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Ювенільний ревматоїдний артрит 
(ЮРА) є одним з найбільш поширених за-
пальних захворювань суглобів у дітей, яке 
характеризується хронічним прогресуючим 
перебігом та швидкою інвалідизацією [1, 2]. 
В патогенезі хвороби основну роль відігра-
ють аутоімунні механізми, які призводять 
до деструкції хряща з розвитком остеопо-
розу. В останні роки велике значення на-
дається ранній діагностиці ЮРА, оскільки 
в перші два роки захворювання найшвид-
ше прогресують локальні зміни в кісткових 
тканинах [3]. Групою експертів Американ-
ського Коледжу ревматологів (АСR) та Єв-
ропейської антиревматичної ліги (EULAR) 
розроблено алгоритм обстеження хворого з 
неспецифічним синовітом невідомого ґене-
зу для виявлення пацієнтів з високим ри-
зиком ерозивного ревматоїдного артриту 
[4,5].

На сьогодні встановлено, що ревмато-
їдний артрит – це гетерогенне захворю-
вання, із складним поєднанням вродже-
них та набутих дефектів імунорегулятор-
них механізмів та різними варіантами де-
бютів [6]. Його перебіг може варіювати від 
легких форм до тяжкої деструкції суглобів 
протягом перших років хвороби [7]. У дітей 
також виявлено декілька варіантів дебюту 
хвороби, які визначають її подальше про-
гресування й перебіг [1]. Ураження кістко-
вої тканини при ЮРА можуть мати як ло-
кальний характер, так і викликати систем-
ні зміни, які частіше пов’язані з викорис-
танням глюкокортикоїдів. Явища остеопо-
розу виявляли в 47% дітей з ЮРА вже в 
перші місяці захворювання [8]. При прогре-
суванні хвороби випадки деструкції хряща 
зростали. 

Провідну роль в розвитку ЮРА відігра-
ють імунологічні механізми. На сьогодні до-
ведена ключова роль фактора некрозу пух-

лин альфа (ФНО-a) у розвитку хвороби [9], 
проте дані щодо особливостей специфічно-
го імунітету та інших показників цитокіно-
вого профілю при ЮРА суперечливі [1].

Метою нашої роботи було встановити 
прогностичні фактори ризику розвитку ос-
теопорозу в дітей з ЮРА.

Матеріали й методи дослідження. Під 
спостереженням було 39 дітей віком від 2 
до 17 років з ЮРА. Залежно від наявності 
деструктивних змін у суглобі при рентге-
нологічному дослідженні, всі хворі були по-
ділені на 2 групи. До першої групи ввійшло 
18 дітей, у яких було виявлено остеопороз. 
Другу групу склала 21 дитина з ЮРА без 
виявлених ознак остеопорозу на даному 
етапі обстеження. Контрольну групу утво-
рили 30 здорових дітей. Діагностику ЮРА 
проводили на основі критеріїв ACR (1987).

Крім загальноприйнятого клініко-лабо
раторного та інструментального обстежен-
ня хворих, проводили імунологічне дослі-
дження. Діагностику остеопорозу прово-
дили за рентгенологічними ознаками. Від-
повідно визначали рентгенологічну стадію 
ЮРА за Steinbroker. Клітинну ланку іму-
нітету визначали за субпопуляціями Т- і 
В-лімфоцитів за допомогою реакції розет-
коутворення з еритроцитами, на яких ад-
сорбовані моноклональні антитіла про-
ти рецепторів СD3+, СD4+, СD8+, СD22+, 
СD16+, використовуючи еритроцитарні ді-
агностикуми ТОВ НВЛ «Гранум» (м. Хар-
ків). Гуморальну ланку імунітету визнача-
ли за вмістом імуноглобулінів А, М, G, Е 
за методом двосайтового імуноферментно-
го аналізу з використанням специфічних 
антиглобулінових кон’югатів. Вміст проза-
пальних цитокінів (ФНП-α, ІЛ-8, ІФН-γ) та 
протизапальних цитокінів (ІЛ-4, ІЛ-10) ви-
значали в сироватці крові методом твер-
дофазного імуноферментного аналізу з ви-
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користанням тест-наборів ТОВ «Укрмед 
Дон», Донецьк, результати виражали в пг/
мл.

