
Системная красная волчанка (СКВ) традиционно счи-
тается моделью классического аутоиммунного заболевания,
характеризующегося большим разнообразием клинических
проявлений и вариантов течения, которое у 10–25% пациентов
начинается в детском возрасте [1–3]. Распространенность
ювенильной СКВ (юСКВ) составляет 1,89–34,1, заболевае-
мость – 0,36–2,5 случая на 100 тыс. детского населения [4].
У детей белой расы частота юСКВ в 10–15 раз меньше, чем
ювенильного идиопатического артрита, тогда как у предста-
вителей азиатских народов она сходная [1, 5]. В Европе
юСКВ относят к орфанным заболеваниям [6].

Успехи, достигнутые в изучении юСКВ, позволяют рас-
ценивать ее как особый фенотип заболевания [3, 7]. Физио-
логическая эволюция организма в детском возрасте обу-
словливает значительные отличия в клинической картине,
течении и ответе на терапию при юСКВ. Особенно это ка-
сается пубертатного периода, когда происходит активное
формирование эндокринной системы, завершение форми-
рования сердечно-сосудистой системы, интенсивное созре-
вание центральной нервной системы (ЦНС). Существенное
влияние на особенности клинической картины юСКВ ока-
зывает то, что пик развития аутоиммунных нарушений при-
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ходится на период, когда преобладание системы врожденного
иммунитета сменяется отчетливым доминированием ком-
понентов приобретенного иммунного ответа [4]. Важную
роль в развитии СКВ играют гормональные факторы. Так,
если в возрасте до 5 лет риск возникновения юСКВ для
мальчиков и девочек почти одинаков, то в возрастной группе
до 16 лет распространенность заболевания в 4–5 раз выше
среди девочек, а соотношение взрослых женщин и мужчин
с СКВ составляет 10:1 [8]. 

Пик заболеваемости юСКВ приходится на 12–14 лет [4,
7, 8]. Случаи дебюта заболевания в возрасте до 5 лет встре-
чаются очень редко [1, 7, 8]. 

Семейные кластеры, относительно высокая частота СКВ
у монозиготных близнецов и менее благоприятный прогноз
заболевания у лиц африканского или азиатского происхож-
дения, независимо от их текущего местоположения, указывают
на ключевую роль генетической предрасположенности в раз-
витии СКВ [8, 9]. Вклад наследственных факторов в особен-
ности фенотипа СКВ составляет более 40% [10]. Риск воз-
никновения не только СКВ, но и других аутоиммунных за-
болеваний существенно повышен у родственников 1-й сте-
пени родства пациентов с СКВ [10]. Показано, что распре-
деление больных юСКВ по половому признаку отличается
от такового у взрослых пациентов с СКВ и что при ювенильном
начале, особенно в случае очень раннего возникновения за-
болевания, наблюдаются более тяжелые фенотипы. Эти дан-
ные позволяют предположить, что генетические факторы
при юСКВ имеют более существенное значение, чем при
СКВ у взрослых [4, 8]. 

Изучение генетической архитектуры заболевания в по-
следние годы выявило явные различия в патофизиологии
юСКВ и СКВ у взрослых [4, 7, 8, 11].  Доказана центральная
роль в патогенезе СКВ аутореактивных В-клеток и интер-
ферона (ИФН) типа I при неполном ответе на препараты,
воздействующие на эти пути, что подтверждает гетерогенность
механизмов развития заболевания, в том числе при юве-
нильном начале [7, 12]. В связи с этим приоритетными на-
правлениями являются исследование патогенеза СКВ, в
частности при ювенильном дебюте, а также поиск прогно-
стических биомаркеров [11–15].

