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Важной целью лечения пациентов с ювенильным идиопатическим артритом (ЮИА) является достижение наилуч-
шего качества жизни, связанного со здоровьем. Цель исследования — оценить влияние терапии метотрексатом 
и этанерцептом на качество жизни больных с ранним и поздним ЮИА. Методы. В проспективное исследование 
включали больных ранним и поздним ЮИА без системных проявлений. Оценку качества жизни пациентов проводили 
с  помощью детской и родительской версии общего опросника Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL) — Generic Core 
Scale, описывающей физическое, эмоциональное, социальное и ролевое функционирование, и ревматологического 
модуля Rheumatology Module, а также опросника Health Utilities Index Mark 3 (HUI3). Оценка качества жизни про-
водилась до назначения терапии и через 1; 6 и 12 мес лечения. Результаты. В исследование включены 150 детей 
с ЮИА в возрасте 5,1 (2,0; 17,7) года, из них 50 в возрасте 4,0 (2,3–11,4) лет — в группу монотерапии этанерцеп-
том, 50 в возрасте 5,0 (3,2–9,0) лет — в группу монотерапии метотрексатом и 50 в возрасте 9,9 (6,4–13,0) года — 
в группу комбинированной терапии метотрексатом и этанерцептом. До лечения по всем опросникам отмечены 
низкие баллы у пациентов с ЮИА по сравнению со здоровыми детьми. По опроснику HUI3 на фоне терапии во всех 
группах наблюдалась тенденция к повышению баллов практически до 1,0. По истечении года терапии этанерцептом 
параметры качества жизни пациентов I группы с ранним ЮИА не отличались от таковых у здоровых детей: по шкале 
физического функционирования балл повысился с 56 до 90 (р = 0,942), по шкале эмоционального функционирова-
ния — с 60 до 85 (р = 0,889). Во II группе также отмечена тенденция к повышению баллов, однако получено стати-
стически значимое различие по всем шкалам опросника. Через 12 мес комбинированной терапии этанерцептом 
и метотрексатом ответы больных III группы с поздним ЮИА отличались от таковых у здоровых детей с вероятностью 
р = 0,001 по шкалам физического, социального, ролевого функционирования и суммарному баллу. По шкале эмо-
ционального функционирования отмечено повышение балла с 60 до 85 (р = 0,789). Заключение. Использование 
опросников для оценки качества жизни у детей с тяжелой хронической патологией может существенно повысить 
эффективность оценки проводимого лечения и обеспечить контроль заболевания.
Ключевые слова: дети, ювенильный идиопатический артрит, метотрексат, этанерцепт, качество жизни, PedsQL 
Generic Core Scale, PedsQL Rheumatology Module, HUI3.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Ювенильный идиопатический артрит (ЮИА) — одно 

из наиболее распространенных детских ревматических 
заболеваний с частотой встречаемости 0,07–4,01 на 
1000 детей [1]. Болезнь проявляется хроническим вос-
палением в суставах, приводящим к физической нетру-
доспособности, проблемам самообслуживания, соци-
альной дезадаптации детей, хроническому болевому 

синдрому и при неадекватном лечении к деструктивно-
му процессу в суставах [2, 3]. Этиология ювенильного 
артрита до настоящего времени остается неизвестной.

ЮИА приводит как к временной, так и постоянной 
инвалидности, а также к ухудшению качества жизни 
[4–6]. В настоящее время целями лечения ЮИА являют-
ся достижение стадии неактивной болезни, предотвра-
щение развития инвалидности, а также обеспечение 
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надлежащего развития детей и подростков относительно 
здоровых сверстников. Поскольку ЮИА влияет практи-
чески на все аспекты жизни ребенка и его семьи, дости-
жение оптимального качества жизни, связанного со здо-
ровьем, является важной целью клинической помощи. 

Качество жизни — сложная многомерная концеп-
ция, которая охватывает физическое, эмоциональное 
и социальное благополучие. Индивидуальное воспри-
ятие здоровья пациентом зависит от его социального 
и культурного происхождения, а также личной системы 
ценностей [7–9]. В нескольких исследованиях [10–17] 
показано более низкое качество жизни у пациентов 
с ЮИА по сравнению со здоровыми детьми. Оценка каче-
ства жизни часто проводилась через несколько лет после 
установления диагноза [6, 13].

K. Oen и соавт. [18] исследовали изменения в каче-
стве жизни пациентов с ЮИА в Канаде. Было обнаруже-
но, что качество жизни детей с ЮИА постепенно со вре-
менем улучшается. E. Nordal и соавт. из Скандинавии [19] 
показали, что оценка физического здоровья снижалась 
лишь у 20% пациентов с ЮИА примерно через 8 лет 
от начала заболевания. Низкие показатели качества 
жизни были связаны с сохранением высокого уровня 
активности заболевания, наличием инвалидности и хро-
нической боли у пациентов, а также с их низкими соци-
альными и эмоциональными ресурсами [20–23]. Однако 
некоторые вопросы остаются без ответа: например, оста-
ется неясным, почему пациенты с клинически неактив-
ным заболеванием сообщают, тем не менее, о снижении 
качества жизни [24]. Кроме того, изменения во всех 

аспектах качества жизни недостаточно изучены у детей 
с ЮИА после начала лечения.

Цель нашего исследования — оценить влияние 
терапии метотрексатом и этанерцептом на качество 
жизни больных с ранним и поздним ЮИА.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено проспективное (в одном клиническом цен-
тре) наблюдательное исследование.

Критерии соответствия 

Критерии включения:
• пациенты в возрасте от 1 года до 18 лет;
• подтвержденный диагноз ЮИА без системных про-

явлений;
• инициация терапии этанерцептом и/или метотрексатом;
• отрицательный тест на беременность (в случаях, где 

он уместен, и у всех девушек в возрасте старше 
14 лет).

Диагностические критерии 
Диагноз ЮИА без системных проявлений устанавли-

вали по критериям ILAR (International League of Associa -
tions for Rheumatology) [25]: наличие > 2 активных суста-
вов, > 2 суставов с ограничением подвижности и отсут-
ствие системных проявлений заболевания, стабильные 
дозы нестероидных противовоспалительных препаратов 
или глюкокортикостероидов в течение по крайней мере 
1 мес до начала лечения этанерцептом.

Effect of Monotherapy with Methotrexate, Etanercept and their 

Combination on the Quality of Life in Children with Early 

and Late Juvenile Idiopathic Arthritis: A Prospective Study

Ekaterina I. Alexeeva1, 2, Anna N. Fetisova1, Tatyana M. Dvoryakovskaya1, Vladislav V. Chernikov1, 

Irina V. Vinyarskaya1, Rina V. Denisova1, Margarita A. Soloshenko1, Ksenia B. Isaeva1, Anna V. Mamutova1

1 National Medical Research Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
2 Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russian Federation

