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Резюме: Описывается клиническое наблюдение развития опоясываю-
щего герпеса (ОГ) на фоне лечения ревматоидного артрита (РА) мето-
трексатом (МТ),  показывающее возможность эффективного  продолжения 
применения МТ после купирования симптомов ОГ. Обсуждается возмож-
ность  причинно-следственной связи  между применением МТ и развитием 
ОГ,  а также тактика ведения больных в подобных ситуациях.
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Summary: This article describes herpes zoster (HZ) manifestation in RA 
patient treated with Methotrexate (MTX). The possibility of effective continuation 
of MTX therapy after the symptoms of HZ resolve is demonstrated. The possibility 
of a causal relationship between the use of the MT and the manifestation HZ 
infection, and treatment options are discussed. 
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Ревматоидный артрит (РА) – аутоим-
мунное ревматическое заболевание не-
известной этиологии, характеризующе-
еся хроническим эрозивным артритом 
(синовитом) и системным поражением 
внутренних органов [1, 2]. Достижение 
ремиссии (или низкой активности) забо-
левания является основной целью лече-
ния, которое должно проводиться рев-
матологом. В лечении РА ведущее место 
занимает метотрексат (МТ), посколь-
ку убедительно доказана его эффектив-
ность и безопасность при этом заболева-

нии [3, 4]. Следует отметить, что приме-
няемые в ревматологии низкие дозы МТ 
(препарат  обычно назначают  с дозы  
10–15 мг/неделю с увеличением, при на-
личии показаний, на 5 мг каждые 2-4 
недели до 25-30 мг/неделю) не обладают 
четко подтвержденным иммуносупрес-
сивным эффектом в отличие от его вы-
соких доз, применяемых в онкологии [5]. 
Тем не менее, практикующие врачи, на-
значая МТ больным РА, нередко испы-
тывают боязнь перед риском возникно-
вения неблагоприятных реакций (НР), в 
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том числе связанных с вирусом ветря-
ной оспы (ВО) и опоясывающего герпеса 
(ОГ) и при возникновении ОГ обычно не 
рекомендуют больным продолжение ле-
чения, несмотря на его эффективность 
[6].  Чрезвычайно важно  избавляться от 
переоценки такого риск .

Приводим клиническое наблюде-
ние.

Больная С., 57 лет, обратилась в 
июле 2012 г. с жалобами на скован-
ность в течение всего дня, боли в су-
ставах кистей, стоп, коленных, лок-
тевых, а также плечевых суставах, 
общую слабость, невозможность вы-
полнять работу по дому и занимать-
ся профессиональной деятельностью 
(бухгалтер), изменение формы ки-
стей. Больна в течение 2 лет. По ме-
сту жительства состояние расценива-
лось как остеоартроз, постоянно при-
нимала НПВП с недостаточным эф-
фектом. 

Из анамнеза: в возрасте 9 лет бо-
лела ВО, контакт с детьми, перебо-
левшими вирусной инфекцией, отри-
цает. Острые респираторные вирус-
ные инфекции, herpes labialis в те-
чение 6 месяцев, предшествовавших 
возникновению кожной симптомати-
ки, не наблюдались.

При осмотре: больная гиперстени-
ческой конституции, рост 168 см, вес 
93 кг. Обращает на себя внимание: 
бледность кожных покровов, ульнар-
ная девиация пальцев кистей, артрит 
мелких суставов кистей, стоп, луче-
запястных, правого локтевого, пра-
вого плечевого, коленных суставов. 
Сила кистей (сжатие) снижена. Чис-
ло припухших суставов (ЧПС) = 8, 
число болезненных суставов (ЧБС) 
= 8. Движения во всех  указанных 
группах суставов ограничены из-