Фенотип пациентов с юСКВ, как правило, отличается
более агрессивным течением, большей частотой гемолити-
ческой анемии, поражения почек и ЦНС, общей высокой
активностью заболевания [7, 16]. Лидирующие позиции при
изучении юСКВ по-прежнему занимает люпус-нефрит с уче-
том его высокой значимости для прогноза [13]. Частота лю-
пус-нефрита у детей выше, чем у взрослых [7], и достигает
48–82% [1, 17]. По данным T.C. Hsu и соавт. [18], у 41,7% па-
циентов с юСКВ, не имевших признаков почечного поражения
в дебюте, в последующем развивался люпус-нефрит, медиана
продолжительности заболевания до появления почечной
симптоматики составляла 4,28 [0,8; 12,1] года. В качестве
факторов риска в этом исследовании выделены стойкое
значительное повышение уровня антител к нативной ДНК
и СОЭ. У 25 до 60% пациентов с юСКВ нефрит имеет реци-
дивирующее течение, частота формирования хронической
болезни почек достигает 29,5% [19]. Летальность при лю-
пус-нефрите у детей составляет до 9% [17]. В последние годы
повышенный интерес исследователей вызывают и такие кли-
нические проявления юСКВ, как нейропсихические нару-
шения и формирующийся когнитивный дефицит [13, 20–

22]. Согласно данным литературы, при юСКВ нейролюпус
имеет более высокую распространенность (15–95%) и про-
текает агрессивнее, чем при СКВ у взрослых [1, 21]. 

Спектр клинических проявлений, иммунологическая
характеристика, активность юСКВ различаются в разных
возрастных группах в зависимости от пола, возраста начала
и этнической принадлежности [23–26]. 

В настоящее время с учетом доказанной существенно
большей значимости генетических факторов и дефектов си-
стемы врожденного иммунитета активно обсуждается ре-
классификация юСКВ по воспалительному спектру – от
аутовоспаления до аутоиммунитета [8], которая включает в
том числе различные варианты моногенной волчанки, рас-
сматриваемые в основном как специфическая проблема дет-
ского возраста, в отличие от классического варианта СКВ,
имеющего полигенный тип наследования. Многочисленные
генетические варианты, связанные с повышенной воспри-
имчивостью к волчанке, были идентифицированы с помощью
общегеномных ассоциативных исследований (Genome-Wide
Association Studies, GWAS) [9, 27]. Имеются данные о том,
что более 100 локусов связаны с восприимчивостью к поли-
генной (неменделевской) волчанке, и значительное число
моногенных вариантов СКВ и волчаночноподобных син-
дромов (около 36) описаны благодаря совершенствованию
новых методов секвенирования, с помощью которых можно
идентифицировать редкие генетические вариации по всему
геному [9, 27–29]. По сравнению с СКВ у взрослых юСКВ
характеризуется большей вероятностью носительства
новых/редких высокопенетрантных вариантов, связанных с
менделевской волчанкой, или аллелей предрасположенности
к СКВ с низкой пенетрантностью, эффект которых может
суммироваться [30]. Важное значение в патогенезе СКВ
имеют повышенная экспрессия генов, регулируемых ИФН
типа I, дефекты в системе комплемента, дефекты апоптоза и
активированные аутореактивные В-клетки [4, 12, 27, 30].

Моногенная волчанка – вариант заболевания, обычно
дебютирующий в раннем возрасте, чаще у детей младше 
5 лет, с тяжелыми клиническими проявлениями, нередко с
поражением ЦНС, быстрым накоплением органных повреж-
дений, которые связаны с дефектом в определенном гене,
запускающем механизм образования аутоантител с форми-
рованием фенотипа, характерного для СКВ [27, 30, 31]. Как
частный случай кровное родство представляет собой значи-
тельный фактор риска развития моногенной волчанки и
должно учитываться у пациентов с семейными случаями
СКВ [31].  Хотя больные моногенной волчанкой составляют
лишь небольшую часть пациентов с СКВ (7–13%), ее изучение
значительно расширяет представление о причинах и меха-
низмах развития заболевания в целом, а также о потенци-
альных стратегиях лечения [29, 32]. При этой редкой форме
заболевания в первую очередь описаны мутации в генах, ко-
дирующих путь комплемента [30]. Помимо дефицита ком-
племента, подавляющее большинство дефектов отдельных
генов, которые приводят к моногенной волчанке, относятся
к категории интерферонопатий типа I [27, 30]. Дисбаланс
опосредованных ИФН иммунных реакций обусловливает
клинические особенности болезней, классифицируемых как
интерферонопатии в рамках аутовоспалительных заболеваний,
которые перекрываются с СКВ (оverlap между аутоиммуни-
тетом и аутовоспалением) [33, 34].  Кроме этих вариантов
моногенной волчанки, описаны варианты, вызванные де-
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фектами генов, которые влияют на пути адаптивного имму-
нитета, включая апоптоз лимфоцитов и контрольные точки
развития B- и T-клеток, а также дефекты генов, ответственных
за метаболизм [34, 35].

