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Перианальные проявления болезни Крона (БК) относятся к основным 
факторам плохого прогноза дальнейшего течения заболевания и нередко 
требуют назначения генно-инженерных биологических препаратов 
из-за неэффективности стандартной консервативной терапии 
иммуносупрессорами. Наибольшей доказанной эффективностью 
в отношении перианальной БК характеризуются ингибиторы фактора 
некроза опухоли альфа. Однако терапия этими лекарственными 
средствами может сопровождаться нежелательными явлениями, 
такими как псориаз или псориазоподобные изменения кожи, 
что требует отмены лечения. В статье представлен клинический 
случай, демонстрирующий эффективность устекинумаба 
после развития указанных осложнений у пациентки с БК.
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Введение
Болезнь Крона (БК)  – хрониче-
ское, рецидивирующее заболева-
ние желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) неясной этиологии, харак-
теризующееся трансмуральным, 
сегментарным, гранулематозным 
воспалением с  развитием мест-
ных и  системных осложнений 
[1]. По разным данным, пери-
анальные проявления регистри-

руются в 25–54% случаев и нере-
дко требуют более агрессивной 
консервативной терапии в соче-
тании с  хирургическими мето-
дами [2–4]. Одним из наиболее 
эффективных методов консерва-
тивного лечения пациентов с пе-
рианальной БК считается биоло-
гическая терапия с применением 
ингибиторов фактора некроза 
опухоли (ФНО) альфа [4, 5]. Одна-

ко их назначение сопряжено с ри-
ском развития нежелательных яв-
лений, в частности псориаза или 
псориазоподобных изменений 
кожи. Возникновение таких реак-
ций требует коррекции терапии, 
обычно в виде отмены препарата, 
и усложняет дальнейший выбор 
схемы адекватного лечения обоих 
состояний – БК и псориаза [6].
Препарат устекинумаб показал 
долгосрочную эффективность 
и  безопасность у  пациентов не 
только с псориазом, псориатиче-
ским артритом, но и  с БК [7–9]. 
На текущий момент достаточных 
данных в отношении эффектив-
ности устекинумаба при пери-
анальных проявлениях БК нет.

Клинический случай
Пациентка Я., 21 год, в феврале 
2018 г. отметила появление болей 
в животе. Данные эзофагогастро-
дуоденоскопии (ЭГДС): острые 
эрозии антрального отдела же-
лудка, поверхностный гастрит. 
Пациентка принимала препарат 
висмута и ингибитор протонной 
помпы (ИПП) с  клиническим 
ул у чшением. В  да льнейшем 
симптомы абдоминальной боли 
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стали нарастать, появились запо-
ры и, как следствие, отеки гемор-
роидальных узлов. Назначенная 
проктологом терапия диосми-
ном существенного улучшения 
самочувствия не дала. Пациент-
ка повторно обратилась за меди-
цинской помощью. При осмотре 
был установлен диагноз острого 
заднего подковообразного пара-
проктита. 
19 апреля 2018 г. выполнена опе-
рация в объеме вскрытия и дре-
нирования абсцесса, некрэкто-
мии. В анализах крови обраща-
ло на себя внимание снижение 
уровня гемоглобина до 108 г/л. 
В  послеоперационном периоде 
беспокоили боли в области опе-
рационной раны, незаживающая 
рана. Боль в животе не прекраща-
лась, и 28 мая 2018 г. была выпол-
нена контрольная ЭГДС: картина 
эрозий желудка и эзофагита. По-
вторно назначена терапия ИПП 
и препаратом висмута. По пово-
ду длительно незаживающей ра-
ны промежности пациентка была 
направлена в  ФГБУ «ГНЦК им. 
А.Н. Рыжих» Минздрава России 
для решения вопроса о дальней-
шей тактике лечения. 
Илеоколоноскопия, проведенная 
в центре 16 июля 2018 г., показала 
единичные эрозии терминально-
го отдела подвздошной кишки. Во 
всех отделах толстой кишки гру-
бой органической патологии не 
выявлено.

