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В статье проведен анализ клинического наблюдения пациентки 22 лет с тяжелым рецидивирующим двусторонним увеитом, ослож-
ненным нейроретинитом, вероятно, обусловленным болезнью Бехчета (ББ). Представленные данные демонстрируют значительные 
диагностические трудности, связанные с отсутствием патогномоничных лабораторных маркеров ББ и необходимостью комплекс-
ной оценки клинико-анамнестических данных. Ключевую роль сыграло выявление у пациентки из эндемичного для ББ региона 
(Астраханская область) аллеля человеческого лейкоцитарного антигена (Human Leukocyte Antigen, HLA) B51 — генетического 
маркера предрасположенности к ББ. Учитывая резистентность к глюкокортикоидам и высокий риск необратимой потери зрения, 
была инициирована генно-инженерная биологическая терапия ингибитором фактора некроза опухоли (ФНО)-α адалимумабом. 
В результате лечения достигнута положительная динамика с полным восстановлением остроты зрения, регрессом макулярного от-
ека и признаков нейроретинита по данным оптической когерентной томографии. Наблюдение подчеркивает важность включения 
ББ в круг дифференциальной диагностики рецидивирующих увеитов у молодых пациентов, значение генетического тестирования 
с выявлением HLA-B51 и целесообразность раннего назначения современных таргетных препаратов, прежде всего ингибиторов 
ФНО-α, для сохранения зрительных функций. Ключевым фактором успешного лечения в данном наблюдении явилось скоордини-
рованное взаимодействие специалистов офтальмологического и ревматологического профилей.
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ВВЕДЕНИЕ

Болезнь Бехчета (ББ) характеризуется рецидивиру‑
ющими афтозными изъязвлениями слизистой оболочки 
рта и половых органов, сопровождающимися поражени‑
ем кожи, глаз, суставов, желудочно-кишечного тракта, 
нервной системы. Может наблюдаться васкулит мелких 
сосудов, тромбангиит, тромбозы, артериит, аневризмы 
артерий [1]. Васкулит при ББ относится к группе вари‑
абельного системного васкулита без преобладающего 
типа сосудистого вовлечения, при котором могут пора‑
жаться сосуды любого размера (малые, средние и круп‑
ные) и типа (артерии, вены и капилляры) [2].

Классическая триада симптомов, описанная Hulusi 
Behcet в  1937  г., включает рецидивирующие афтозные 
язвы полости рта, генитальные язвы и увеит [1, 3]. Одна‑
ко современное понимание болезни значительно шире, 

ББ рассматривается как полиорганная патология с вари‑
абельными клиническими фенотипами (сосудистый, оф‑
тальмологический, неврологический, кожно-слизистый 
и суставной, неопределенный) [4]. В связи с полиморфиз‑
мом симптомов Европейской антиревматической лигой 
(European League Against Rheumatism, EULAR) предложе‑
но использовать термин «синдром Бехчета» [5].

Эпидемиология ББ демонстрирует выраженную гео‑
графическую зависимость, что указывает на важную 
роль генетической предрасположенности. Наибольшая 
распространенность отмечается вдоль исторического 
Шелкового пути — в странах Центральной и Восточной 
Азии, Средиземноморского побережья [1].

Этиология заболевания не установлена, присутствует 
значительная генетическая предрасположенность, пре‑
жде всего обусловленная высокой частотой выявления 

ABSTRACT

The article analyzes the clinical observation of a 22-year-old patient with severe recurrent bilateral uveitis complicated by neuroretini-
tis, probably caused by Behcet’s disease. The presented data demonstrate significant diagnostic difficulties associated with the lack 
of pathognomonic laboratory markers of Behcet’s disease and the need for a comprehensive assessment of clinical and anamnestic 
data. The key role was played by the identification of the Human Leukocyte antigen (HLA) B51 allele, a genetic marker of predisposi-
tion to Behcet’s disease, in a patient from the Astrakhan region. Taking into account the resistance to glucocorticoids and the high 
risk of irreversible vision loss, a genetically engineered biological therapy with tumor necrosis factor (TNF)-alpha inhibitor adalimumab 
was initiated. As a result of the treatment, positive dynamics was achieved with complete restoration of visual acuity, regression of 
macular edema and signs of neuroretinitis according to optical coherence tomography. The observation highlights the importance 
of including Behcet’s disease in the differential diagnosis of recurrent uveitis in young patients, the importance of genetic testing for 
HLA-B51, and the expediency of early prescribing modern targeted drugs, primarily TNF-α inhibitors, to preserve visual functions. The 
key factor for successful treatment in this case was the coordinated interaction of ophthalmological and rheumatological specialists.
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у пациентов с ББ аллеля человеческого лейкоцитарного 
антигена (Human Leukocyte Antigen, HLA) B51. Носи‑
тельство HLA-B51 повышает риск развития ББ и часто 
ассоциировано с более тяжелым течением заболевания, 
присутствием офтальмологических и  неврологических 
симптомов [6, 7].