Другим важным моментом, чаще связанным с ювениль-
ным дебютом СКВ, является возможность перекреста между
аутоиммунитетом и первичными иммунодефицитами (ПИД).
Факторы риска полигенных ревматических заболеваний
часто ассоциированы с теми же генами, что и мутации, при-
водящие к ПИД [34, 36, 37]. В настоящее время доказана
возможность одновременного наличия ПИД и аутоиммунных
нарушений, в том числе СКВ [38]. По современным данным,
около 18% пациентов с моногенными иммунодефицитами
имеют аутоиммунные нарушения, проявляющиеся в возрасте
до 6 лет и в подавляющем большинстве случаев предше-
ствующие верификации диагноза иммунодефицита [39].

Современные достижения в изучении клинических про-
явлений, вариантов течения, спектра аутоантител, генети-
ческой архитектуры и патогенеза аутоиммунных заболеваний
позволили сформулировать концепцию полиаутоиммунитета
с возможностью наличия нескольких аутоиммунных забо-
леваний у одного пациента, в том числе у пациента с юСКВ
[40, 41]. В исследовании С. Malagуn и соавт. [42] среди 313
детей, имевших сочетание нескольких аутоиммунных забо-
леваний, самую многочисленную группу (42,8%) составили
больные юСКВ. Наиболее часто с юСКВ сочетались анти-
фосфолипидный синдром (АФС), аутоиммунный тиреоидит
и синдром Шегрена. В работе D.N. Setoue и соавт. [43] тирео-
идит Хашимото и АФС имели по 29% детей с юСКВ, ауто-
иммунный гепатит – 18%, сахарный диабет 1-го типа –
15,9%. Наличие двух аутоиммунных заболеваний в этом ис-
следовании зафиксировано у 9,8% пациентов, более двух –
у 0,7%, полиаутоиммунное состояние характеризовалось
меньшим числом критериев SLICC (Systemic Lupus Interna-
tional Collaborating Clinics), большей частотой АФС и меньшей
частотой поражения почек.

Значительная неоднородность пациентов с юСКВ и лю-
пус-подобными фенотипами по клинической картине, спектру
аутоантител, вариантам течения существенно усложняет 
диагностику.  Предложенные в 2019 г. новые классифика-
ционные критерии СКВ EULAR/ACR (American College of
Rheumatology / European Alliance of Associations for Rheuma-
tology) демонстрируют высокую чувствительность и специ-
фичность при СКВ у взрослых, однако не вполне применимы
в педиатрической практике [4, 44]. На сегодняшний день,
по данным большинства исследователей, наиболее приемле-
мыми по соотношению чувствительности и специфичности
для педиатрической ревматологии признаны критерии SLICC
2012 г. [45–47]. Однако нельзя обойти вниманием исследование
S.M. Al-Mayouf и соавт. [48], в котором 89,8% пациентов с
моногенной волчанкой соответствовали критериям
EULAR/ACR 2019 г. Как сообщают эти авторы, чувстви-
тельность указанных критериев для моногенной волчанки
оказалась 89,9%, специфичность – 87,6%. В то же время
большинство исследователей мотивируют меньшую при-
емлемость данных критериев для детей именно возможной
негативностью по антинуклеарному фактору у ряда пациентов
с юСКВ, которую чаще объясняют вероятным наличием у
них моногенной волчанки.