20 июля 2018 г. выполнена ком-
пьютерная томография тонкой 
кишки (КТ-энтерография): кар-
тина БК с сегментарным пораже-
нием тонкой кишки, фаза актив-
ного воспалительного процесса 
(рис. 1).
В связи с  поражением тощей 
и подвздошной кишок, наличи-
ем перианальных проявлений, 
с учетом фертильного возраста 
пациентке назначили цертоли-
зумаба пэгол 400 мг подкожно 
в  стандартном режиме введе-
ния. 13 августа 2018 г. выполне-
но первое введение индукци-
онного курса биологического 
препарата. 
При контрольном обследовании 
в феврале 2019 г. констатирована 
медикаментозная ремиссия в тон-
кой кишке, по данным илеоколо-
носкопии и магнитно-резонанс-
ного исследования тонкой киш-
ки (МР-энтерографии), на  фоне 
проводимой терапии биологиче-
ским препаратом цертолизумаба 
пэгол 400 мг. Однако, по данным 
магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ) малого таза, на уровне 
верхней трети анального канала 
на 6 часах по условному цифер-
блату определены внутреннее 
свищевое отверстие и  отходя-
щий от него подслизистый затек 
в стенке прямой кишки на 3 ча-
сах размером 0,5 см. Визуализи-
руются ретроректальный затек на 
уровне пуборектальной петли на 
3–9 часах шириной 0,5 см, трансс-
финктерный затек на  5–6 часах 
размером 0,6 см (рис. 2). Трансрек-
тальное ультразвуковое исследо-

вание (УЗИ) показало УЗ-призна-
ки высокого заднего неполного 
подковообразного свища прямой 
кишки с  подслизистым затеком 
(рис. 3). 
Пациентка была направлена на 
консультацию колопроктоло-
га. При осмотре перианальная 
область по задней полуокруж-
ности деформирована, опреде-
лен подковообразный после-
операционный рубец. Пальце-
вое ректальное исследование 
умеренно болезненное, палец 
свободно проходим, тон ус 
сфинктера и  волевые усилия 
удовлетворительные. На 7 ча-
сах по условному циферблату 
определяется воронкообраз-
ное углубление, справа и  сле-
ва (на  8  и  4–5 часах)  – затеки. 
С учетом данных МРТ органов 
малого таза и трансректального 
УЗИ показаний к хирургическо-
му лечению нет. Рекомендовано 
продолжить консервативную 
терапию с  добавлением суп-
позиториев с  метронидазолом 
и  оценкой эффективности те-
рапии через два-три месяца. 
Пациентка продолжила био-
логическую терапию цертоли-
зумаба пэголом 400 мг подкож-
но каждые четыре недели. 
В июне 2019 г. на фоне введения 
препарата появились высыпа-
ния на коже верхних и нижних 
конечностей (рис. 4).
Пациентку направили на лече-
ние в дерматологический стаци-
онар. В связи с развитием кож-
ных изменений на фоне терапии 
анти-ФНО-препаратом рекомен-

Рис. 1. КТ-энтерография 
(июль 2018 г.): сегментарное 
поражение тонкой кишки

Рис. 2. МРТ малого таза 
(февраль 2019 г.): множественные 
свищи прямой кишки 
с затеками

Рис. 3. Трансректальное УЗИ 
(февраль 2019 г.): задний неполный 
подковообразный свищ прямой 
кишки с подслизистым затеком
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довано биологический препарат 
заменить препаратом другого 
класса – устекинумабом. 
В июле 2019 г. в условиях ФГБУ 
«ГНЦК им. А.Н. Рыжих» про-
ведено контрольное обследова-
ние. Илеоколоноскопия показа-
ла афты терминального отдела 
подвздошной кишки. КТ-энте-
рография: картина БК в форме 
илеита с  поражением терми-
нального отдела подвздошной 
кишки, фаза минима льной 
степени активности воспали-
тельного процесса. МРТ мало-
го таза: на уровне верхней трети 
анального канала на 6 часах  – 
внутреннее свищевое отвер-
стие, от которого отходят под-
слизистый затек в стенке пря-
мой кишки на 3 часах размером 
0,5 см и ретроректальный затек 