В основе патогенеза лежит дисбаланс иммунного 
ответа с активацией Т-хелперов (T-helper, Th) 1 и Th17, 
гиперпродукцией провоспалительных цитокинов, таких 
как фактор некроза опухоли (ФНО)-α, интерлейкины 
(ИЛ)-1β, ИЛ-6, ИЛ-17, ИЛ-23, а также нарушением функ‑
ции нейтрофилов [8, 9].

Специфические лабораторные маркеры ББ отсут‑
ствуют, что создает существенные диагностические 
трудности, особенно при манифестации заболевания 
с  увеита  [1, 10]. Поражение глаз (увеит) развивается 
у 60–80 % пациентов с ББ и является одним из наиболее 
тяжелых и  прогностически неблагоприятных прояв‑
лений заболевания, ведущих к  инвалидизации  [11, 12]. 
Увеит при ББ характеризуется как двусторонний хрони‑
ческий рецидивирующий негранулематозный панувеит. 
Поражение глаз при ББ отличается агрессивным течени‑
ем с высоким риском развития осложнений: окклюзион‑
ного васкулита сетчатки, ишемического или кистозного 
отека макулы, атрофии зрительного нерва, неоваскуля‑
ризации [11, 12]. Наиболее неблагоприятным прогности‑
ческим признаком считается развитие нейроретинита 
(сочетанного воспаления сетчатки и зрительного нерва), 
свидетельствующего о глубоком ишемическом и воспа‑
лительном повреждении заднего отрезка глаза [12].

Лечение тяжелого увеита, нередко резистентного к стан‑
дартной терапии, требует раннего назначения иммуносу‑
прессивных препаратов и/или генно-инженерных биологи‑
ческих препаратов (ГИБП), в первую очередь ингибиторов 
ФНО-α, таких как адалимумаб и инфликсимаб [5, 12, 13].

Представляем клиническое наблюдение молодой па‑
циентки из эндемичного для ББ региона с тяжелым реци‑
дивирующим увеитом, осложненным нейроретинитом.

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Пациентка, 22  года, проживающая в  Астраханской 
области, в феврале 2023 г. обратилась ФГБУ «Централь‑
ная клиническая больница с  поликлиникой» Управ‑
ления делами Президента РФ на консультацию к  оф‑
тальмологу с жалобами на снижение зрения обоих глаз 
в течение нескольких недель. В анамнезе 5 лет назад ди‑
агностирована миопия, коррекция проведена мягкими 
контактными линзами. В  ноябре 2022  г. после эпизода 
сна в линзах развился кератоконъюнктивит, проведено 
лечение местными антибактериальными, противови‑
русными препаратами и кератопротекторами в течение 
недели с  положительной динамикой. Однако в  январе 
2023 г. состояние вновь ухудшилось, появилось покрас‑
нение глаз, светобоязнь и  боли в  глазах. В  офтальмо‑
логическом стационаре диагностирован двусторонний 
иридоциклит и  проведено лечение антибактериаль‑
ными, противовоспалительными и  противогрибковы‑
ми препаратами с  улучшением. В  феврале 2023  г. про‑
изошла повторная госпитализация в связи с развитием 
переднезаднего увеита, назначена местная и системная 
противовоспалительная, антибактериальная и десенси‑
билизирующая терапия.

При уточнении анамнеза установлено, что в детском 
возрасте наблюдался рецидивирующий дерматит в обла‑
сти локтевых сгибов с образованием изъязвлений и корок, 
с  последующим формированием участков депигмента‑
ции. С лета 2022 г. появились высыпания в подмышечных 
областях с  гиперемией, шелушением и зудом. С декабря 
2022 г. присоединилось выпадение волос (рис. 1).

На коже рук и в области коленей имелись многочис‑
ленные черно-белые татуировки, в зоне которых перио‑
дически возникали преходящие уплотнения и отечность 
(рис. 2).

При стандартном офтальмологическом обследова‑
нии: визометрия — Vis OD = 0,05 sph –2,50D cyl –1,75D 
ax 180° = 0,8, Vis OS = 0,02 sph –3,00D cyl –1,75D ax 175° = 
0,5; пневмотонометрия — 13 мм рт. ст. на OD и 19 мм рт. 

