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Резюме
В ревматологической практике часто встречается перекрестный синдром («overlap-syndrome»), который проявляется 

наличием диагностических признаков более одного из шести классических системных аутоиммунных заболеваний. Наличие 
хронических вирусных инфекций значительно затрудняет лекарственную терапию. В статье приведена история течения 
заболевания пациентки 46 лет, у которой диагностирован перекрестный синдром в виде сочетания идиопатического полимиозита 
с антисинтетазным синдромом и ревматоидного артрита. Сложность лечения больной определялась выявлением активного 
хронического вирусного гепатита С. Описан мультидисциплинарный подход к ведению пациентки с соблюдением принципов 
рациональной фармакотерапии.
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Summary
In rheumatological practice, overlap syndrome (“overlap-syndrome”) is often encountered, which is manifested by the 

presence of diagnostic signs of more than one of the six classic systemic autoimmune diseases. The presence of chronic viral 
infections significantly complicates drug therapy. The article presents the history of the disease of a 46-year-old patient 
who was diagnosed with an overlap syndrome in the form of a combination of idiopathic polymyositis with antisynthetase 
syndrome and rheumatoid arthritis. The complexity of treating the patient was determined by the identification of active 
chronic viral hepatitis C. A multidisciplinary approach to the management of the patient in compliance with the principles 
of rational pharmacotherapy is described.
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ВВЕДЕНИЕ
Процент выявления вирусных инфекций в хро-

нической стадии в современной России остается 
достаточно высоким, к примеру, в 2022 г. было за-
фиксировано более 43,3 тыс. новых случаев хрони-
ческих вирусных гепатитов [1]. Зачастую момент 
инфицирования остается незаметным, течение 
заболевания бессимптомным и пациент узнает о 
наличии у него хронического инфекционного за-
болевания уже постфактум. Для врача-ревмато-
лога наличие у пациента активной хронической 
вирусной инфекции может стать лимитирующим 
фактором в вопросе лечения аутоиммунного за-
болевания, что диктует важность скрининга на 
хронические инфекции, определения активности 
вирусного заболевания при его наличии, решения 
вопроса необходимости проведения противови-
русной терапии, исключения противопоказаний 
к иммуносупрессивной терапии.

Перекрестный синдром или overlap в ревмато-
логии – это сочетание двух и более классических 
системных аутоиммунных заболеваний у одного 
пациента, каждое из которых удовлетворяет со-
ответствующим диагностическим критериям: сис-
темной красной волчанки, ревматоидного артрита 
(РА), системной склеродермии, полимиозита или 
дерматомиозита и синдрома Шегрена. Наиболее 
часто встречаются сочетания РА и синдрома Шег-
рена, системной красной волчанки и РА, систем-
ной склеродермии и полимиозита, однако описа-
ны комбинации всех перечисленных заболеваний 
[2, 3, 4]. Потому в клинической практике можно 
столкнуться и с более редкими ассоциациями, что 
может затруднить установление диагноза и выбор 
терапевтической тактики. 

Далее представлено описание клинического 
случая сочетания ревматоидного артрита с по-
лимиозитом и антисинтетазным синдромом, ин-
тересного также наличием отягощенной патоло-
гией в виде впервые выявленного хронического 
вирусного гепатита С, что сыграло большую роль 
в определении тактике ведения.

ОПИСАНИЕ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ
Пациентка 46 лет, проживающая в Республике 

Казахстан, поступила в клинику НИИ ревмато-
логии и аллергологии ПСПбГМУ им. акад. И. П. 
Павлова в январе 2023 г. с жалобами на прогресси-
рующую слабость и боли в проксимальных мыш-
цах верхних и нижних конечностей с визуальным 
уменьшением мышечной массы мышц тазового 
пояса, с ограничением передвижения на рассто-
яние более 100 м, в связи с болевым синдромом, 
и затруднением самообслуживания, боли и при-
пухания мелких и крупных суставов, утреннюю 
скованность продолжительностью более 2 часов, 
одышку при незначительной физической нагруз-
ке, немотивированную потерю массы тела до 3 кг 
за последний месяц.