Прогноз при юСКВ, включая долгосрочную выживае-
мость и исходы люпус-нефрита, существенно хуже, чем при

СКВ у взрослых [1, 17, 49, 50]. Оценка качества жизни, свя-
занного со здоровьем, демонстрирует значительно более
низкие показатели у пациентов с юСКВ, особенно в отно-
шении физической активности [1, 2, 44]. Данные о возмож-
ности достижения и поддержания ремиссии при юСКВ су-
щественно различаются, однако в целом продолжительную
ремиссию удается сохранить у небольшой доли пациентов.
В работе E.M.D. Smith и соавт. [51], которые анализировали
результаты обследования 430 пациентов в Великобритании
с медианой продолжительности юСКВ 2,0 [0,7; 4,0] года,
низкая активность заболевания была достигнута в 67%
случаев, медикаментозная ремиссии – в 61%, полная ремиссия
с отменой всей терапии – в 21%. Однако в течение наблюдения
только у 18% больных сохранился статус медикаментозной
ремиссии и у 7% – полной ремиссии.  Согласно данным
Y.C. Chen и соавт. [52], из 226 пациентов с юСКВ только у
3,5% достигнута полная ремиссия, у 15,5% – клиническая
ремиссия без использования глюкокортикоидов (ГК), а у
41,2% – ремиссия на фоне лечения ГК [52]. Продолжительная
ремиссия более 5 лет сохранялась лишь у трети пациентов,
получавших терапию низкими дозами ГК. У большинства
пациентов с юСКВ наблюдаются более высокая частота ор-
ганных повреждений, более низкое качество жизни и соци-
альной адаптации после достижения 18-летнего возраста
[53]. Летальность при юСКВ в 3–6 раз выше, чем при СКВ у
взрослых [4, 16]. Одними из наиболее частых причин летальных
исходов считаются инфекционные осложнения, развитие
синдрома активации макрофагов [1]. Существенной про-
блемой является формирование необратимых органных по-
вреждений, таких как остеопороз с повышенным риском
переломов, аваскулярные некрозы, хроническая болезнь по-
чек, кардиоваскулярные и цереброваскулярные осложнения,
катаракта [1, 7]. Риск развития необратимых органных по-
вреждений при юСКВ существенно снижается при дости-
жении низкой активности заболевания или ремиссии [51].  

В соответствии с имеющимися рекомендациями для
определения активности юСКВ сегодня используются те же
шкалы, что и у взрослых пациентов [54]. При оценке по-
вреждения у детей, в отличие от взрослых, учитывается также
задержка роста и полового развития [55]. 

В современных исследованиях юСКВ большое внимание
уделяется реализации концепции «Лечение до достижения
цели» (Treat-to-Target, Т2Т). С целью улучшения лечения
юСКВ посредством использования стратегии T2T с внедрением
структурированного подхода к терапии была создана иссле-
довательская программа «TARGET LUPUS» [51]. Наиболее
реалистичной целью лечения юСКВ считается низкая актив-
ность заболевания [51, 56, 57]. На возможность ее достижения
существенно влияют поражение почек, снижение уровня С3-
компонента комплемента, лимфопения [51, 57]. По данным
S. Bao и соавт. [58], прогностически благоприятной для умень-
шения риска обострения при юСКВ является отрицательная
сероконверсия таких показателей, как антитела к антигену
Смита и антитела к рибонуклеопротеину, высокие титры ко-
торых ассоциируются с люпус-нефритом и поражением ЦНС.

