0,574

Провоцирующий фактор, n (%)
Не установлен
Острая кишечная инфекция 
Острая респираторная инфекция
Травма сустава

36 (25,7) 
48 (34,3) 
29 (20,7) 
17 (19,3)

8 (34,8) 
10 (43,5) 
2 (8,7) 
3 (13,0)

0,393

Социально-бытовой фактор, n (%)
Городские жители 69/142 (48,6) 21/25 (84,0) 0,001
Сельские жители 73/142 (51,4) 4/25 (16,0) 0,001
Инфицированность микобактерией 
туберкулеза 16/141 (11,4) 1/24 (4,2) 0,285

Пассивное курение 23/66 (34,9) 7/16 (43,8) 0,507
Терапия, n (%)

Нестероидные противовоспалитель-
ные препараты 117/134 (87,3) 21/23 (91,3) 0,588

Сульфасалазин 25 (17,4) 2/25 (8,0) 0,238
Глюкокортикостероиды 9/143 (6,3) 1/25 (4,0) 0,655
Метотрексат 97/142 (68,3) 21/24 (87,5) 0,055
Лефлюномид 5/143 (3,5) 0/25 (0,0) 0,343
Циклоспорин А 3/144 (2,1) 0/25 (0,0) 0,467
ГИБП (первичное назначение), n (%):
Этанерцепт
Адалимумаб
Тоцилизумаб
Инфликсимаб
Голимумаб
Абатацепт

70/144 (48,6) 
49 (70,0)
4 (5,7)
9 (12,9)
6 (8,6)
1 (1,4)
1 (1,4)

20/26 (76,9)
14 (70,0)
3 (15,0)
2 (10,0)
1 (5,0)
0 (0,0)
0 (0,0)

0,101

ГИБП (вторая линия терапии), n (%): 8 (5,6) 1 (3,9) 0,720
Адалимумаб
Голимумаб
Инфликсимаб
Этанерцепт

4 (50,0)
2 (25,0)
1 (12,5)
1 (12,5)

1 (100,0)
0 (0,0)
0 (0,0)
0 (0,0)

0,936

Время до первого ГИБП, год 0,6 (0,3; 1,4) 1,0 (0,3; 1,9) 0,857

Примечание. Сокращения: АНФ - антинуклеарный фактор, ГИБП – генно-инженерный 
биологический препарат, РФ - ревматоидный фактор.

Таблица 1



4’ 2020 9

HLAB27 всем пациентам привело к 
тому, что в первую очередь данный 
антиген определялся у пациентов с 
клиническими признаками энтезит-
ассоциированного артрита, что могло 
приводить к искусственному завыше-
нию частоты антигена HLAB27 среди 
пациентов с ЮИА.

Выводы:
1. Распространенность ЮИА у 

детей (0-17 лет) в Республике Саха 
(Якутия) сопоставима с общероссий-
ским показателем и составила 64,3 на 
100 000 населения. В 14 районах и г. 
Якутске показатель распространенно-
сти ЮИА выше общереспубликанского 
показателя.

2. Впервые в Республике Саха 
(Якутия) проведено изучение структу-
ры ювенильного идиопатического ар-
трита. Наиболее часто встречающейся 
формой ювенильного идиопатического 
артрита является энтезит-асоцииро-
ванный артрит.

3. Ассоциация антигена HLAB27 
с ювенильным идиопатическим артри-
том выше у детей коренного населе-
ния, чем у детей европеоидов.
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Таблица 2

Частота HLAB27 в разных популяциях и при ассоциированных артритах, %

Популяция Частота HLA 
B27

Частота HLA B27
при ассоциированных артритах

Литературный 
источник

Коряки 39,6 38,5 [7]
Эскимосы (США) 39 25 [7]

Русские (Челябинская 
область) 9,6 22,4 [8]

Бенгальцы 10,7 49,2 [15]
Китайцы 2,4 36,6 [14]
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