Background. An important goal of treating patients with juvenile idiopathic arthritis (JIA) is to achieve the best quality of life associated with 
health. Objective. Our aim was to assess the impact of methotrexate plus etanercept therapy on the quality of life of patients with early 
and late JIA. Methods. The prospective study included patients with early and late JIA without systemic manifestations. The patients’ quality 
of life was assessed with the help of questionnaires for children and parents: the Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL) Generic Core 
Scale, the Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL) Rheumatology Module, and the Health Utilities Index Mark 3 (HUI3). The quality of 
life was assessed prior to the therapy and after one, six, and 12 months of treatment. Results. 150 children with JIA aged 5.1 (2.0; 17.7) 
years; 50 children aged 4.0 (2.3–11.4) years in the group of etanercept monotherapy, 50 children aged 5.0 (3.2–9.0) years in the group 
of methotrexate monotherapy, and 50 children aged 9.9 (6.4–13.0) years in the group of methotrexate plus etanercept combination 
therapy. All groups showed low scores on all questionnaires before treatment, compared to healthy children. In the course of therapy, 
there was a tendency for score increase to almost 1.0 according to the HUI3 questionnaire in all groups. After one year of etanercept 
therapy, the parameters of the quality of life of children with early JIA did not differ from healthy children; the score increased from 56 to 90 
p = 0.942 according to the physical functioning scale and from 60 to 85 p = 0.889 according to the emotional functioning scale. In the 2nd 
group, there was a tendency for score increase, but a statistically significant difference was found across all scales of the questionnaire. 
After 12 months of etanercept plus methotrexate combination therapy in patients with late JIA, the questionnaire analysis showed that the 
responses of healthy children and children with JIA differed with probability p = 0.001 for the physical functioning scale, p = 0.001 for the 
social functioning scale, p = 0.001 for role functioning, and p = 0.001 for the total score. The score increase from 60 to 85 p = 0.789 was 
noted for emotional functioning scales. Conclusion. The use of questionnaires to assess the quality of life in children with severe chronic 
diseases can significantly improve the efficacy of treatment and ensure its control.
Key words: children, juvenile idiopathic arthritis, methotrexate, etanercept, quality of life, PedsQL Generic Core Scale, PedsQL 
Rheumatology Module, HUI3.

(For citation: Alexeeva Ekaterina I., Fetisova Anna N., Dvoryakovskaya Tatyana M., Chernikov Vladislav V., Vinyarskaya Irina V., Denisova 
Rina V., Soloshenko Margarita A., Isaeva Ksenia B., Mamutova Anna V. Effect of Monotherapy with Methotrexate, Etanercept and their 
Combination on the Quality of Life in Children with Early and Late Juvenile Idiopathic Arthritis: A Prospective Study. Voprosy sovremennoi 
pediatrii — Current Pediatrics. 2018; 17 (4): 289–300. doi: 10.15690/vsp.v17i4.1922) 
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Критерии невключения:
• признаки туберкулеза, латентный туберкулез по ре-

зультатам реакции Манту и компьютерной томогра-
фии органов грудной клетки;

• любые сопутствующие заболевания или отличные 
от нормы лабораторные показатели, которые могут 
повлиять на участие пациента в исследовании соглас-
но клинической оценке исследователя;

• текущее инфекционное заболевание или необходи-
мость вакцинации живой аттенуированной вакциной;

• неконтролируемые тяжелые системные проявления 
и/или наличие биологических признаков синдрома 
активации макрофагов;

• нарушение функции печени с активностью печеноч-
ных аминотрансфераз, превышающей норму более 
чем в 2 раза;

• текущий увеит;
• социальные или иные причины (пациенты должны 

были систематически — каждые 6 мес — госпитали-
зироваться в ревматологическое отделение), которые 
могут препятствовать проведению регулярных меди-
цинских обследований;

• неспособность пациента или его родителей вводить 
лекарство самостоятельно, или же отсутствие воз-
можности воспользоваться помощью медицинского 
работника для введения препарата.

Условия проведения 

Исследование проведено в ревматологическом отде-
лении ФГАУ «Национальный медицинский исследователь-
ский центр здоровья детей» Минздрава России (Москва; 
далее НМИЦ здоровья детей). В исследование включа-
ли пациентов, госпитализированных в период с сентя-
бря 2012 по сентябрь 2015 г.

Методы регистрации исходов 

Оценка качества жизни проводилась до назначения 
метотрексата и этанерцепта и далее через 1; 6 и 12 мес 
лечения. Дети и родители заполняли опросник одно-
временно, порядок заполнения каждого из трех исполь-
зованных опросников исследователями не контролиро-
вался. Опросник заполнялся на 1–2-й день поступления 
пациента в отделение. В ревматологическом отделении 
впервые использовался опросник HUI3 с целью оценки 
качества жизни и с последующим использованием его 
для расчета индекса QALY (Quality-Adjusted Life-Year). 
Учитывая, что данный опросник предназначен для оцен-
ки качества жизни пациентов в возрасте 5 лет и старше, 
нами также использовались инструменты PedsQL Generic 
Core Scale и PedsQL Rheumatology Module (валидиро-
ваны для использования у детей начиная с двухлетнего 
 возраста).

Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL) Generic 

Core Scale 

PedsQL Generic Core Scale является адаптированным 
общим опросником [26, 27], который имеет две фор-
мы — родительскую и детскую. Каждая форма включает 
23 вопроса, которые объединены в 4 шкалы: физическое 
функционирование — 8 вопросов, эмоциональное функ-
ционирование — 5 вопросов, социальное функциониро-
вание — 5 вопросов, ролевое функционирование (жизнь 
в детском саду/школе) — 5 вопросов. Общее число 
баллов оценки качества жизни после процедуры пере-
кодирования (перевод необработанных данных в баллы 
качества жизни) приводилось к 100-балльной шкале, 
согласно которой, чем выше итоговая величина, тем 

выше качество жизни ребенка. Обе формы опросника 
оценивают информацию за предшествующий месяц.

PedsQL Rheumatology Module 

PedsQL Rheumatology Module является адаптирован-
ным специальным опросником для оценки качества жизни 
детей с ревматическими болезнями [10, 11]. Детская 
и родительская версии опросника состоят из 22 вопро-
сов, которые объединены в 5 шкал: боль/утренняя ско-
ванность — 4 вопроса, ежедневные действия — 5 вопро-
сов, лечение — 7 вопросов, беспокойство — 3 вопроса, 
общение — 3 вопроса. Формат, оценка ответов и про-
цедура перекодирования идентичны опроснику PedsQL 
Generic Core Scale. Версии опросника оценивают инфор-
мацию за предшествующий месяц.

Health Utilities Index Mark 3 

Health Utilities Index Mark 3 (HUI3) является адап-
тированным общим опросником. Ранее нами была 
проведена валидация русской версии опросника [28]. 
Детская форма HUI3 предназначена для самостоятель-
ной оценки состояния здоровья детьми в возрасте 
12 лет и старше, родительская — для сбора информации 
о состоянии здоровья детей в возрасте от 5 до 12 лет. 
Обе версии опросника оценивают информацию за про-
шедшие 2 нед. Каждая из версий опросника включа-
ет вопросы, которые объединены в 8 групп: зрение, 
слух, речь, способность передвигаться, мелкая моторика, 
эмоции, когнитивные способности и боль. Бал лы для 
определения связанного со здоровьем качества жизни 
рассчитывают с использованием авторской методики. 
Конечная оценка качества жизни находится в диапазоне 
от 0 до 1. Одновременно с определением качества жизни 
по каждой группе с помощью данного инструмента можно 
определить уровень функционального нарушения, кото-
рый варьирует от 1 (нормальное функционирование) до 6 
(тяжелое нарушение функционирования). Вычисление 
производят с использованием формул и таблиц [28–31].

Этическая экспертиза 

Исследование одобрено Локальным этическим коми-
тетом НМИЦ здоровья детей (протокол № 10 от 
21.12.2012. Совместное заседание Ученого совета и 
Локаль но-этического комитета).

Статистический анализ 

Размер выборки предварительно не рассчитывал-
ся. Анализ данных выполнен с использованием пакета 
статистических программ SPSS v. 14.0 (IBM, США). Опи-
сание количественных показателей выполнено с указа-
нием медиан (25-й; 75-й процентили). Сравнение коли-
чественных показателей в группах до и на фоне терапии 
(через 1; 6 и 12 мес) проводилось с использованием 
критерия Вилкоксона.