В апреле 2022 г. после перенесенной ангины у 
пациентки появились боли в крупных и мелких су-
ставах (плечевые, локтевые, коленные, голеностоп-
ные, суставы кистей), в области шеи и плечевого 
пояса. Болевой синдром был высокоинтенсивным 
и носил смешанный характер – усиливался при на-
грузке и сохранялся в покое. Периодически беспо-
коили припухания в суставах, отмечалась утренняя 
скованность продолжительностью до полудня. В 
июне 2022 г. находилась на стационарном лечении, 
исключены инфекционные заболевания, в том чи-
сле вирусные гепатиты, лабораторно отмечалось 
повышение острофазовых и иммунологических 
маркеров: скорости оседания эритроцитов (СОЭ) 
до 36 мм/ч, С-реактивного белка (СРБ) до 31 мг/л, 
ревматоидного фактора (РФ) до 48 МЕ/мл и анти-
тел к циклическим цитруллинированным пептидам 
(АЦЦП) 16 МЕ/мл (норма лаборатории неизвестна, 
результат интерпретирован как положительный), 
антинуклеарного фактора (АНФ) в титре 1:640 
(смешанный цитоплазматический тип свечения), 
антител к SS-A/Ro52, Sp100 (качественный тест, 
лабораторией интерпретирован как положитель-
ный). В ходе госпитализации верифицирован се-
ропозитивный, АЦЦП-позитивный ревматоидный 
артрит. Проведено лечение системными глюко-
кортикоидами (ГК) в виде внутривенных инфузий, 
инициирована базисная терапия метотрексатом 15 
мг в неделю с хорошей переносимостью с бридж-
терапией ГК в варианте метилпреднизолона 8 мг 
в сутки. В результате лечения суставной синдром 
разрешился, пациентка продолжала принимать 
метотрексат и ГК в прежней дозе.

В августе 2022 г. при плановом лабораторном 
контроле впервые выявлено повышение трансами-
наз до 2 верхних границ норм (ВГН), затем появи-
лись жалобы на боль и тяжесть в правом подребе-
рье, тошноту, что было расценено как проявления 
лекарственно-индуцированного гепатита вслед-
ствие приема метотрексата, препарат отменен. К 
ноябрю 2022 г. после постепенного снижения по 
схеме отменила метилпреднизолон, что привело 
к рецидиву суставного синдрома. В то же время 
впервые появились боли в мышцах плечевого и 
тазового пояса, слабость при ходьбе, затруднение 
смены положения тела, ограничение бытовой ак-
тивности. Пациентка госпитализирована в област-
ную больницу города Шымкент. При компьютер-
ной томографии легких выявлены полосовидные 
фиброзные изменения в нижних легочных полях 
с двух сторон, усиление и деформация легочного 
рисунка. Выявлено повышение трансаминаз до 4 
ВГН, гамма-глутамилтранспептидазы – до 5 ВГН 
(при нормальном уровне щелочной фосфатазы), 
общей креатинкиназы – до 20 ВГН (2811 Ед/л), 
лактатдегидрогеназы – до 5 ВГН. Был установлен 
«диагноз идиопатический полимиозит с пораже-
нием мышц, суставов и легких», инициирована 
терапия метилпреднизолоном 48 мг в сутки (что 
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составляет 1 мг/кг/сут при пересчете). После на-
чала терапии ГК уменьшилась мышечная слабость, 
купированы боли и припухания в суставах. 

В январе 2023 г. самостоятельно выполнила ла-
бораторное исследование на вирусные гепатиты: 
выявлена циркуляция иммуноглобулинов класса 
M и G к вирусу гепатита C, вирусная нагрузка при 
ПЦР на РНК вируса гепатита С (HCV) – 9,7*106/л. 