Статистичну обробку результатів про-
водили, використовуючи програми «Micro-
soft Exel» та «Statistica-6,0». Достовірність 
середніх величин визначали за допомогою 
критерію Ст’юдента.

Результати дослідження та їх обгово-
рення. Групи хворих були репрезентативні 
за віком і статтю. Середній вік у дітей пер-
шої групи був (14,50±0,66) років, у дітей 
другої групи - (12,95±0,87) років, р>0,05. У 
першій групі дівчатка становили 50,0%, у 
другій групі – 61,9%. Тривалість ЮРА ста-
новила від 6 місяців до 8 років в обох гру-
пах (рис.). Початок захворювання припадав 
на віковий період від 1,5 до 16 років.
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Рисунок. Розподіл дітей обох груп з ЮРА залеж-
но від тривалості хвороби.

Як видно на представленому малюнку, 
в більшої частини дітей тривалість захво-
рювання становила до 2-х років незалежно 
від наявності остеопорозу, що підтверджує 
думку, що перші роки хвороби є вирішаль-

ними у формуванні локальних деструктив-
них змін у суглобах.

Поліартрит мав місце у 68,4% дітей пер-
шої групи та в 57,1% хворих другої групи. 
Позитивний ревматоїдний фактор спосте-
рігався в 27,8% дітей з ЮРА та остеопоро-
зом, тоді як усі діти з ЮРА, в яких рент-
генологічно не було виявлено деструктив-
них змін, були серонегативні за ревматоїд-
ним фактором, що свідчить про його про-
гностичне значення у формуванні деструк-
ції хряща та виникненні остеопорозу.

Проведено аналіз імунологічних показ-
ників (клітинної та гуморальної ланок іму-
нітету, цитокінового профілю) в дітей з 
ЮРА залежно від наявності локального ос-
теопорозу (табл.).

Як видно на представленій таблиці, в 
дітей з ЮРА спостерігається пригнічення 
клітинної ланки імунітету, що відобража-
ється в зниженні рівня CD3+, CD4+, CD8+, 
CD16+; при цьому підвищується імуноре-
гуляторний індекс та активується гумо-
ральна ланка імунітету – вірогідно зрос-
тають показники ІgA, ІgМ, ІgG та ІgЕ не-
залежно від наявності деструктивних змін 
кісткової тканини. Виявлено підвищення 
кількості циркулюючих імунних комплек-
сів (ЦІК) в обох групах, причому в дітей з 
наявністю остеопорозу їх рівень вірогідно 
більший (<0,05). 

Що стосується цитокінового профілю, 
то нами встановлено достовірне підвищен-
ня показника ФНП-α у дітей з остеопоро-
зом, у той час як у другій групі його рі-

Таблиця. Імунологічні показники в дітей з ЮРА залежно від наявності локального остеопорозу (М±m)