Множественные сравнения независимых групп по 
количественным признакам осуществляли непараметри-
ческим методом Краскела–Уоллиса. После получения ста-
тистически значимого различия (при р < 0,05) для попарно-
го сравнения групп применяли U-критерий Манна–Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Характеристика участников исследования 

В исследование были включены по 50 пациентов 
с ранним ЮИА, получавших этанерцепт или метотрексат, 
а также 50 больных с поздним ЮИА, получавших ком-
бинированное лечение этанерцептом и метотрексатом. 
Группу сравнения составили 150 условно здоровых детей 



292

О
р

и
г
и

н
а

л
ь

н
а

я
 с

т
а

т
ь

я

(80 девочек и 70 мальчиков) в возрасте 6,8 (4,1; 12,3) 
года, не имеющих хронических заболеваний.

Длительность противоревматической терапии до 
начала исследования составила 1 (0; 1,16) и 0,98 

(0; 1,25) года в I и II группе соответственно, в III группе — 
4,5 (2; 12,6) года.

Нарушение функции суставов до начала исследова-
ния было выявлено у всех больных (табл. 1, 2).

Показатель
Этанерцепт, 

n = 50

Метотрексат, 

n = 50

Этанерцепт + метотрексат, 

n = 50

Пол (девочки), абс. (%) 36 (72) 26 (52) 37 (74)

Возраст, лет 
min–max

4,0 (2,3; 11,4)
2,0–17,7

5,0 (3,2; 9,0)
2,0–17,0

9,9 (6,4; 13,0)
3,5–17,0

Возраст дебюта болезни, лет 
min–max

2,5 (1,7; 10,0)
0,5–16,0

3,5 (2,0; 9,0)
1,0–14

3,0 (2,0; 8,0)
1,0–13

Длительность заболевания, лет 
min–max

0,9 (0,4; 1,2)
0,3–1,9

0,9 (0,5; 1,9)
0,25–1,9

4,0 (3,0; 6,5)
2–15

Внутрисуставные инъекции ГКС, абс. (%) 18 (36) 21 (42) 34 (68)

НПВП, абс. (%) 50 (100) 50 (100) 50 (100)

Метотрексат, абс. (%) 
доза, мг/м2 в неделю

13 (26)
12,5 (7,5; 10)

0
48 (96)

15 (9,5; 20)

Сульфасалазин, абс. (%) 
доза, мг/кг в сутки

9 (18)
35 (33; 37)

7 (14)
35 (32; 38)

2 (4)
35 (33; 38)

Показатель
Этанерцепт, 

n = 50

Метотрексат, 

n = 50

Этанерцепт + метотрек-

сат, n = 50

Олигоартикулярный ЮИА, абс. (%)
Полиартикулярный ЮИА, абс. (%)
Энтезитный ЮИА, абс. (%)

29 (58)
14 (28)
7 (14)

16 (56)
28 (32)
6 (12)

20 (40)
27 (54)

3 (6)

Число болезненных суставов, абс.
min–max

3,5 (2; 6)
0–40

4 (2; 5)
1–18

4 (2; 16)
0–53

Число припухших суставов, абс. 
min–max

4,0 (2; 6)
1–38

4 (2; 4)
1–18

5 (2; 15)
1–44

Число суставов с активным артритом, абс.
min–max

4,0 (2; 7)
1–40

4 (2; 4)
1–18

6 (3; 16)
1–53

Число суставов с нарушением функции, абс.
min–max

4,0 (2; 7)
0–40

4 (2; 7)
1–18

7,5 (2; 19)
1–54

Длительность утренней скованности, мин
min–max

30 (0; 60)
0–360

45 (25; 60)
0–180

30 (1; 60)
0–300

Оценка пациентом или его родителем общего самочув-
ствия по ВАШ, баллы
min–max

69 (50; 87)

20–100

63 (52; 80)

30–100

70 (50; 80)

30–100

Общая оценка врачом активности болезни по ВАШ, баллы
min–max

58 (45; 79)
25–100

60 (46; 80)
23–100

64 (48; 87)
25–100

Функциональная способность по CHAQ, баллы 
min–max

1 (0,5; 1,75)
0,1–3

1 (0,3; 1,5)
0–3

1,5 (0,88; 2,25)
0,13–3

СОЭ, мм/ч (норма до 15 мм/ч) 
min–max

20,5 (10; 33)
2–90

15 (8; 26)
2–70

20,5 (10; 32)
2–88

СРБ, мг/л (норма до 5 мг/л) 
min–max

4,8 (1; 19,77)
0–162,4

6,4 (1,3; 11)
0–56

3 (1; 10)
0–133,6

Таблица 1. Характеристика больных и предшествующая терапия у пациентов с впервые установленным ЮИА без системных 
проявлений, получавших монотерапию этанерцептом/метотрексатом (ранний ЮИА) или комбинированное лечение (поздний ЮИА)   
Table 1. Characteristics of patients and previous therapy with newly diagnosed JIA without systemic manifestations who received 
etanercept/methotrexate monotherapy (early JIA) or combined treatment (late JIA)

Примечание. ЮИА — ювенильный идиопатический артрит, ГКС — глюкокортикостероид, НПВП — нестероидные 
противовоспалительные средства.  
Note. ЮИА — juvenile idiopathic arthritis, ГКС — glucocorticosteroids, НПВП — non-steroidal anti-inflammatory drugs.

Примечание. ЮИА — ювенильный идиопатический артрит, ВАШ — визуальная аналоговая шакала, CHAQ (от Childhood health 
assessment questionnaire) — опросник для оценки состояния здоровья детей, СОЭ — скорость оседания эритроцитов, 
СРБ — С-реактивный белок.  
Note. ЮИА — juvenile idiopathic arthritis, ВАШ — visual analogue scale, CHAQ — Childhood Health Assessment Questionnaire, 
СОЭ — erythrocyte sedimentation rate, СРБ — C-reactive protein.

Таблица 2. Клиническая характеристика пациентов с ЮИА без системных проявлений, включенных в исследование   
Table 2. Clinical characteristics of patients with JIA without systemic manifestations included in the study
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Схема введения препаратов 

Первые инъекции были сделаны в клинике под кон-
тролем исследователя.

Этанерцепт назначался в I и III группе по стандарт-
ной схеме 0,8 мг/кг массы тела (максимальная разовая 
доза 25 мг) 1 раз в неделю в виде подкожных инъек-
ций. Во время всего исследования доза корригировалась 
в соответствии с изменениями массы тела пациентов.

Метотрексат назначался в дозе 15 (15; 20) мг/м2 
1 раз в неделю в виде подкожных или внутримышечных 
инъекций в течение не менее 3 мес.

Основной результат исследования 

В I группе из исследования были исключены 4 (8%) 
пациента из 50: отмена препарата потребовалась вслед-
ствие аллергической реакции после первой инъекции 
(у 1); повышения уровня аминотрансфераз на 3-м мес 
терапии (у 1); вторичной неэффективности (у 1); развития 
увеита de novo на 6-м мес терапии (у 1).

Во II группе из исследования были исключены 16/50 
(32%) пациентов: на сроке 6 мес наблюдения — 3 (6%) 
в связи с повышением уровня аминотрансфераз и 7 
(14%) в связи с развитием вторичной неэффективности; 
на сроке 12 мес наблюдения — 6 (12%) из-за развития 
вторичной неэффективности.

В III группе на всем сроке наблюдения ни один ребе-
нок не выбыл из исследования.

Таким образом, в группе пациентов, получавших 
монотерапию этанерцептом, оценка основного исхода 
исследования через 1 мес лечения выполнена у 49 (98%) 
больных, через 6 мес — у 46 (92%), через 12 мес — у 46 
(92%); у больных, получавших монотерапию метотрекса-
том, — у 50 (100%), 40 (80%) и 34 (68%); в группе комби-
нированного лечения этанерцептом и метотрексатом — 
у 50, 50 и 50 соответственно.