за боли. В анализах крови: СОЭ 54 
мм/ч (норма до 30), С-реактивный 
белок (СРБ) 24 г/л (норма до 6), рев-
матоидный фактор (РФ) 125 МЕ/мл 
(норма до 12), антитела к цикличе-
скому цитрулинированному пептиду 
(АЦЦП) более 200 ед. (норма до 0,5). 
На рентгенограммах кистей – эрозии 
суставных поверхностей ряда прок-
симальных межфаланговых, а так-
же лучезапястных суставов. Уста-
новлен диагноз: РА серопозитивный 
по РФ и АЦЦП, развернутая клини-
ческая стадия, активность 3, эрозив-
ный, рентгенологическая стадия 2, 
функциональный класс 2. Начата ба-
зисная противовоспалительная тера-
пия МТ подкожно в дозе 10 мг неде-
лю в сочетании с приемом фолиевой 
кислоты 5 мг в неделю; в течение 3 
месяцев доза МТ увеличена до 25 мг 
в неделю. На фоне лечения отмеча-
лась выраженная положительная ди-
намика в виде уменьшения продол-
жительности утренней скованности 
до 15 минут, увеличения силы ки-
стей и объема движений, улучшения 
клинических и лабораторных показа-
телей (ЧПС= 4, ЧБС = 4, СОЭ = 4 
мм/ч, СРБ = 6,9 г/л), больная отка-
залась от приема нестероидных про-
тивовоспалительных препаратов. НР 
на фоне лечения не наблюдалось, ре-
шено было продолжить терапию в 
прежнем  объеме. После выполнения 
в дальнейшем 12 введений по 25 мг 
(суммарная кумулятивная доза 465 
мг, общее время лечения 6 месяцев), 
отметила появление на коже правой 
подлопаточной и правой боковой об-
ластей болезненных высыпаний (пу-
зырьков), в дальнейшем вскрывав-
шихся с образованием корочек и ги-
перпигментации (рис.1).
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Рис.1. Опоясывющий герпес  у больной ревматоидным артритом  
на фоне применения метотрексата

В крови отмечалось повышение 
уровня IgM и IgG антител к виру-
су ВО. Дерматологом состояние было 
расценено как ОГ,  МТ отменен, на-
значена терапия ацикловиром по 800 
мг  2 раза в сутки  в течение 14 дней, 
с последующей отменой.

После 2 недель лечения высыпа-
ния купировались,  сохранялась ги-
перестезия кожи пораженной обла-
сти. 

Терапия МТ возобновлена в дозе 
15 мг в неделю с последующим по-
вышением дозы до  20 мг в неделю,  
которую решено  не увеличивать,  по-
скольку достигнут целевой (низкий) 
уровень активности РА.

11.06.2013 (через полгода после по-
явления первых пузырьков на коже) 
выявлено  повышение уровня IgG ан-
тител к вирусу ВО более 4000 г/л 
(нормы лаборатории: менее 150  г/л 
– отрицательный ответ,  более 150 г/л 
– положительный).

Рецидивов ОГ не отмечалось. На 
фоне лечения активность заболева-
ния низкая,  DAS28 = 2,82;  СОЭ 14 
мм/ч,   СРБ 11,4 г/л . Лечение МТ 
продолжается.

Обсуждение
Герпесвирусы – семейство  ви-

русов,  геном которых представлен 

ДНК,  восемь его  типов вызывают бо-
лезни человека [7]. Вирус ВО – чело-
веческий герпесвирус 3 типа  (ЧВГ-3). 
Инфицирование вирусом ВО вызыва-
ет два разных  клинических состоя-
ния. ВО наблюдается главным обра-
зом у детей и подростков. Реактива-
ция вируса ВО является причиной  
ОГ наиболее часто  среди пожилых 
взрослых,  иногда это  происходит че-
рез несколько  десятилетий после  на-
чального  инфицирования. Только  в 
США ежегодно   наблюдается около  
1 млн случаев ОГ. Наиболее распро-
страненное осложнение ОГ –  пост-
герпетическая невралгия,  продолжа-
ющаяся месяцы и даже годы. Гипо-
тетически все взрослые инфицирова-
ны вирусом ВО [8,  9],  однако  пока 
не разработаны специфические им-
мунологические параметры для вы-
явления тех людей,  у которых разо-
вьется ОГ. По  мнению некоторых ав-
торов,  уровень антител к вирусу ВО 
не имеет значения в предупреждении 
ОГ [10,  11]. В систематическом обзо-
ре специально  посвященном связи 
между применением МТ и развити-
ем ОГ [12] представлены неоднознач-
ные данные. В трех  обсервационных 
наблюдениях была отмечена такая 
связь,  хотя в пяти случаях больные 

Ста
ть

я о
то

зв
ан

а /
 R

etr
ac

ted
 21

.04
.20

22



20

Рис.1. Опоясывющий герпес  у больной ревматоидным артритом  
на фоне применения метотрексата

В крови отмечалось повышение 
уровня IgM и IgG антител к виру-
су ВО. Дерматологом состояние было 
расценено как ОГ,  МТ отменен, на-
значена терапия ацикловиром по 800 
мг  2 раза в сутки  в течение 14 дней, 
с последующей отменой.

После 2 недель лечения высыпа-
ния купировались,  сохранялась ги-
перестезия кожи пораженной обла-
сти. 