В том же месяце пациентка поступила в клинику 
НИИ ревматологии и аллергологии ПСПбГМУ им. 
акад. И. П. Павлова. При физикальном обследова-
нии выявлено жесткое дыхание в нижних отделах 
легких, умеренная болезненность в эпигастраль-
ной области и в правом подреберье, увеличение 
размеров печени – выступание на 1 см от края 
реберной дуги. Болезненных и припухших суста-
вов, сыпи на коже, язв и сухости видимых участков 
слизистых при осмотре не обнаружено. Пальпация 
мышц была безболезненна, а мануальное мышеч-
ное тестирование позволило выявить симметрич-
ное снижение силы дельтовидной мышцы (7 из 10 
баллов), большой ягодичной мышцы (до 6 баллов), 
средней ягодичной мышцы (до 5 баллов) при нор-
мальной силе в других группах. Суммарный счет 
по 8 группам мышц составил 68 баллов.

При лабораторном обследовании выявлена по-
ложительная динамика показателей: СОЭ – 26 
мм/ч, СРБ – 43 мг/л, общая креатинкиназа повы-
шена до 7 ВГН (1014 Ед/л), ЛДГ – до 3 ВГН. В то 
же время обнаружено повышение уровней алани-
наминотрансферазы до 10 ВГН и аспартатамино-
трансферазы до 5 ВГН. С3- и С4-компоненты ком-
племента не снижены, АНФ и циркулирующих 

иммунных комплексов в крови не обнаружено. 
В иммуноблоте миозит-специфических антител 
получен сильноположительный 3+ результат на 
антитела к гистидил-тРНКсинтетазе (Jo-1). При 
повторной оценке выполненных ранее томограмм 
органов грудной клетки выявлены признаки ин-
терстициального заболевания легких без элева-
ции куполов диафрагмы (рис. 1), а комплексное 
исследование функции внешнего дыхания про-
демонстрировало выраженное нарушение диф-
фузионной способности легких (снижение DLCO 
до 49,5% от должных величин) при относительно 
сохранных скоростных и объемных показателях. 
На рис. 1 представлены изменения в легких.

Симметричная слабость проксимальных групп 
мышц верхних и нижних конечностей, повыше-
ние маркеров миолиза, наличие миозит-специфи-
ческого аутоантитела (Jo-1), согласно критериям 
идиопатических воспалительных миопатий Евро-
пейской лиги по борьбе с ревматизмом (EULAR) 
и Американской коллегии ревматологов (ACR) 
2017 г., достоверно классифицируется как по-
лимиозит. Критерии Bohan & Peter 1975 г. также 
свидетельствуют о возможном диагнозе «поли-
миозит». Данный диагноз в сочетании с интер-

стициальной болезнью легких и специфичными 
аутоантителами, согласно критериям Solomon 
2011 г., укладывается в рамки антисинтетазного 
синдрома [5, 6, 7, 8, 10]. Ввиду достоверно уста-
новленного диагноза в данном случае выполнение 
электрофизиологического и морфологического 
исследований мышц было признано нецелесоо-
бразным [5]. Проведен ряд исследований в рамках 

Рис. 1. КТ-картина «матового стекла» с явлениями интерстициального фиброза, ретикулярными изменениями 
в субплевральных отделах нижних долей с обеих сторон с прослеживающимся кранио-каудальным градиентом, с 

формированием бронхо- и бронхиолоэктазов
Fig. 1. CT picture of “frosted glass” with interstitial fibrosis, reticular changes in the subpleural parts of the lower lobes on both 

sides with a traceable cranio-caudal gradient, with the formation of broncho- and bronchioloectasis
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онкопоиска, по результатам которых был исклю-
чен паранеопластический миозит. Также ранее 
на основании критериев ACR/EULAR 2010 г. был 
установлен серопозитивный, АЦЦП-позитивный 
ревматоидный артрит. Наличие положительных 
иммунологических маркеров РФ, АЦЦП в соче-
тании с отсутствием признаков идиопатических 
воспалительных миопатий в дебюте заболевания 
позволило установить следующий диагноз:

Перекрестный синдром. Первичный идиопати-
ческий полимиозит (антисинтетазный синдром), 
подострое течение, умеренная активность (класс 
В по MITAX), с поражением мышц (проксималь-
ные группы верхних и нижних конечностей), вну-
тренних органов (интерстициальное заболевание 
легких), с иммунологическим феноменом (серопо-
зитивность по АНФ, антителам к Jo-1, SS-A/Ro-52). 
Ревматоидный артрит, полиартрит, серопозитив-
ный, АЦЦП-позитивный, развернутая клиниче-
ская стадия, неэрозивный, I рентгенологическая 
стадия, низкая активность (DAS28-CRP – 2,74). 
ФК 2.

Разнонаправленная динамика лабораторных 
показателей свидетельствовала об уменьшении 
активности миозита в виде снижения креатин-
киназы, наиболее специфичного маркера мио-
лиза, в результате адекватной стероидной те-
рапии, но в то же время прогрессирующего в 
печени цитолитического синдрома вследствие 
активного хронического вирусного гепатита 
С. Дополнительное обследование позволило 
уточнить генотип 3а HCV и степень фиброза в 
печени от низкой до умеренной (F1/2 по шкале 
METAVIR).

Сохраняющаяся активность полимиозита 
диктовала необходимость продолжения вы-
сокодозной стероидной терапии [5]. Также 
проводимое лечение позволило достигнуть 
низкой активности ревматоидного артрита. В 
динамике наблюдалось снижение креатинки-
назы до 536 Е/л (3 ВГН), нормализация СОЭ и 
СРБ. Тем не менее, антисинтетазный синдром с 
прогрессирующим поражением легких служит 
показанием для проведения комбинированной 
иммуносупрессивной терапии с подключени-
ем цитостатика, в качестве препарата выбора 
– микофенолата мофетил [7, 8]. Пациентка 
консультирована инфекционистом, было реко-
мендовано проведение комбинированной про-
тивовирусной терапии софосбувиром и велпа-
тасвиром под контролем вирусной нагрузки. Те-
рапия микофенолата мофетилом была временно 
отложена до достижения авиремии и снижения 
цитолиза [9]. Курс противовирусной терапии 
предварительно рассчитан на 12 недель, лабо-
раторный контроль виремии был рекомендован 
каждые 14 дней с последующей незамедлитель-
ной консультацией ревматолога при получении 
отрицательного результата. Известно, что па-

циентка начала прием микофенолата мофети-
ла амбулаторно спустя 10 недель после начала 
противовирусной терапии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В заключение отметим, что диагноз пере-

крестного синдрома не означает необходимость 
подключения цитостатической терапии, однако 
сочетание нескольких ревматологических забо-
леваний определяет более высокий риск вовлече-
ния в патологический процесс жизненно важных 
органов [7, 8, 11]. Помимо редкого сочетания рев-
матоидного артрита и полимиозита с антисинте-
тазным синдромом, данный клинический пример 
отражает ограниченные возможности назначе-
ния адекватной иммуносупрессивной терапии 
при наличии активных вирусных инфекций. При 
выявлении у пациента, получающего цитостати-
ческую терапию, нового нелеченного вирусного 
заболевания или реактивации хронической ин-
фекции, требуется незамедлительно отменить 
цитостатик на время проведения этиотропной 
терапии. В случае возникновения подобной си-
туации у первичного ревматологического паци-
ента, не принимающего иммуносупрессивную 
терапию, инициацию цитостатика необходимо 
отложить. Базисную противовоспалительную 
терапию необходимо начинать безотлагатель-
но при достоверном подтверждении отсутствия 
активности хронической вирусной инфекции. 
Такие случаи требуют межпрофильного взаи-
модействия ревматолога с инфекционистом для 
совместного и своевременного определения 
тактики ведения пациента, оценки соотноше-
ния риска и пользы, определения и исключения 
противопоказаний к терапии [9].
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