Параметры качества жизни детей с ЮИА, включен-
ных в исследование, по всем шкалам опросника PedsQL 
Generic Core Scale были статистически значимо ниже 
по сравнению с таковыми у здоровых детей (р = 0,001) 
как по данным опроса детей, так и их родителей (табл. 3).

До начала лечения этанерцептом и метотрексатом 
у больных с ранним и поздним ЮИА показатели каче-
ства жизни по шкале физического, эмоционального, 
социального, ролевого функционирования и суммарно-
му баллу были низкими по мнению детей и родителей 
(см. табл. 3). Дети I и II группы до назначения терапии 
статистически значимо отличались по шкалам социаль-
ного функционирования по мнению детей и родителей 
и суммарному баллу по мнению родителей, по физиче-
скому функционированию — по мнению детей. Дети I и 
III группы до назначения терапии статистически значимо 
отличались только по шкале физического функциониро-
вания по мнению детей: возможно, это связано с тем, 
что у детей III группы длительность болезни составила 
более 2 лет. Пациенты II и III группы статистически зна-
чимо отличались по шкале социального функциониро-
вания по мнению детей. По другим шкалам группы были 
сопоставимы.

Суммарный балл качества жизни всех больных ЮИА 
до начала терапии был низким (см. табл. 3). Монотерапия 
этанерцептом обеспечила его статистически значимое 
повышение через 1 мес от начала инъекций (р = 0,001). 
По мнению детей суммарный балл повысился с 56 
(44; 70) до 65 (57; 72), по мнению родителей — с 55 
(40; 63) до 58 (43; 70). Через год терапии этот показатель 
повысился до 83 (81; 86) по детским и до 80 (67; 83) бал-
лов по родительским формам опросника.

На фоне монотерапии метотрексатом также отме-
чено статистически значимое повышение суммарного 
балла качества жизни через 1 мес от начала инъекций 

Показатели
Этанерцепт, 

n = 50

Метотрексат, 

n = 50

Этанерцепт + 

метотрексат, 

n = 50

Группа сравнения 

(условно здоровые 

дети)

Детская форма

Физическое функционирование 
(min–max)

56 (43; 71,88)
(18–96)

40 (30,00; 60,00)
(25–71)

43 (30,00; 55,00)
(3–85)

93 (87,00; 96,00)
(71–100)

Эмоциональное функционирование 
(min–max)

60 (35,00; 80,00)
(15–90)

45 (40,00; 70,00)
(20–80)

60 (40,00; 80,00)
(0–90)

85 (80,00; 90,00)
(55–100)

Социальное функционирование 
(min–max)

80 (60,00; 90,00)
(20–100)

60 (50,00; 65,00)
(40–75)

80 (60,00; 85,00)
(20–100)

95 (90,00; 95,00)
(70–100)

Ролевое функционирование 
(min–max)

45 (40,00; 60,00)
(10–85)

55 (40,00; 60,00)
(25–75)

50 (40,00; 60,00)
(0–90)

85 (75,00; 90,00)
(60–100)

Суммарный балл качества жизни
(min–max)

56 (44,06; 70,78)
(0–89)

50 (41,25; 60,00)
(33–73)

55 (45,00; 73,25)
(0–81)

86 (83,25; 90,75)
(80–98)

Родительская форма

Физическое функционирование 
(min–max)

46 (34,38; 68,75)
(3–100)

45 (35,00; 60,00)
(12–78)

40 (34,00; 50,00)
(3–100)

93 (87,00; 96,00)
(81–100)

Эмоциональное функционирование 
(min–max)

52 (40,00; 65,00)
(20–90)

50 (45,00; 60,00)
(25–75)

45 (35,00; 70,00)
(0–90)

85 (80,00; 90,00)
(60–100)

Социальное функционирование 
(min–max)

67 (60,00; 80,00)
(20–100)

55 (55,00; 65,00)
(35–75)

55 (40,00; 85,00)
(8–100)

95 (95,00; 100)
(70–100)

Ролевое функционирование 
(min–max)

55 (40,00; 66,60)
(0–90)

50 (40,00; 55,00)
(25–70)

50 (35,00; 70,00)
(0–90)

83 (75,00; 90,00)
(65–100)

Суммарный балл качества жизни
(min–max)

55 (40,94; 63,91)
(18–90)

42 (39,21; 54,68)
(23–70)

51 (33,50; 62,00)
(3–90)

88 (83,75; 91,50)
(80–100)

Таблица 3. Показатели качества жизни больных ЮИА до назначения терапии и здоровых детей по опроснику PedsQL Generic Core Scale   
Table 3. Indicators of the quality of life of children with JIA before therapy and healthy children according to the PedsQL Generic Core Scale questionnaire
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(р = 0,001): по мнению детей — с 50 (41; 60) до 58 
(43; 70), по мнению родителей — с 42 (49; 54) до 48 
(40; 62). Через год терапии этот показатель повысил-
ся до 73 (71; 77) по детским и до 67,5 (60; 77) баллов 
по родительским формам опросника.

Комбинированная терапия метотрексатом и этанер-
цептом обеспечила статистически значимое повышение 
суммарного балла: по мнению детей показатель повы-
сился с 55 (45; 73) до 63 (50; 71), по мнению родителей — 
с 51 (33; 62) до 57 (44; 68) через 1 мес, до 82 (74; 85) и 79 
(73; 83) баллов соответственно через 1 год лечения.

Баллы увеличивались во всех группах: тенденция 
сохранялась на протяжении всего периода наблюдения. 
На фоне терапии статистически отличались (р = 0,001) 
группы I и II по суммарному баллу по мнению родителей. 
Группы I и III, II и III были сопоставимы. Статистически 
значимой разницы между I и III группами на всем сроке 
наблюдения не отмечено. Однако в I и III группах по мне-
нию как детей, так и родителей отмечена статистически 
достоверная разница через 1; 6 и 12 мес (р = 0,0001) 
по сравнению со II группой.

По шкале физического функционирования на фоне лече-
ния отмечено статистически значимое повышение показа-
теля во всех группах уже через 1 мес (рис. 1), такая же 
тенденция прослеживалась по шкалам эмоционального, 
социального и ролевого функционирования (рис. 2–4).

Параметры качества жизни детей с ранним и поздним 
началом ЮИА по всем шкалам опросника были статисти-
чески значимо ниже по сравнению с таковыми у здоро-
вых детей (р = 0,001) как по данным опроса детей, так 
и их родителей. Через 1 и 6 мес терапии во всех группах 
статистически значимого различия получено не было.

К 1 году терапии этанерцептом параметры качества 
жизни детей с ранним ЮИА не отличались от показате-
лей здоровых детей по шкалам физического и эмоцио-
нального функционирования. По данным родительских 
версий опросника показатели качества жизни здоровых 
детей и пациентов с ЮИА не отличались по шкалам физи-
ческого и эмоционального функционирования. Однако 

Медиана;  Ящик: 25%, 75%;  Отрезки: Мин-Макс
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Рис. 1. Динамика показателей качества жизни детей 
с ювенильным идиопатическим артритом, лечившихся 
этанерцептом (группа I), метотрексатом (группа II), комбинацией 
метотрексат + этанерцепт (группа III), по шкале физического 
функционирования опросника PedsQL Generic Core Scale 
по мнению родителей
Fig. 1. Dynamics of the quality of life indicators of children with 
JIA treated with etanercept (group I), methotrexate (group II), 
methotrexate + etanercept combination (group III), according 
to the physical functioning scale of the PedsQL Generic Core Scale 
оn parents opinion