ст. на OS. Биомикроскопия показала субатро‑
фию стромы радужки, плавающие помутне‑
ния в стекловидном теле обоих глаз и частич‑
но вымытую пигментную кайму левого глаза. 
Офтальмоскопия выявила гиперемию и сту‑
шеванность границ диска зрительного нерва 
с проминенцией в стекловидное тело, расши‑
рение артерий и вен, а в макулярной области 
левого глаза — сглаженность рефлекса и отек 
сетчатки (рис. 3).

Оптическая когерентная томография 
(ОКТ) макулярной области и диска зритель‑
ного нерва подтвердила наличие значитель‑
ных структурных изменений: расширение 
границ диска зрительного нерва за счет оте
ка перипапиллярной сетчатки и его проми‑
ненция в полость стекловидного тела обоих 

Рис. 1.  Очаговая алопеция волоси-
стой части головы

Fig. 1.  Focal alopecia of the scalp

Рис. 2.  Черно-белые татуировки на 
руках

Fig. 2.  Black and white tattoos on arms
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глаз, а  также наличие интраретинальной и  субрети‑
нальной жидкости слева, локально (рис. 4).

При проведении флуоресцентной ангиографии 
(ФАГ) выявлена диффузная гиперфлюоресценция диска 
зрительного нерва и  перипапиллярная гиперфлюорес‑
ценция, больше выраженная слева (рис. 5).

В поздней фазе ангиограммы выявлена гиперфлюо
ресценция сетчатки за счет экстравазации красителя, 
больше выраженная слева (рис. 6).

Первоначально предполагали диагноз: нейроретинит 
неясной этиологии (васкулит?), миопия слабой степени, 
сложный миопический астигматизм обоих глаз. Проведе‑
но интравитреальное введение импланта дексаметазона 

Рис. 3.  Глазное дно правого и  левого глаз при обследовании 
20.02.2023

Fig. 3.  Fundus of the right and left eyes during examination on 
20.02.2023

Рис. 5.  Флуоресцентная ангиография при обследовании 25.02.2023

Fig. 5.  Fluorescence angiography during examination on 25.02.2023

Рис. 6.  Флуоресцентная ангиография, поздняя фаза при обсле-
довании 25.02.2023

Fig. 6.  Fluorescence angiography late phase during examination on 
25.02.2023

Рис. 4.  Оптическая когерентная томография диска зрительного 
нерва и макулы при обследовании 20.02.2023

Fig. 4.  Optical coherence tomography of the optic nerve disc and 
macula during examination on 20.02.2023

0,7 мг в оба глаза. Для уточнения диагноза была выпол‑
нена флюоресцентная ангиография, выявившая значи‑
тельные сосудистые изменения, характерные для васку‑
лита. Пациентка была проконсультирована неврологом 
и обследована с целью исключения демиелинизирующе‑
го заболевания. Данные магнитно-резонансной томогра‑
фии (МРТ) головного мозга с контрастированием не вы‑
явили очаговых или диффузных изменений. При МРТ 
крестцово-подвздошных сочленений не найдено вос‑
палительных изменений в  виде участков отека костно‑
го мозга, в то же время при рентгенографии костей таза 
отмечен двусторонний сакроилеит 1-й степени и двусто‑
ронний коксартроз 1-й  степени. При рентгенографии 
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и  МРТ позвоночника выявлены умеренные дегенера‑
тивно-дистрофические изменения. Результаты лабора‑
торного обследования: положительный HLA-B51, отри‑
цательный HLA-B27, отрицательный квантифероновый 
тест, отсутствие антинуклеарных антител, ревматоидно‑
го фактора, тромбоцитоз до 467×10⁹/л.

Дифференциально-диагностический поиск про‑
водили между анкилозирующим спондилоартритом 
и  проявлениями в  виде рецидивирующего двусто‑
роннего увеита. Особенности генетического анализа 
с  присутствием HLA-B51  и  отрицательными резуль‑
татами HLA-B27, проживание семьи в  Астраханской 
области, относящейся к региону исторического Шел‑
кового пути, алопеция, реакция кожи в  зонах татуи‑
ровок в виде уплотнений и отека, указания в анамнезе 
на рецидивирующий дерматит с изъязвлениями в дет‑
ском возрасте, а также отсутствие МРТ-признаков ак‑
тивного сакроилеита свидетельствовали в пользу диа‑
гноза ББ [14].