на уровне пуборектальной пет-
ли на 2–10 часах шириной 0,5 см 
(рис. 5). Трансректальное УЗИ: 
УЗ-признаки высокого заднего 
неполного внутреннего под-
ковообразного свища прямой 
кишки с затеками по ходу ножек 
леватора, без отрицательной ди-
намики по сравнению с преды-
дущим исследованием (рис. 6).
С учетом адекватного дрениро-
вания свищевых ходов хирур-
гическое лечение не показано. 
Противопоказаний к проведе-
нию биологической терапии 
устекинумабом нет.
В августе 2019 г. выполнено 
первое и  второе введение ин-
дукционного ку рса (в дозе, 
рекомендованной для лечения 
псориаза,  – 45 мг подкожно 
на нулевой и  четвертой неде-

лях и далее каждые 12 недель) 
с выраженным положительным 
эффектом в виде исчезновения 
всех кожных изменений после 
второго введения. Однако па-
циентка отметила увеличение 
объема слизисто-гнойного от-
деляемого из прямой кишки.
В ноябре 2019 г. повторно про-
ведено обследование в  услови-
ях центра. Илеоколоноскопия: 
единичные афты в  терминаль-
ном отделе подвздошной киш-
ки (рис. 7). МР-энтерография: 
признаков активности воспале-
ния в тонкой кишке не выявле-
но. МРТ малого таза: рубцовые 
изменения анального канала 
и прямой кишки (рис. 8). Транс-
ректальное УЗИ: УЗ-признаки 
заднего высокого неполного вну-
треннего свища прямой кишки 

Рис. 5. МРТ малого таза (июль 
2019 г.): свищи прямой кишки 
с затеками

Рис. 8. МРТ малого таза (ноябрь 
2019 г.): рубцовые изменения 
анального канала и прямой кишки

Рис. 6. Трансректальное УЗИ 
(июль 2019 г.): подковообразный 
свищ прямой кишки

Рис. 7. Илеоколоноскопия (ноябрь 2019 г.): 
единичные афты в терминальном 
отделе подвздошной кишки

Рис. 4. Псориазоподобные изменения на коже ладони, стопы, голени
(июнь 2019 г.)
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с наличием спавшегося облите-
рированного затека (рис. 9).
Рекомендовано продолжить те-
рапию устекинумабом, но дозу 
оптимизировать до адекватной 
для лечения БК – 90 мг каждые 
12 недель. 
На фоне проводимой терапии 
состояние пациентки оставалось 
стабильно удовлетворительным, 
жалобы отсутствовали.
Контрольное обследование про-
ведено в феврале 2020 г. КТ-эн-
терография: во всех отделах тон-
кой кишки участков утолщения 
кишечной стенки и  повышен-
ного накопления контрастно-
го вещества не выявлено. МРТ 
малого таза: рубцовые измене-
ния анального канала и  пря-
мой кишки. УЗИ кишечника 
и  транс ректальное УЗИ: петли 
тонкой кишки не расширены, 
прослеживается ритмичная пе-

ристальтика. Стенка терминаль-
ного отдела подвздошной кишки 
не утолщена – 1,8 мм, структура 
не нарушена, при энергетиче-
ской допплерографии – без па-
тологической васкуляризации. 
Стенки тонкой кишки на осталь-
ных доступных для осмотра 
участках не утолщены, структу-
ра сохранна. Ободочная кишка 
не расширена, до правого изгиба 
представлена гаустрами длиной 
до 18 мм, пневматизирована. 
Стенки ободочной кишки не 
утолщены, 2–3 мм, структура не 
нарушена, при допплерографии 
патологическая васкуляризация 
не определена. Ректальный дат-
чик частотой 10 мГц введен на 
расстояние 10 см от края ануса. 
Стенка не утолщена  – 2–3 мм 
за счет всех слоев, более выра-
жен подслизистый, структура 
не нарушена, при энергетиче-
ской допплерографии – без па-
тологической васкуляризации. 
В  параректальной клетчатке 
увеличенные лимфоузлы не ви-
зуализируются. Хирургическая 
длина анального канала – 40 мм. 
Дифференцируется внутрен-
ний сфинктер толщиной 2 мм 
на 6 часах условного цифербла-
та, склеротически измененный, 
наружный  – 9 мм. Эпителий-
подэпителиальная выстилка не 
утолщена, средней эхогенности. 
Определяемая ранее полость 
на текущий момент не диффе-
ренцируется. УЗ-признаков 
активности воспалительного 
процесса в  тонкой и  толстой 
кишках во время исследования 
не выявлено. Определяемая ра-
нее ишиоанальная полость более 
не дифференцируется (рис. 10). 
Илеоколоноскопия: колоноскоп 
проведен в купол слепой кишки 
и далее в тонкую кишку на 10 см. 
Просвет осмотренной части тон-
кой кишки не изменен, складки 
мелкие, перистальтика просле-
живается, слизистая оболочка 
розовая, бархатистая. Просвет 
толстой кишки во всех отделах 
не изменен, складки выражены, 
тонус кишки нормальный, пери-
стальтика активная. Слизистая 
оболочка слепой, восходящей, 
поперечной ободочной, нисхо-