Рис. 2. Динамика показателей качества жизни детей 
с ювенильным идиопатическим артритом, лечившихся 
этанерцептом (группа I), метотрексатом (группа II), комбинацией 
метотрексат + этанерцепт (группа III), по шкале эмоционального 
функционирования опросника PedsQL Generic Core Scale 
по мнению родителей
Fig. 2. Dynamics of the quality of life indicators of children with 
JIA treated with etanercept (group I), methotrexate (group II), 
methotrexate + etanercept combination (group III), according 
to the emotional functioning scale of the PedsQL Generic Core Scale 
оn parents opinion

Примечание для рис. 1–4. # — р < 0,05, ## — р < 0,01, 
### — р < 0,001 — статистически значимые различия 
показателей по сравнению с исходным значением 
в группах I и II; 0 — р < 0,05, 00 — р < 0,01, 000 — р < 0,001 — 
статистически значимые различия показателей по сравнению 
с исходным значением в группах I и III; § — р < 0,05, 
§§ — р < 0,01, §§§ — р < 0,001 — статистически значимые 
различия показателей по сравнению с исходным значением 
в группах II и III.    
Note. # — р < 0.05, ## — р < 0.01, ### — р < 0.001 — 
statistically significant differences in the indicator values as 
compared to the initial value between group I and group II; 
0 — р < 0.05, 00 — р < 0.01, 000 — р < 0.001 — statistically 
significant differences in the indicator values as compared to the 
initial value between group I and group III; § — р < 0.05, 
§§ — р < 0.01, §§§ — р < 0.001 — statistically significant 
differences in the indicator values as compared to the initial value 
between group II and group III.

Группа 
Мес

0 1 6 12

I, n 50 49 46 46

II, n 50 50 40 34

III, n 50 50 50 50

Группа 
Мес

0 1 6 12

I, n 50 49 46 46

II, n 50 50 40 34

III, n 50 50 50 50
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достоверные различия получены по шкалам социального 
(р = 0,0001), ролевого функционирования (р = 0,0001) 
по мнению детей и по шкалам социального и ролево-
го (р = 0,001) функционирования и суммарному баллу 
(р = 0,001) по мнению родителей.

Анализ детских версий опросника во II группе пока-
зал, что через 1; 6 и 12 мес терапии метотрексатом 
параметры качества жизни детей с ранним ЮИА по всем 
шкалам опросника имели тенденцию к повышению бал-
лов, однако с группой сравнения получены статистически 
значимые различия по всем шкалам (р = 0,001) как 
по мнению детей, так и по мнению их родителей.

Через 12 мес на фоне комбинированной терапии 
этанерцептом и метотрексатом у больных с поздним ЮИА 
анализ опросника показал отличия в ответах по сравне-
нию со здоровыми детьми с вероятностью р = 0,001 по 
шкалам физического, социального, ролевого функциони-
рования и суммарному баллу. По шкалам эмоционально-
го функционирования группы не отличались. По данным 
родительских версий опросника через 1 год комбиниро-
ванной терапии метотрексатом и этанерцептом показа-
тели качества жизни здоровых детей и детей с ЮИА отли-
чались по шкалам физического (р = 0,001), социального 
(р = 0,001) и ролевого функционирования (р = 0,006), 
а также суммарному баллу опросника (р = 0,001). По шка-
ле эмоционального функционирования по мнению роди-
телей отличий не было.

До назначения терапии I и II группы статистически 
значимо различались по шкалам «боль» по мнению детей 

(р = 0,0002), «ежедневные действия» по мнению детей 
и родителей (р = 0,001); по другим шкалам группы были 
сопоставимы. Дети I и III группы статистически зна-
чимо отличались по шкалам «боль» по мнению детей 
(р = 0,001) и родителей (р = 0,004), «ежедневные дей-
ствия» — по мнению детей (р = 0,001) и по мнению 
родителей (р = 0,002), по «лечению» — по мнению роди-
телей (р = 0,015); по остальным шкалам группы были 
сопоставимы. Дети II и III группы статистически значи-
мо отличались до назначения терапии по шкале «боль» 
по мнению родителей (р = 0,040), по шкале «беспокой-
ство» — по мнению детей (р = 0,006), по шкале «обще-
ние» — по мнению детей (р = 0,007); по другим шкалам 
группы были сопоставимы.

До назначения терапии у всех пациентов наблюда-
лись выраженный болевой синдром и длительная утрен-
няя скованность (см. табл. 2). Об этом свидетельствуют 
низкие значения балла качества жизни по шкале «боль»: 
в I группе 62 (56; 81) по мнению детей и 60 (37; 75) 
по мнению их родителей, во II группе — 45 (60; 85) и 50 
(43; 62), в III группе — 43 (33; 55) и 40 (28; 55) соответ-
ственно. На фоне лечения в I группе через 1 год наблюде-
ния показатели качества жизни по данной шкале соста-
вили 94 (90; 100) балла по мнению детей, а по мнению 
родителей — 90 (90; 100), во II группе — 85 (75; 90) и 80 
(75; 90) баллов соответственно. В III группе на фоне ком-
бинированной терапии метотрексатом и этанерцептом 
на протяжении всего периода наблюдения отмечена тен-
денция к уменьшению болей в суставах, через 1 год пока-
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Рис. 3. Динамика показателей качества жизни детей 
с ювенильным идиопатическим артритом, лечившихся 
этанерцептом (группа I), метотрексатом (группа II), комбинацией 
метотрексат + этанерцепт (группа III), по шкале социального 
функционирования опросника PedsQL Generic Core Scale 
по мнению  родителей
Fig. 3. Dynamics of the quality of life indicators of children with 
JIA treated with etanercept (group I), methotrexate (group II), 
methotrexate + etanercept combination (group III), according 
to the social functioning scale of the PedsQL Generic Core Scale 
оn parents opinion

Рис. 4. Динамика показателей качества жизни детей 
с ювенильным идиопатическим артритом лечившихся 
этанерцептом (группа I), метотрексатом (группа II), комбинацией 
метотрексат + этанерцепт (группа III), по шкале ролевого 
функционирования опросника PedsQL Generic Core Scale 
по мнению  родителей
Fig. 4. Dynamics of the quality of life indicators of children with 
JIA treated with etanercept (group I), methotrexate (group II), 
methotrexate + etanercept combination (group III), according 
to the role functioning scale of the PedsQL Generic Core Scale
оn parents opinion
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затели качества жизни по данной шкале по мнению детей 
составили 94 (90; 100), а по мнению родителей — 87 
(80; 90) баллов. Более выраженный болевой синдром был 
во II и III группах: медиана показателей качества жизни 
по шкале «боль» составила 45 и 43 по мнению детей соот-
ветственно, тогда как в I группе медиана была 62. Анализ 
детских версий опросника показал статистически значи-
мые различия через 6 мес между I и II (р = 0,0001), I и III 
(р = 0,0001), II и III (р = 0,0001) группами; более раннее 
повышение баллов наблюдалось в I группе.

У всех больных, включенных в исследование, отмеча-
лось значительное ограничение повседневной активно-
сти, о чем свидетельствуют низкие показатели качества 
жизни по шкале «ежедневные действия».

До включения в исследование обращало внимание 
значительное ограничение повседневной активности 
у больных с ранним и поздним началом ЮИА. Об этом 
свидетельствуют низкие показатели качества жизни по 
шкале, оценивающей ежедневные действия. А через 1 год 
наблюдения показатели качества жизни по данной шкале 
в I группе по мнению детей составили 90 (90; 90), по мне-
нию родителей — также 90 (90; 95) баллов, во II груп-
пе — 80 (75; 80) и 75 (70; 85) баллов соответственно, что 
свидетельствует об отсутствии затруднений при выполне-
нии повседневных действий. В III группе показатели 90 
(90; 90) по мнению детей и 90 (80; 100) баллов по мнению 
родителей свидетельствовали об отсутствии затруднений 
при выполнении повседневных действий.