Показник Контрольна група ЮРА з остеопорозом р1 ЮРА без остеопорозу р1 р2
CD3+, % 60,27±1,35 46,29±1,66 <0,001 46,70±1,46 <0,001 >0,05
CD22+, % 10,27±0,39 11,35±0,51 >0,05 11,23±0,45 >0,05 >0,05
CD16+, % 13,93±0,34 12,69±0,43 <0,05 12,59±0,41 <0,05 >0,05
CD4+,% 39,33±0,74 33,24±1,46 <0,01 33,59±1,19 <0,01 >0,05
CD8+, % 20,67±0,68 13,15±0,68 <0,001 13,82±0,74 <0,001 >0,05
CD4+/CD8+ 1,95±0,05 2,39±0,09 <0,001 2,47±0,07 <0,001 >0,05
Іg A, г/л 1,77±0,10 4,42±0,61 <0,001 4,11±0,51 <0,001 >0,05
Іg M, г/л 1,29±0,13 2,27±0,16 <0,001 2,14±0,17 <0,001 >0,05
Іg G, г/л 12,61±0,76 20,02±1,71 <0,001 19,23±1,99 <0,01 >0,05
Іg E, 103 Од/л 80,69±7,05 309,24±52,77 <0,001 291,47±88,26 <0,05 >0,05
ЦІК, ум.од. 68,42±19,32 276,10±26,11 <0,001 192,8±23,93 <0,001 <0,05
ФНП-α, пг/мл 11,55±2,62 114,37±31,83 <0,01 50,02±20,98 >0,05 >0,05
ІЛ-4, пг/мл 26,39±2,63 127,69±47,84 <0,05 98,26±37,67 >0,05 >0,05
ІЛ-8, пг/мл 19,72±1,87 53,66±10,63 <0,01 29,01±4,98 >0,05 <0,05
ІЛ-10, пг/мл 35,88±2,39 177,89±48,13 <0,01 156,09±44,85 <0,05 >0,05
ІФН-γ, пг/мл 6,52±2,48 51,81±22,18 <0,05 54,05±21,13 <0,05 >0,05
Пр  и м і т к и : р1 – достовірність відмінностей показників у порівнянні з контрольною групою; р2 – досто-
вірність відмінностей показників у дітей з ЮРА з остеопорозом та без остеопорозу.
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вень зростав несуттєво. Аналогічні зміни 
ми спостерігали й з боку ІЛ-4 та ІЛ-8, рі-
вень яких зростав лише в дітей з ЮРА та 
остеопорозом, тоді як показники ІЛ-10 та 
ІФН-γ підвищувались в усіх дітей з ЮРА, 
незалежно від наявності остеопорозу.

Отже, нами підтверджено важливу роль 
ФНП-α у формуванні деструктивних змін 
кісткової тканини. Крім того, встановле-
но значення прозапального цитокіну ІЛ-8 
та протизапального ІЛ-4 у виникненні ло-
кального остеопорозу в дітей з ЮРА. Висо-
кий рівень ЦІК також є предиктором фор-
мування остеопорозу.

Серед базисних препаратів діти найчас-
тіше отримували метотрексат. У першій 
групі метотрексат отримували 12 (66,7%) 
дітей та лише п’ятьом з них препарат було 
призначено в перші місяці хвороби. У біль-
шості з решти пацієнтів пізнє призначення 
хворобомодифікуючих антиревматичних 
препаратів було зумовлено труднощами 
вчасного встановлення діагнозу. Діти три-
вало лікувались в ортопеда чи іншого спе-
ціаліста й потрапляли до ревматолога вже 
з наявністю деструктивних змін. Гормоно-
терапію отримували 6 (33,3%) хворих пер-
шої групи, частіше коротким курсом та в 
невеликих дозах. У другій групі метотрек-
сат отримували 9 (42,8%) дітей, гормоноте-
рапія була призначена лише 1 дитині.

Наші результати узгоджуються з дум-
кою більшості авторів, які показали, що се-
ропозитивність за ревматоїдним фактором 
у дебюті хвороби є предиктором швидко-
го прогресування раннього ревматоїдно-
го артриту в дорослих та формування ло-
кальних деструктивних змін [3]. Нами не 
встановлено значення статі в прогресуван-
ні суглобових змін. Літературні дані навко-
ло цього питання також суперечливі, хоча 
встановлено різний темп деструкції сугло-
бів в осіб жіночої та чоловічої статі [10]. 
Інші автори також показали участь низ-
ки цитокінів (ІЛ-1, ІЛ-3, ІЛ-6, ФНП-α) у 
розвитку остеобластів [9], що має важливе 
значення у формуванні кісткових змін при 
ревматологічних захворюваннях.

Висновки.
1. Прогностично несприятливими факто-

рами розвитку локального остеопорозу при 

ЮРА є серопозитивність за ревматоїдним 
фактором, високі показники ЦІК, ФНП-α, 
ІЛ-8 та ІЛ-4.

2. Діти із групи ризику розвитку осте-
опорозу потребують максимально ранньо-
го призначення хворобомодифікуючих ан-
тиревматичних препаратів в оптимальних 
терапевтичних дозах.
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