дящей, сигмовидной и  прямой 
кишок розовая, сосудистый ри-
сунок четкий.
С учетом выраженной положи-
тельной динамики со стороны 
перианальных проявлений за 
период наблюдения (с марта 
2019 г.) пациентка в  хирурги-
ческом лечении не нуждается. 
Рекомендовано продолжить 
консервативную терапию усте-
кинумабом 90 мг подкожно ка-
ждые 12 недель.

Обсуждение
Развитие перианальных явле-
ний на фоне БК усложняет ве-
дение пациентов. С одной сто-
роны, свищи плохо поддаются 
базисной терапии иммуносу-
прессорами и требуют более аг-
рессивного лечения. С другой, 
для проведения необходимой 
консервативной терапии тре-
буется хирургическое вмеша-
тельство для обеспечения адек-
ватного дренирования гнойных 
затеков, если таковые имеются 
[3–5]. В сочетании с хирургией 
или без нее наиболее эффек-
тивным считается применение 
ингибиторов ФНО-альфа [7]. 
Однако в публикациях все ча-
ще встречается информация 
о кожных побочных эффектах, 
обусловленных применением 
препаратов анти-ФНО-альфа. 
В частности, псориаз и псори-
азоподобные поражения вы-
зывают особую озабоченность, 
поскольку ингибиторы ФНО-
альфа также используются при 
лечении псориаза [6]. Частота 
встречаемости этого явления, 
по данным литературы, варьи-
руется от 1,7 до 10% [8–12]. Веде-
ние пациентов с такими кожны-
ми поражениями усложняется 
из-за необходимости отмены 
анти-ФНО-альфа и недостатка 
других терапевтических вари-
антов. Не случайно оптими-
зация современных местных 
и  системных методов терапии 
и  включение в  схему лечения 
новых терапевтических агентов 
представляют большой интерес.
Ранее в отсутствие других клас-
сов биологических препаратов 
при псориазоподобных пора-

Рис. 9. Трансректальное УЗИ 
(ноябрь 2019 г.): неполный 
внутренний свищ прямой 
кишки с наличием спавшегося 
облитерированного затека

Рис. 10. Трансректальное УЗИ 
(февраль 2020 г.): патологические 
полости и свищевые ходы 
не выявлены

Клиническая эффективность
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жениях использовали только 
местные (глюкокортикостеро-
иды (ГКС), ингибиторы каль-
циневрина и антибиотики) или 
системные препараты (фототе-
рапия, ацитретин, ГКС и анти-
биотики) [6]. С появлением в ар-
сенале врачей устекинумаба, не-
давно одобренного для лечения 
БК, терапевтические опции для 
пациентов с непереносимостью 
ингибиторов ФНО-альфа рас-
ширились. Одно из преимуществ 
данного препарата – эффектив-
ность при псориазе и БК [13].
В многоцентровом исследова-
нии с  участием 70 пациентов 
с воспалительными заболевани-
ями кишечника и сочетанным 
псориазом или псориатическим 
артритом эффективность усте-
кинумаба в  достижении кли-
нической ремиссии составила 
84,7% через шесть месяцев те-
рапии [14].
В рассмотренном клиническом 
случае при выборе терапии воз-
никли сложности по двум на-
правлениям. Во-первых, имела 
место недостаточная эффектив-
ность в отношении ремиссии БК 
(сохранялись минимальная ак-
тивность в тонкой кишке, свищи 
прямой кишки). Во-вторых, раз-
вилось нежелательное явление 
на цертолизумаба пэгол в  виде 
псориазоподобного поражения 
кожи. Как известно, назначение 
второго анти-ФНО-препарата 
при неэффективности первого 
менее эффективно, чем смена 
препарата одного класса на пре-
парат другого класса [15]. Кроме 
того, кожные проявления, инду-
цированные одним ингибито-
ром ФНО-альфа, препятствуют 
назначению другого, поскольку 
данная парадоксальная реакция 