Во всех трех группах низкий балл по шкале «лече-
ние» был обусловлен страхом перед визитом к врачу 
и обследованием (беспокойством перед взятием крови 
на анализ). У больных, включенных в исследование, путь 
введения препаратов был подкожным или внутримы-
шечным (1–2 раза/нед): несмотря на инвазивный метод 
введения, а также частоту выполнения инъекций, через 
1 мес наблюдения у детей во всех группах статистически 
значимо уменьшился страх перед очередным обследова-
нием, медицинскими манипуляциями, визитом к врачу 
(р < 0,001). Через 12 мес медиана качества жизни по шка-
ле «лечение» в I группе составила 82 (75; 85) по мнению 
детей и 84 (75; 90) по мнению родителей, во II группе — 
75 (67; 80) и 70 (65; 75), в III группе — 82 (75; 85) и 85 
(75; 85) соответственно. Статистически значимых раз-
личий между группами до назначения терапии не было. 
Однако уже через 1 мес терапии между группами I и II по 
мнению как детей, так и родителей получена статисти-
чески значимая разница (р = 0,009 и р = 0,004 соответ-
ственно), которая сохранялась в течение всего периода 
наблюдения, что свидетельствовало о раннем достиже-
нии эффекта от монотерапии этанерцептом. Между груп-
пами I и III статистически значимая разница наблюдалась 
по мнению родителей на сроках до назначения терапии 
и через 1 мес лечения (р = 0,015 и р = 0,012 соответ-
ственно), более высокие баллы были в первой группе. 
Возможно, это связано с тем, что длительность болезни 
у детей III группы превышала 2 года, и родители оценива-
ли лечение более низким баллом. Статистически значи-
мая разница между II и III группами наблюдалась начиная 
с 6-го мес по мнению детей и родителей (р = 0,001), 
а до 6 мес группы были сопоставимы.

У всех пациентов с ЮИА были невысокие баллы каче-
ства жизни по шкале «беспокойство»: дети беспокоились 
о возможных побочных явлениях препаратов и их эффектив-
ности. Страх перед побочными реакциями не уменьшился 
и на фоне лечения. К 12 мес медиана показателей качества 
жизни по шкале «беспокойство» в группах I и III составила 
80, а в группе II — 70 по мнению детей и их родителей, что 

свидетельствовало об отрицательном влиянии лечебно-
диагностического процесса на качество жизни детей.

У всех детей до начала исследования отмечались 
трудности в общении: балл качества жизни по соответ-
ствующей шкале был низким и составил в I группе 55 
(33; 70) по мнению детей и 66 (50; 83) по мнению родите-
лей, в группе II — 45 (41; 50) и 58 (40; 70), в группе III — 
66 (50; 75) и 60 (40; 75) соответственно. Через 12 мес 
на фоне терапии трудности в общении уменьшились, о чем 
свидетельствует статистически значимое повышение бал-
ла качества жизни по шкале «общение» (р < 0,001) по мне-
нию детей до 81 (80; 90), по мнению родителей — до 85 
(80; 90) в I группе, до 70 (60; 78) и 75 (70; 78) во II группе, 
до 81 (80; 90) и 85 (85; 90) в III группе соответственно.

По данным опросника HUI во всех группах отмечены 
улучшения практически по всем атрибутам. Как и ожида-
лось, у пациентов с ранним и поздним ЮИА не отмечено 
нарушений по атрибутам «зрение», «слух» и «речь». Это 
связано с тем, что ЮИА не влияет на параметры «слух» 
и «речь», но при этом некоторые варианты болезни 
ассоциируются с поражением глаз — увеитом, который 
может провоцировать снижение остроты зрения и сле-
поту. Такие больные в исследование не включались. 
Положительная динамика наблюдалась уже через 1 мес 
лечения в I группе по атрибутам «способность передви-
гаться» — с 0,75 (0; 1) до 0,95 (0,3; 1), р = 0,027; «мелкая 
моторика» — с 0,8 (0; 1) до 0,89 (0,2; 1), р = 0,039; «эмо-
ции» — с 0,80 (0,33; 1) до 0,91 (0,73; 1), р = 0,003; «когни-
тивные способности» — с 0,80 (0,32; 1) до 0,92 (0,70; 1), 
р = 0,007; «боль» — с 0,70 (0; 1) до 0,95 (0,9; 1), р = 0,003.

Через 1 мес лечения в группе II также наблюдалось ста-
тистически значимое улучшение по атрибутам «эмоции» — 
с 0,78 (0,33; 1) до 0,91 (0,73; 1), р = 0,009; «когнитивные 
способности» — с 0,71 (0,32; 1) до 0,85 (0,3; 1), р = 0,045. 
Также отмечена положительная динамика по атрибутам 
«мелкая моторика» — с 0,93 (0,8; 1) до 0,93 (0,7; 1), однако 
доказательность составила р = 0,317; «способность пере-
двигаться» — с 0,87 (0,3; 1) до 0,91 (0,3; 1), р = 0,581; 
«боль» — с 0,74 (0,4; 0,9) до 0,76 (0,1; 1), р = 0,972.

В группе III через 1 мес комбинированной терапии 
метотрексатом и этанерцептом наблюдалось улучшение 
по атрибутам «способность передвигаться» — с 0,85 (0; 1) 
до 0,92 (0,1; 1), р = 0,077; «мелкая моторика» — с 0,93 
(0,2; 1) до 0,96 (0,7; 1), р = 0,019; «эмоции» — с 0,84 
(0,33; 1) до 0,91 (0,73; 1), р = 0,001; «когнитивные спо-
собности» — с 0,85 (0,32; 1) до 0,92 (0,32; 1), р = 0,001; 
«боль» — с 0,80 (0,4; 1) до 0,90 (0,4; 1), р = 0,001.

Значимой разницы между группами I и III через 1 мес 
наблюдения не было. До назначения терапии по атрибуту 
«когнитивные способности» было выявлено статистиче-
ски значимое различие между II и III группой — 0,71 
(0,32; 1) и 0,85 (0,32; 1), р = 0,007.

Через 6 мес в I группе получено статистически зна-
чимое увеличение по атрибутам «способность передви-
гаться» — 0,99 (0,8; 1), р = 0,026; «мелкая мотори-
ка» — 0,97 (0,8; 1), р = 0,006; «эмоции» — 0,97 (0,9; 1), 
р = 0,001; «когнитивные способности» — 0,88 (0,7; 1), 
р = 0,038; «боль» — 0,97 (0,92; 1), р = 0,001. А через 
12 мес эти показатели достигли 0,99 (0,83; 1), р = 0,018, 
по атрибуту «способность передвигаться»; 0,97 (0,88; 1), 
р = 0,004, — по атрибуту «мелкая моторика»; 0,95 (0,9; 1), 
р = 0,001, — по атрибуту «эмоции»; 0,97 (0,7; 1), 
р = 0,001, — по атрибуту «когнитивные способности» 
и 0,98 (0,92; 1), р = 0,001, — по атрибуту «боль».

Во II группе к 6 мес лечения отмечено повышение 
показателей по атрибутам «способность передвигать-
ся» — 0,91 (0,36; 1), р = 0,017, «мелкая моторика» — 0,94 
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(0,88; 1), р = 0,257, «эмоции» — 0,91 (0,7; 1), р = 0,001, 
«когнитивные способности» — 0,85 (0,3; 1), р = 0,001, 
и «боль» — 0,76 (0,1; 1), р = 0,001. К 12 мес лечения 
получено статистически значимое увеличение по атри-
бутам «способность передвигаться» — 1 (1; 1), р = 0,023, 
«мелкая моторика» — 0,98 (0,88; 1), р = 0,046, «эмо-
ции» — 0,96 (0,9; 1), р = 0,004, «когнитивные способно-
сти» — 0,97 (0,86; 1), р = 0,001, и «боль» — 0,96 (0,92; 1), 
р = 0,001.

