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Распространенность системной красной волчанки (СКВ) существенно различается в разных регионах мира. Заболевание встреча-
ется в разных возрастных группах, однако наиболее часто развивается у молодых женщин и девочек-подростков (пик заболевае-
мости приходится на 15–25 лет). Известны семейные случаи СКВ. Отмечено, что течение СКВ у беременных характеризуется
повышенным риском осложнений, а также особенностями фармакотерапии. Выделены факторы риска неблагоприятного прогно-
за вынашивания беременности у больных СКВ: высокая активность заболевания на момент зачатия, активный люпус-нефрит, на-
личие антифосфолипидных антител (АФЛ). Представлены предикторы антенатальной гибели плода: протеинурия, тромбоцито-
пения, наличие АФЛ и артериальная гипертензия. При сочетании СКВ и вторичного антифосфолипидного синдрома (АФС) веро-
ятность неблагоприятного исхода беременности составляет 30%. Указано, что тактика ведения беременных с АФС, режим до-
зирования препаратов во многом зависят от данных анамнеза – наличия (отсутствия) неплацентарных тромбозов, количества
спонтанных абортов, предшествующей терапии и др. Выделено четыре группы больных: 1) только с наличием антикардиолипино-
вых антител без предшествующей беременности или с одним эпизодом необъяснимого спонтанного аборта до 10 нед гестации, без
тромбозов в анамнезе; 2) с АФС без неплацентарных тромбозов в анамнезе и с наличием антикардиолипиновых антител и ≥2  не-
объяснимыми спонтанными абортами (до 10 нед гестации) в анамнезе; 3) с АФС и неплацентарными тромбозами в анамнезе (по-
лучавшие варфарин до беременности); 4) с неэффективностью стандартной терапии в период следующей беременности. Предста-
влены варианты терапии для каждой группы пациенток.
Сделан вывод, что эффективная терапевтическая стратегия при СКВ, в том числе у беременных, подразумевает проведение мо-
ниторинга пациенток с целью длительного поддержания ремиссии (низкой активности) заболевания. 
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The prevalence of systemic lupus erythematosus (SLE) varies greatly in different regions of the world. The disease is encountered in different
age groups; however it is most common in young and adolescent women (its peak incidence is in the range of 15–25 years). Familial SLE cases
are known. The course of SLE in pregnant women is noted to have features due to an increased risk for complications and to pharmacothera-
peutic peculiarities. Risk factors for poor pregnancy outcomes, such as high disease activity at the time of conception, active lupus nephritis, and
the presence of antiphospholipid antibodies (APA), are identified in patients with SLE. The paper presents antenatal fetal death predictors: pro-
teinuria, thrombocytopenia, APA, and hypertension. When SLE is concurrent with secondary antiphospholipid syndrome (APS), the risk of
poor pregnancy outcome is 30%. Management tactics for pregnant women with APS and a dosage regimen are shown to largely depend on his-
tory data (the presence (absence) of nonplacental thromboses, the number of spontaneous abortions, prior therapy, etc.). There are four patient
groups: 1) patients who have only anticardiolipin antibodies without previous pregnancy or one episode of unexplained abortion at less than 10
weeks’ gestation with no history of thrombosis; 2) those who have APS with no history of nonplacental thrombosis and have anticardiolipin anti-
bodies and a history of two or more unexplained spontaneous abortions at less than 10 weeks’ gestation; 3) those who have APS and a history
of nonplacental thromboses (who have taken warfarin prior to pregnancy); 4) those in whom standard therapy is ineffective during their next
pregnancy. The paper presents therapy options for each patient group. 
It is concluded that effective therapeutic strategy for SLE, including that in pregnant women, implies patient monitoring to long maintain remis-
sion (low disease activity).
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Эпидемиология. Системная красная волчанка (СКВ) –

хроническое системное аутоиммунное заболевание неиз-

вестной этиологии, характеризующееся гиперпродукцией

органоспецифических аутоантител к различным компонен-

там клеточного ядра с развитием иммуновоспалительного

повреждения тканей и внутренних органов [1]. Симптомы

заболевания крайне разнообразны, клиническая картина

характеризуется чередованием периодов стабильного тече-

ния и рецидивов активности [2]. Смертность при СКВ в 

3 раза выше, чем в популяции, однако за последние десяти-

летия прогноз при этом заболевании существенно улучшил-

ся, в основном благодаря использованию новых лекарст-

венных препаратов [1, 2]. 