касается не конкретного био-
логического препарата, а  всего 
класса препаратов. Из других 
классов биологических препа-
ратов на сегодняшний день для 
лечения БК зарегистрированы 
ведолизумаб и  устекинумаб. 
Однако ведолизумаб считается 
селективным препаратом и  не 
показан при псориазе. На фоне 
терапии ведолизумабом положи-
тельная динамика в отношении 
кожных проявлений возможна 
[16], но скорее всего она связа-
на с прекращением воздействия 
ингибитора ФНО-альфа и зави-
сит от степени выраженности 
кожных проявлений. При выбо-
ре препарата для пациентки Я. 
учитывалась активная пери-
анальная БК. В отношении обоих 
препаратов данные об эффектив-
ности заживления свищей огра-
ниченны. Недавний метаанализ, 
посвященный оценке терапии 
перианальных проявлений БК, 
включал публикации, касающи-
еся эффективности препаратов 
анти-ФНО-альфа, и  несколько 
статей по устекинумабу и ведо-
лизумабу [7]. Показано, что кро-
ме препаратов анти-ФНО-альфа 
как наиболее эффективных при 
перианальной БК применение 
ведолизумаба имеет низкую до-
казательность, применение усте-
кинумаба – среднюю. 
Был проведен ряд исследований 
в небольших когортах пациен-
тов. Например, P. Wils и соавт. 
(исследование GETAID) описа-
ли французскую когорту боль-
ных  – девять пациентов с  пе-
рианальными проявлениями. 
Восемь (89%) из них продемон-
стрировали клинический ответ 
через три месяца после лечения 
устекинумабом [17]. 

В исследованиях с участием дру-
гих когорт больных получены 
аналогичные результаты. Речь, 
в частности, идет об испанской 
(61% пациентов с  улучшени-
ем перианальных проявлений) 
[18] и двух канадских когортах. 
Результаты, полученные в этих 
группах больных, свидетельст-
вуют об эффективности устеки-
нумаба при перианальных сви-
щах с диапазоном показателей 
от 49 до 69% [19].
В будущем оптимизировать 
подходы к  терапии пациентов 
с перианальными проявления-
ми БК позволит накопленный 
опыт применения разных клас-
сов биологических препаратов.

Заключение
Нежелательные реакции в виде 
псориазоподобного поражения 
кожи при использовании пре-
паратов анти-ФНО-альфа – яв-
ление не редкое. Однако до сих 
пор подходы к ведению больных 
с такими нежелательными явле-
ниями ограниченны, особенно 
когда тяжесть БК не позволяет 
прекратить биологическую те-
рапию. 
В рекомендациях Европейской 
организации по изучению бо-
лезни Крона и  язвенного ко-
лита указано на возможность 
применения устекинумаба при 
медикаментозно индуцирован-
ном псориазе на фоне терапии 
ингибиторами ФНО-альфа [20]. 
Приведенный клинический слу-
чай свидетельствует об опти-
мальной, с нашей точки зрения, 
схеме лечения с  применением 
устекинумаба. Препарат проде-
монстрировал эффективность 
при сочетанной патологии и хо-
рошую переносимость.  
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Perianal manifestations of Crohn's disease (CD) are the main factors of poor prognosis of the disease further course 
and o� en require the prescription of genetically engineered biological drugs due to the ine� ectiveness of standard 
conservative immunosuppressors’ therapy. � e greatest proven e� ectiveness for perianal CD are shown by inhibitors 
of tumor necrosis factor alpha. However, therapy with these drugs may be accompanied by undesirable phenomena, such 
as psoriasis or psoriasis-like skin changes, which requires the cancellation of treatment. � e article presents the clinical 
case demonstrating the e� ectiveness of ustekinumab a� er the development of these complications in a patient with CD.
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