В ревматологическом отделении инициирована тера‑
пия ГИБП ингибитором ФНО-α адалимумабом подкож‑
но в дозе 80 мг с интервалом 2 недели. Местно продол‑
жены инстилляции комбинированных гипотензивных 
капель (0,5 % тимолол + 1 % бринзоламид) и  нестеро‑
идных противовоспалительных препаратов (0,1 % непа
фенак).

В результате лечения отмечена положительная ди‑
намика с улучшением зрительных функций до Vis OD = 
0,2 sph –2,50D cyl –1,75D ax 180° = 1,0 и Vis OS = 0,2 sph 
–3,0D cyl –1,75D ax 175° = 1,0, нормализацией внутриглаз‑
ного давления, улучшением показателей офтальмоско‑
пии, ОКТ макулы и диска зрительного нерва (рис. 7, 8). 
Произошло полное восстановление волосяного покрова 
головы, а также нормализация числа тромбоцитов пери‑
ферической крови (рис. 9).
ОБСУЖДЕНИЕ

Представленное клиническое наблюдение иллюстри‑
рует типичные сложности диагностики ББ, особенно 
ее офтальмологического варианта, с  дебютом в  виде 
тяжелого увеита. Вариабельность клинического тече‑
ния, отсутствие патогномоничных лабораторных тестов 

и  изменений по дан‑
ным визуализирующих 
методов делает диагноз 
исключительно клини‑
ческим и  затрудняет 
установление ББ, осо‑
бенно в  не эндемичных 

Рис. 7.  Глазное дно правого и  левого глаз при обследовании 
10.04.2023 на фоне лечения адалимумабом

Fig. 7.  Fundus of the right and left eyes from 10.04.2023

Рис. 8.  Оптическая когерентная томография диска зрительного 
нерва и макулы при обследовании 10.04.2023 на фоне лечения 
адалимумабом

Fig. 8.  Optical corregent tomography of the disc of the optic nerve 
and macula from 10.04.2023

Рис. 9.  Восстановление во
лосяного покрова головы 
через 3 месяца лечения ада-
лимумабом

Fig. 9.  Hair restoration from 
31.05.2025
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регионах [1, 10]. В представленном случае диагностиче‑
ский поиск прежде всего строился на анализе ключевых 
клинических проявлений. К ним относились резистент‑
ный панувеит, осложненный ретинальным васкулитом 
и  нейроретинитом, наличие алопеции, реакция кожи 
в  области татуировок, данные анамнеза с  указанием 
на рецидивирующее поражение кожи с  изъязвления‑
ми [14], а также проживание семьи пациентки в регионе 
исторического Шелкового пути. Аргументом в  пользу 
диагноза ББ стал положительный результат тестиро‑
вания на аллель HLA-B51, значение которого как важ‑
нейшего генетического маркера предрасположенности 
к ББ и предиктора тяжелого течения, особенно глазных 
и неврологических проявлений, подтверждено исследо‑
ваниями [6, 7]. Кроме того, определенный интерес пред‑
ставляет выявление при рентгенографии начальных 
признаков сакроилеита (неактивного по данным МРТ) 
при отрицательном результате исследования HLA-B27. 
В  литературе описан перекрест между ББ и  спондило‑
артритом, что может создавать дополнительные диагно‑
стические трудности [3]. В основе такого перекрестного 
фенотипа могут лежать общие патогенетические звенья, 
включая активацию Th17 и оси ИЛ-23/ИЛ17 [8, 9].

Помимо офтальмологических проявлений, у  паци‑
ентки наблюдалось поражение кожи в  виде очаговой 
алопеции волосистой части головы и преходящей отеч‑
ности, уплотнений кожи непосредственно под пигмен‑
тированными участками татуировок. Данный симптом 
может быть интерпретирован в рамках изоморфной ре‑
акции (феномена Кебнера), характерного для ББ и дру‑
гих аутоиммунных дерматозов, при которых типичные 
кожные проявления развиваются в  местах неспецифи‑
ческой травмы кожи, включая участки нанесения тату‑
ировок  [15]. Можно также обсуждать феномен патер‑
гии  — патологическую реакцию кожи на укол иглой, 
что является ключевым диагностическим признаком 
ББ  [14]. Хотя связь между татуировками и ББ не дока‑
зана, в литературе описаны единичные случаи развития 
увеита после нанесения татуировок, что указывает на их 
потенциальную роль как триггерного фактора у  пред‑
расположенных лиц [16]. Интересно, что поражение глаз 
манифестировало после травматизации мягкими кон‑
тактными линзами с развитием кератоконъюнктивита.