У III группы детей, так же как и у I группы, к 6 мес 
наблюдения получено статистически значимое увеличе-
ние по атрибутам «способность передвигаться» — 0,96 
(0,1; 1), р = 0,002, «мелкая моторика» — 0,97 (0,7; 1), 
р = 0,001, «эмоции» — 0,95 (0,7; 1), р = 0,001, «когни-
тивные способности» — 0,93 (0,3; 1), р = 0,001, «боль» — 
0,94 (0,4; 1), р = 0,001. А через 12 мес эти показатели 
достигли 0,98 (0,67; 1), р = 0,001, по атрибуту «способ-
ность передвигаться», 0,98 (0,88; 1), р = 0,001, по атрибу-
ту «мелкая моторика», 0,96 (0,7; 1), р = 0,001, по атрибуту 
«эмоции», 0,96 (0,7; 1), р = 0,001, по атрибуту «когнитив-
ные способности» и 0,98 (0,92; 1), р = 0,001, по атрибуту 
«боль».

Статистически значимой разницы между I и III груп-
пой получено не было. Однако между I и II группой 
к 6 мес лечения было получено статистически значи-
мое различие по атрибутам «способность передвигаться» 
(р = 0,015), «эмоции» (р = 0,001), «боль» (р = 0,001); более 
раннее улучшение наблюдалось в группе I. К окончанию 
первого месяца лечения также была разница между II 
и III группой по атрибутам «способность передвигаться» 
(р = 0,034), «мелкая моторика» (р = 0,006), «эмоции» 
(р = 0,002), «когнитивные способности» (р = 0,018), «боль» 
(р = 0,001); улучшение наступало раньше в III группе.

Через 1 мес в группе I на фоне терапии этанерцептом 
также статистически значимо повысилась мультиатрибут-
ная функция — с 0,45 (0; 1) до 0,76 (0,13; 1), р = 0,001, 
к 6 мес — до 0,84 (0,6; 1), р = 0,001, а к 12 мес лечения — 
до 0,93 (0,58; 1), р = 0,001 (рис. 5).

Во II группе через 1 мес на фоне терапии метотрек-
сатом также повысилась мультиатрибутная функция — 
с 0,45 (0; 0,8) до 0,64 (0,4; 1), р = 0,001, к 6 мес — до 0,76 
(0,4; 1), р = 0,010, а к 12 мес лечения — до 0,93 (0,82; 1), 
р = 0,001 (рис. 6).

В III группе через 1 мес статистически значимо повы-
силась мультиатрибутная функция — с 0,60 (0,1; 1) до 0,76 
(0,19; 1), р = 0,001, к 6 мес — до 0,85 (0,15; 1), р = 0,001, 
а к 12 мес лечения — до 0,92 (0,56; 1), р = 0,001 (рис. 7).

1
Зрение

Слух

Речь

Способность
передвигаться

Мелкая моторика

Эмоции

Когнитивные 
способности

Боль

Cтарт 1 мес 6 мес 12 мес Здоровые

0,6

0,7

0,8

0,9

Рис. 7. Health Utilities Index Mark 3: динамика показателей 
качества жизни на фоне лечения комбинацией метотрексатом 
и этанерцептом у больных с поздним ювенильным идиопатическим 
артритом по одноатрибутным признакам (n = 47)
Fig. 7. Health Utilities Index Mark 3: Dynamics of the quality of life 
indicators in the course of methotrexate plus etanercept combination 
treatment in patients with late JIA by single attribute traits (n = 47)
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Рис. 5. Health Utilities Index Mark 3: динамика показателей 
качества жизни на фоне лечения этанерцептом у больных 
ранним ювенильным идиопатическим артритом по 
одноатрибутным признакам (n = 20)
Fig. 5. Health Utilities Index Mark 3: Dynamics of the quality of life 
indicators in the course of etanercept treatment in patients with 
early JIA by single attribute traits (n = 20)

Рис. 6. Health Utilities Index Mark 3: динамика показателей 
качества жизни на фоне лечения метотрексатом у больных 
ранним ювенильным идиопатическим артритом по 
одноатрибутным признакам (n = 26)
Fig. 6. Health Utilities Index Mark 3: Dynamics of the quality of life 
indicators in the course of methotrexate treatment in patients with 
early JIA by single attribute traits (n = 26)
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Более раннее повышение мультиатрибутной функции 
отмечено в I группе. Статистически значимо отличались 
на старте II и III группы по мультиатрибутной функции 
(р = 0,009).

Улучшение по мультиатрибутной функции между I 
и III группой получено в 6 мес (р = 0,009). К 12 мес лече-
ния все группы по показателям сравнялись.

Параметры качества жизни детей с ранним и поздним 
ЮИА по атрибутам «зрение», «слух» и «речь» были сопоста-
вимы, однако по атрибутам «способность передвигаться», 
«мелкая моторика», «эмоции», «когнитивные способности» 
и «боль» были ниже, чем в группе сравнения (р = 0,001).

Через 1 мес монотерапии этанерцептом получено 
статистически значимое улучшение по атрибуту «ког-
нитивные способности» (р = 0,192). Через 6 мес выяв-
лены статистически значимые различия были по атри-
буту «мелкая моторика» (р = 0,001) и мультиатрибуту 
(р = 0,042). По атрибутам «способность передвигаться», 
«эмоции», «когнитивные способности», «боль» качество 
жизни не отличалось по сравнению со здоровыми деть-
ми. К 12 мес лечения статистически значимое разли-
чие сохранялось только по атрибуту «мелкая моторика» 
(р = 0,001) (см. рис. 5).

Во II группе, сопоставляя результаты опросника с 
группой сравнения, через 6 мес терапии статистически 
значимые различия получены по шкалам «способность 
передвигаться», «мелкая моторика», «эмоции» и «боль» 
(р = 0,001). По атрибуту «когнитивные способности» полу-
чено улучшение. К 12 мес лечения, так же как и в I группе, 
статистически значимое различие сохранялось только 
по атрибуту «мелкая моторика» (р = 0,001) (см. рис. 6).

В III группе, сопоставляя результаты опросника с груп-
пой сравнения, через 6 мес терапии статистически значи-
мые различия получены по атрибутам «способность пере-
двигаться», «мелкая моторика» (р = 0,001). По атрибутам 
«эмоции», «когнитивные способности», «боль» и мультиа-
трибуту получено улучшение. К 12 мес лечения, так же как 
в I и II группах, статистически значимое различие сохра-
нялось только по атрибуту «мелкая моторика» (р = 0,001) 
(см. рис. 7).

ОБСУЖДЕНИЕ 
Резюме основного результата исследования 

Параметры качества жизни детей с ранним и поздним 
ЮИА по всем шкалам опросников PedsQL Generic Core 
Scale и HUI3 были статистически ниже по сравнению 
с таковыми у здоровых детей по данным опроса детей 
и их родителей. Тенденция к увеличению баллов отмечена 
во всех группах уже через 1 мес терапии. К 12 мес стати-
стически значимо повысился балл по шкале физического 
и эмоционального функционирования в группе I, и по шка-
ле эмоционального функционирования — в группе III.

Обсуждение основного результата 

Эффективность монотерапии этанерцептом и его ком-
бинацией с метотрексатом была показана в открытых 
нерандомизированных и рандомизированных контроли-
руемых исследованиях [32–35].