В 2017 г. международной комиссией экспертов – участ-
ников проекта SHARE (Single Hub and Access point for
paediatric Rheumatology in Europe) были опубликованы кон-
сенсусные рекомендации по диагностике и лечению юСКВ,
включая общие рекомендации, отдельно рекомендации для
люпус-нефрита, а также АФС [54, 59, 60]. Это было пред-
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принято для решения проблемы неоднородности практических
рекомендаций, используемых при ведении пациентов с
юСКВ, вызванной главным образом отсутствием надежных
исследований для создания доказательной базы. Всего для
лечения юСКВ разработано пять рекомендаций по лечению
в целом, 20 – для люпус-нефрита и 8 – для АФС у детей. 

ГК по-прежнему являются частью стандартной терапии
СКВ, в том числе с ювенильным началом, поскольку помо-
гают быстро достичь контроля над активностью заболевания
[1, 4, 54, 61, 62]. Однако длительное лечение ГК может со-
провождаться значительными неблагоприятными реакциями,
особенно при высоких кумулятивных дозах [4, 63, 64]. Таким
образом, снижение дозы ГК – одна из первостепенных
задач лечения СКВ [64]. По мнению ряда авторов, хорошим
стероидсберегающим эффектом обладает гидроксихлорохин
(ГКХ), который признан важной составляющей схемы лече-
ния юСКВ [8, 63, 65] и вошел в международные и отече-
ственные рекомендации по лечению этого заболевания [54,
61]. По данным J.S. Massias и соавт. [26], 91–93% пациентов
с юСКВ получают ГКХ, что может быть обусловлено, помимо
стероидсберегающего эффекта, такими его свойствами, как
снижение концентрации липидов в крови, уменьшение
риска развития тромбоваскулярных осложнений, стероидного
диабета, а также наличием гепатопротективного действия
[4, 8, 63]. У пациентов с юСКВ, длительно получающих
ГКХ, отмечены и более низкие значения индекса повреж-
дения SLICC по сравнению с теми, кто не использовал дан-
ный препарат [2, 4, 66].  

Важной составляющей лечения юСКВ являются синте-
тические базисные противовоспалительные препараты, выбор
препарата этой группы зависит от ведущих проявлений за-
болевания [4, 54, 61]. В последние годы появились данные о
равнозначной эффективности при высокой активности
юСКВ, в том числе при люпус-нефрите, микофенолата мо-
фетила (ММФ) и циклофосфамида [4, 7, 67]. H.I. Brunner и
соавт. [68] отмечают, что при юСКВ ММФ назначается чаще,
чем у взрослых. Согласно результатам этого исследования, у
детей, в отличие от взрослых, значимо чаще применяется
комбинация различных препаратов (мультитаргетная терапия)
[4], что подтверждается данными и других авторов. Так, Y.
Mao и соавт. [69] продемонстрировали высокую эффектив-
ность лечения ММФ в сочетании с ингибиторами кальци-
неврина: на фоне такой терапии ремиссия достигнута у 11
детей с рецидивирующим нефритом.

Исследования последних десятилетий способствовали
более глубокому пониманию механизмов иммунопатогенеза
СКВ, что стало теоретическим фундаментом для разработки
новых   схем терапии с применением генно-инженерных
биологических препаратов (ГИБП). С учетом данных о фун-
даментальной роли патологической активации В-клеток в
патогенезе СКВ особый интерес представляет разработка
препаратов, специфически модулирующих функцию или
вызывающих истощение (depletion) В-клеток и плазматических
клеток [70, 71].  