Развитие нейроретинита у  пациентки подчеркивает 
агрессивный характер поражения глаз при ББ. Нейроре‑
тинит как проявление заднего сегментарного васкулита 
с вовлечением диска зрительного нерва и сетчатки явля‑
ется маркером высокой активности заболевания и  тре‑
бует незамедлительного назначения системной имму‑
носупрессии для предотвращения необратимой потери 
зрения  [11, 12]. Тактика первоначального применения 
интравитреального глюкокортикоида (ГК) — имплантата 
дексаметазона была оправдана для быстрого купирова‑
ния угрожающего макулярного отека. Однако, как и про‑
демонстрировано в данном случае, при ББ необходима си‑

стемная иммуносупрессия для контроля патологического 
процесса и предотвращения рецидивов [13, 17].

Международные рекомендации Европейского альян‑
са ревматологических ассоциаций (European League 
Against Rheumatism, EULAR) 2018 г. при тяжелом пора‑
жении глаз у пациентов с ББ предлагают в качестве те‑
рапии первой линии системные ГК в сочетании с имму‑
носупрессантами (азатиоприн, циклоспорин). В случаях, 
представляющих угрозу зрению, стратегией выбора ста‑
новится назначение ГИБП, в первую очередь ингибито‑
ров ФНО-α [17].

Адалимумаб, полностью человеческое моноклональ‑
ное антитело к ФНО-α, продемонстрировал в многочис‑
ленных исследованиях высокую эффективность в тера‑
пии резистентного увеита при ББ, достигавшую 97 %, 
обеспечивая достижение быстрой и стойкой ремиссии, 
сокращение частоты рецидивов и позволяя существен‑
но снизить дозу ГК, минимизируя связанные с  ними 
риски [12, 18]. Его использование в собственном наблю‑
дении было обосновано тяжестью глазных проявлений 
(нейроретинит, макулярный отек) и  резистентностью 
к предшествующей терапии ГК. Терапия адалимумабом 
привела к  полному восстановлению зрительных функ‑
ций и  регрессу воспалительных изменений по данным 
ОКТ, кроме того, способствовала восстановлению воло‑
сяного покрова головы.

Важно отметить, что другие ГИБП, такие как ингиби‑
торы ИЛ-1 (анакинра, канакинумаб) или ИЛ-17 (секуки‑
нумаб), в  крупных рандомизированных исследованиях 
увеита при ББ не продемонстрировали стабильно высо‑
кую эффективность и в настоящее время не рассматри‑
ваются в качестве препаратов первой линии, в отличие 
от ингибиторов ФНО-α [9].

К перспективным направлениям терапии увеита от‑
носят ингибиторы янус-киназ (JAK). Так, по данным 
систематического обзора литературы, частота ремиссии 
достигала 83 % при использовании JAK-ингибиторов 
(тофацитиниба, барицитиниба или упадацитиниба) 
пациентам с ББ и поражением глаз, как правило, рези‑
стентным к  стандартной терапии, в  половине случаев 
с  неэффективностью ингибиторов ФНО-α  [19]. Таким 
образом, применение ингибиторов JAK является много‑
обещающей стратегией лечения ББ при недостаточном 
ответе на ингибиторы ФНО-α, особенно в случаях с по‑
ражением жизненно важных органов, прежде всего глаз.

Успешное ведение пациентов с ББ и увеитом, как под‑
черкивается в  рекомендациях EULAR-2018, является 
сложной задачей и  требует тесного междисциплинар‑
ного сотрудничества, в  первую очередь офтальмолога 
и ревматолога  [17]. В представленном наблюдении со‑
вместное обсуждение данных офтальмологического 
обследования, анамнеза, генетического исследования 
(HLA-типирование) и методов визуализации позволи‑
ло установить диагноз и выбрать оптимальную тактику 
лечения.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, представленное наблюдение под‑
черкивает важность включения ББ в круг дифференци‑
альной диагностики рецидивирующего увеита у  моло‑
дых пациентов, значение генетического тестирования 
с  выявлением HLA-B51  и  целесообразность раннего 
назначения ГИБП, прежде всего ингибитора ФНО-α — 
адалимумаба, для сохранения зрительных функций 
и  улучшения качества жизни пациентов. Ключевым 
фактором аргументированной диагностики и  успеш‑

ного лечения явилось скоординированное взаимодей‑
ствие специалистов офтальмологического и ревматоло‑
гического профилей.
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