Качество жизни в проведенных исследованиях оце-
нивали с помощью опросников Child Health Questionnaire 
(CHAQ), Health-Related Quality of Life (HRQoL), Health 
Utilities Index Mark 3 (HUI3) [29, 30]. Показано, что эта-
нерцепт не только снижает воспалительную активность 
юношеского артрита, но и значимо повышает качество 
жизни детей. В Российской Федерации исследований 
по влиянию препарата на качество жизни детей с ЮИА 
по опроснику HUI до этого момента не проводилось.

В ревматологическом отделении НМИЦ здоровья детей 
ранее было проведено открытое моноцентровое нерандо-
мизированное наблюдательное исследование без группы 
сравнения по оценке качества жизни пациентов с ЮИА, 
лечившихся этанерцептом в комбинации с метотрекса-
том [35]. Качество жизни было оценено у 25 больных 
с ЮИА по опросникам CHAQ, PedsQL Rheumatology Module 
и PedsQL Generic Core Scale. По результатам исследования 
через 1 мес от начала лечения этанерцептом у 92% паци-
ентов повысилось качество жизни (суммарный балл повы-
сился с 53 до 59 по мнению детей и с 49 до 60 по мнению 
родителей, р = 0,001). А к 1 году лечения у 68% детей 
уровень качества жизни достиг уровня качества здо-
ровых детей, что свидетельствовало об эффективности 
этанерцепта у детей с выраженной функциональной недо-
статочностью и тяжелым течением заболевания. В нашем 
исследовании к 1 году терапии этанерцептом параметры 
качества жизни детей с ранним ЮИА не отличались от здо-
ровых детей по шкалам физического (балл повысился 
с 56 до 90; р = 0,942) и эмоционального функционирова-
ния (повышение балла с 60 до 85; р = 0,889). В группе II 
отмечена тенденция к повышению баллов, однако полу-
чено статистически значимое различие по всем шка-
лам опросника. Через 12 мес на фоне комбинированной 
терапии этанерцептом и метотрексатом у больных с позд-
ним началом ЮИА анализ опросника продемонстрировал 
отличия с вероятностью р = 0,001 в ответах по сравнению 
со здоровыми детьми по шкалам физического, социаль-
ного, ролевого функционирования и суммарному баллу. 
По шкалам эмоционального функционирования отмечено 
повышение балла с 60 до 85 (р = 0,789).

F. Prince и соавт. [36] проанализировали качество 
жизни 53 пациентов, которым проводилось лечение 
этанерцептом. Оценка проводилась с помощью опрос-
ников CHAQ, HRQoL и HUI3. Наблюдалась положительная 
динамика показателей качества жизни по всем данным 
опросника. На серьезные нарушения в состоянии здоро-
вья пациентов с ЮИА указывал низкий исходный пока-
затель по опроснику HUI3 — 0,51. По атрибутам «мелкая 
моторика», «боль», «способность передвигаться» доктора 
установили улучшения.

В нашем исследовании зарегистрирован низкий балл 
по мультиатрибутному индексу HUI (в I группе — 0,45, 
во II — 0,45, в III — 0,57), в течение 1 года отмече-
но статистически значимое его изменение (р = 0,001). 
Мы, так же как и F. Prince и соав., не отметили улучше-
ния по атрибутам «зрение», «слух» и «речь». Это связано 
с тем, что ЮИА не влияет на параметры «слух» и «речь», 
однако некоторые варианты болезни сопровождаются 
поражением глаз — увеитом, при котором снижается 
острота зрения, что в дальнейшем может привести к сле-
поте. В исследование таких пациентов не включали. Мы 
получили положительную динамику по атрибутам «боль», 
«способ передвигаться» и «когнитивные способности». 
В исследовании F. Prince и соавт. улучшения по атрибу-
ту «эмоции» не наблюдалось: возможно, этот атрибут 
в HUI3 недостаточно чувствителен, поскольку соответ-
ствующие улучшения наблюдаются в шкалах CHQ, связан-
ных с эмоцией [36], тем не менее в нашем исследовании 
по этому атрибуту было зарегистрировано улучшение.

В исследовании J. Klotsche и соавт. [20] средний балл 
PedsQL составлял 75. Общий балл PedsQL увеличивался 
со скоростью 2,8 ед./мес (р < 0,001) в первые 6 мес лече-
ния до уровня 89,7. Низкий показатель Health-Related 
Quality of Life (HRQOL) был значительно связан с числом 
суставов с активным артритом, функциональными ограни-
чениями, болью, повседневной активностью пациентов. 
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Больные, получавшие этанерцепт и метотрексат, имели 
меньший рост по шкалам HRQOL в сравнении с пациен-
тами на монотерапии этанерцептом. Дети на комбиниро-
ванной терапии сообщили о значительно более низком 
эмоциональном и социальном функционировании. Наши 
результаты по различиям в HRQOL между моно- и ком-
бинированной терапией этанерцептом и метотрексатом 
следует рассматривать с осторожностью. Пациенты, нахо-
дящиеся на комбинированном лечении, вероятнее, имели 
более высокую активность болезни на исходном уровне. 
Авторы не исключают предвзятость такого результата 
лечения, хотя они производили контроль для базовых раз-
личий между двумя группами. В нашем исследовании 
были получены схожие данные: раннее улучшение показа-
телей качества жизни наблюдали в группе монотерапии 
этанерцептом, чем в группах монотерапии метотрексатом 
или комбинированной с этанерцептом.

В исследовании А. der Meer и соавт. [37] обследовано 
29 детей с ЮИА. Вследствие побочных эффектов мето-
трексата (тошнота, беспокойство) 10 детей были переда-
ны под наблюдение педиатрическому психологу. В работе 
показано, что дети с ЮИА, которые лечатся метотрекса-
том, часто развивают психологические побочные эффек-
ты в ожидании лечения, такие как тошнота и поведенче-
ское расстройство. В нашем исследовании также были 
дети с подобными жалобами (тошнота, рвота), и баллы 
по шкалам социального и ролевого функционирования 
к 12 мес терапии были статистически значимо ниже, чем 
в группе сравнения.

Ограничения исследования 

В качестве основного ограничения стоит указать 
отсутствие рандомизации при разделении на группы, 
что позволило бы свести к минимуму систематическую 
ошибку и предвзятость исследователей. В исследова-
нии анализировали результаты оценки качества жизни 
у небольшого числа участников (по 50 пациентов в каж-
дой группе): возможно, необходимо увеличить выборку 
и период наблюдения, чтобы оценить, как меняется 
качество жизни детей на фоне различной терапии через 
3 года с момента дебюта ЮИА.

Следует также отметить, что авторы проводили не кли-
ническое, а наблюдательное исследование, не позво-
ляющее с уверенностью судить о том, что результат 
лечения — это результат именно применения указанных 
препаратов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Во всех группах отмечены низкие баллы по всем опрос-

никам до лечения по сравнению со здоровыми детьми. 

На фоне терапии во всех группах наблюдалась тенденция 
к повышению баллов по всем шкалам. У детей уменьша-
ется выраженность болевого синдрома: они становятся 
более активными, могут сами одеваться без помощи 
родителей, повышается уровень самообслуживания, они 
могут помогать родителям. Статистически значимо улуч-
шается эмоциональный статус ребенка, повышаются его 
когнитивные способности. Восстановление физического 
функционирования больных является следствием моди-
фицирующего влияния этанерцепта на течение ЮИА, 
которое позволяет остановить прогрессирование забо-
левания, развитие тяжелой инвалидности в раннем воз-
расте и оптимизировать прогноз заболевания. Низкие 
баллы качества жизни по шкалам социального и ролево-
го функционирования во всех группах свидетельствуют 
о необходимости комплексной противоревматической 
терапии, включающей не только лекарственное лечение, 
но и работу с психологом и организацию детской ревма-
тологической школы, которая позволит улучшить компла-
ентность, социальную и профессиональную адаптацию 
пациентов, повысить качество жизни детей с ЮИА.
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