Подавляющее большинство исследований, посвящен-
ных практическим аспектам анти-В-клеточной терапии,
связано с изучением эффективности и безопасности ри-
туксимаба (РТМ), моноклонального химерного антитела
к CD20-антигену [72]. Несмотря на отсутствие зарегистри-
рованных показаний в педиатрической практике, за ис-
ключением гранулематоза с полиангиитом и микроскопи-

ческого полиангиита у детей в возрасте 2 лет и старше, РТМ
используется при юСКВ, при этом отмечены его высокая
эффективность и хороший профиль безопасности [73–75].
Имеются сообщения об успешном применении при юСКВ,
в том числе при моногенной волчанке, офатумумаба, пол-
ностью гуманизированного моноклонального антитела к
CD20-антигену [76, 77]. Наряду с деплецией В-клеток
блокада их активности может быть достигнута с помощью
ингибирования активности стимулятора В-лимфоцитов
(B-lymphocyte stimulator, BLyS) рекомбинантным челове-
ческим моноклональным антителом – белимумабом (БЛМ)
[78, 79]. Препарат связывает и таким образом нейтрализует
растворимый BLyS, что приводит к устранению блокиро-
вания апоптоза, подавлению пролиферации и дифферен-
цировки аутореактивных В-клеток в плазматические клетки,
продуцирующие аутоантитела [65, 79]. БЛМ был первым
препаратом, целенаправленно созданным для лечения СКВ
и получившим в 2011 г. одобрение сначала FDA (Food and
Drug Administration) в США, а затем и во многих странах,
включая Российскую Федерацию [76, 77]. В 2019 г. БЛМ
зарегистрирован для лечения СКВ в педиатрической прак-
тике, в том числе в нашей стране, на основании результатов
международного рандомизированного клинического ис-
следования PLUTO [80]. Препарат продемонстрировал хо-
рошую эффективность в отношении слизисто-кожных про-
явлений СКВ, поражения суставов, тромбоцитопении, а
также при необходимости более быстрого снижения дозы
пероральных ГК [65, 79, 81]. В исследовании J.S. Hui-Yuen
и соавт. [81] у 35% пациентов с юСКВ пероральные ГК
были отменены через 6 мес после начала терапии БЛМ.
Имеются отдельные сообщения о том, что у пациентов,
получающих БЛМ, сохраняется низкая активность забо-
левания при использовании меньших доз ГХК и цитоста-
тиков, это, безусловно, также важно и для профилактики
осложнений комбинированной терапии [65]. Препарат
имеет хороший профиль безопасности [78, 80, 81]. 

Другим важным направлением лечения СКВ, в том числе
с ювенильным началом, стало изучение нарушения регуляции
передачи сигналов ИФН типа I, которое наблюдается у
многих пациентов с СКВ и коррелирует с тяжестью заболе-
вания, что делает ИФН типа I терапевтически значимой ми-
шенью [82]. Препарат анифролумаб, гуманизированное мо-
ноклональное антитело к рецептору ИФН типа I, в настоящее
время не зарегистрирован по педиатрическим показаниям,
однако имеются отдельные наблюдения его эффективного
применения в клинической практике у детей [83].

Хороший потенциал в терапии юСКВ, в том числе при
ее генетически детерминированном варианте, демонстрируют
ингибиторы Янус-киназ [84–86].

Начавшись в детском возрасте, СКВ сопровождает па-
циентов на протяжении всей жизни. При этом необходимо
учитывать, что юСКВ по-прежнему трудно диагностировать
из-за значительной гетерогенности клинических проявлений.
По сравнению с СКВ у взрослых юСКВ имеет более агрес-
сивное течение, большую активность как при манифестации,
так и с течением времени, что приводит к большей веро-
ятности возникновения необратимых органных поврежде-
ний, большей инвалидизации и смертности. Пациентам с
юСКВ приходится сталкиваться с непредсказуемым реци-
дивирующим ремиттирующим заболеванием во время по-
лового созревания, и без того непростого периода жизни,
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когда большое значение придается внешнему виду, а адек-
ватная самооценка и идентичность еще не развиты, навыки
принятия самостоятельных решений не сформированы.
Признание этих специфических проблем способствует оп-
тимальному лечению юСКВ. 

К оказанию помощи больным юСКВ должны при-
влекаться не только ревматологи, но и врачи других спе-
циальностей, а также психологи и социальные педагоги,
при этом важен индивидуальный подход к ведению па-
циентов.
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