Терапия МТ возобновлена в дозе 
15 мг в неделю с последующим по-
вышением дозы до  20 мг в неделю,  
которую решено  не увеличивать,  по-
скольку достигнут целевой (низкий) 
уровень активности РА.

11.06.2013 (через полгода после по-
явления первых пузырьков на коже) 
выявлено  повышение уровня IgG ан-
тител к вирусу ВО более 4000 г/л 
(нормы лаборатории: менее 150  г/л 
– отрицательный ответ,  более 150 г/л 
– положительный).

Рецидивов ОГ не отмечалось. На 
фоне лечения активность заболева-
ния низкая,  DAS28 = 2,82;  СОЭ 14 
мм/ч,   СРБ 11,4 г/л . Лечение МТ 
продолжается.

Обсуждение
Герпесвирусы – семейство  ви-

русов,  геном которых представлен 

ДНК,  восемь его  типов вызывают бо-
лезни человека [7]. Вирус ВО – чело-
веческий герпесвирус 3 типа  (ЧВГ-3). 
Инфицирование вирусом ВО вызыва-
ет два разных  клинических состоя-
ния. ВО наблюдается главным обра-
зом у детей и подростков. Реактива-
ция вируса ВО является причиной  
ОГ наиболее часто  среди пожилых 
взрослых,  иногда это  происходит че-
рез несколько  десятилетий после  на-
чального  инфицирования. Только  в 
США ежегодно   наблюдается около  
1 млн случаев ОГ. Наиболее распро-
страненное осложнение ОГ –  пост-
герпетическая невралгия,  продолжа-
ющаяся месяцы и даже годы. Гипо-
тетически все взрослые инфицирова-
ны вирусом ВО [8,  9],  однако  пока 
не разработаны специфические им-
мунологические параметры для вы-
явления тех людей,  у которых разо-
вьется ОГ. По  мнению некоторых ав-
торов,  уровень антител к вирусу ВО 
не имеет значения в предупреждении 
ОГ [10,  11]. В систематическом обзо-
ре специально  посвященном связи 
между применением МТ и развити-
ем ОГ [12] представлены неоднознач-
ные данные. В трех  обсервационных 
наблюдениях была отмечена такая 
связь,  хотя в пяти случаях больные 

21

одновременно  принимали глюкокор-
тикоиды (ГК). В восьми обсервацион-
ных наблюдениях не отмечено  свя-
зи между приемом МТ и возникнове-
нием ОГ. Последнее подтверждают-
ся многолетними (период с 1980 г по  
2007 г ) исследованиями сотрудников  
клиники Мейо  [13]. Ранее уже  было  
показано,  что  больным,  подвергаю-
щимся значительному риску зараз-
иться ВО (например,  контакт с боль-
ным диссеминированным ОГ),  сле-
дует проверить уровень  антивирус-
ных IgG антител. Если они обнару-
живаются,  то  никакого  профилакти-
ческого  лечения не требуется и при-
ем МТ следует продолжить,  если не 
обнаруживаются,  то  больному пред-
лагается 7-ми дневный курс лечения 
ацикловиром (800 мг пять раз в сут-
ки) с 7-го  дня после контакта.

Больным с неосложненным ОГ 
следует назначить пероральный при-
ем антивирусного препарата в тече-
ние 72 часов после появления сыпи, 
а лечение МТ можно продолжить. В 
случае  выраженных проявлений (си-
стемные симптомы, появление новых 

пузырьков спустя 5 дней), антивирус-
ный препарат вводится внутривенно. 
В таких случаях МТ отменяется до 
полного клинического выздоровления 
[14]. В представленном нами случае 
клиническая симптоматика ОГ под-
тверждена  наличием антител клас-
са IgM и IgG к вирусу ВО. Следует 
отметить, что последний класс  ан-
тител определяется в крови длитель-
ное время после выздоровления. Не-
давно было показано, что лечение МТ 
не является фактором риска возник-
новения ОГ у больных РА [15]. Более 
того, за последние несколько лет на-
блюдается рост заболеваемости  ОГ 
не только при РА, но и среди населе-
ния в целом[16]. Возможно это связа-
но с такими общими факторами ри-
ска, как увеличение возраста и соот-
ветственно сопутствующих заболева-
ний [17].

Вывод. Результаты  нашего на-
блюдения показали, что после купи-
рования симптомов ОГ, возникшего в 
период лечения МТ больной РА, воз-
можно продолжение эффективного 
лечения МТ.
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