Заболевание встречается в разных возрастных группах,

однако наиболее часто оно развивается у молодых женщин

и девочек-подростков (пик заболеваемости приходится на

15–25 лет). Известны семейные случаи СКВ [3]. Соотноше-

ние между женщинами и мужчинами, по данным разных ав-

торов, составляет примерно от 9:1 до 15:1 и зависит от воз-

раста пациентов. Так, в детском возрасте и постменопау-

зальном периоде это соотношение уменьшается до 2:1, при

этом течение СКВ у мужчин, несмотря на меньшую частоту,

протекает так же тяжело, как и у женщин [3].

Распространенность СКВ значительно различается в

разных регионах земного шара, составляя от 4 до 250 на

100 тыс. населения [4]. Известно, что СКВ наблюдается в

3 раза чаще у представителей негроидной расы, а в ряде

стран (например, азиатского региона) заболевание

встречается даже чаще, чем ревматоидный артрит [3, 5,

6]. Точных данных о количестве больных СКВ в России

нет, хотя такие исследования в последние годы предпри-

нимаются. 

Особенности течения у беременных и неонатальная вол-
чанка. СКВ наиболее часто встречается у женщин детород-

ного возраста, поэтому особый интерес представляет изуче-

ние риска течения беременности у этой категории больных.

В последние годы представление о том, что даже хрониче-

ские варианты течения заболевания с минимальной актив-

ностью являются противопоказанием для беременности,

претерпело существенные изменения [7, 8]. Вместе с тем не

вызывает сомнения, что люпус-беременность (lupus preg-

nancy) таит в себе определенный риск как для матери, так и

для ребенка. 

S. Yasmeen и соавт. [9] представили анализ исходов 555

случаев беременности на фоне СКВ (по данным более чем

1,5 млн выборки): при люпус-беременности неблагоприят-

ные исходы встречались достоверно чаще, при этом мате-

ринская смертность была в 20 раз выше по сравнению с та-

ковой в популяции.

С.А. Clark и соавт. [10] проанализировали исходы бе-

ременности у женщин, больных СКВ, за последние 40 лет.

Были изучены 83 случая беременности, при этом оценива-

ли такие параметры, как гибель плода, вероятность преж-

девременных родов, исходы беременности, обострение

СКВ после родоразрешения и др. Согласно представленным

данным, частота потери плода у женщин в 2000–2003 гг. со-

ставляла 17% и была сопоставима с общепопуляционной

(включалась гибель плода в I триместре), в то время как в

60-е годы показатель антенатальной смертности был зна-

чительно выше – 43%. Вероятность преждевременных ро-

дов при люпус-беременности 40 лет назад составляла

32–37%, а в настоящее время – 9–12%, что сопоставимо с

исходами беременности, не ассоциированной с СКВ (в

среднем 10%).

По данным литературы [11, 12], можно выделить не-

сколько факторов риска неблагоприятного прогноза вына-

шивания беременности у больных СКВ: высокая актив-

ность заболевания на момент зачатия, активный люпус-

нефрит, наличие антифосфолипидных антител (АФЛ). Вы-

сокие титры антинуклеарного фактора и антител к натив-

ной ДНК, гипокомплементемия ассоциировались с высо-

ким риском преждевременных родов, гипотрофии плода,

преэклампсии [11]. Установлены также предикторы антена-

тальной гибели плода: протеинурия, тромбоцитопения, на-

личие АФЛ и артериальная гипертензия (АГ) [12]. При соче-

тании СКВ и вторичного антифосфолипидного синдрома

(АФС) вероятность неблагоприятного исхода беременности

составляет 30%, в то время как у беременных с СКВ без

АФЛ – 12–13% [13].

Данные о частоте обострения СКВ на фоне беременно-

сти весьма противоречивы. Так, наименьший риск обостре-

ний ассоциируется со стабильным течением и минималь-

ной активностью заболевания в течение 6 мес, предшеству-

ющих беременности. Активный люпус-нефрит и развитие

острой почечной недостаточности являются самой частой

причиной материнской смертности. J.P. Buyon и соавт. [13]

указывают, что различные коморбидные состояния (инфек-

ция мочевыводящих путей, дерматит, ускорение СОЭ, пе-

риферические отеки, артралгии и др.) могут имитировать

активность СКВ, что требует обязательного тщательного

обследования таких пациенток. 

Беременность является фактором риска обострения

люпус-нефрита, при этом тяжелое поражение почек – ос-

новная причина прерывания беременности в поздние сро-

ки. Прогрессирующее поражение почек наблюдается у 40%

больных с предшествующим анамнезом нефрита [14, 15].

Доказано, что морфологический тип люпус-нефрита не

имеет первостепенного прогностического значения в отли-

чие от таких показателей, как снижение скорости клубочко-

вой фильтрации (<60 мл/мин), гиперкалиемия (>5

ммоль/л), повышение концентрации сывороточного креа-

тинина (>1,6 мг/дл), АГ и протеинурия. 

Определенные трудности представляет дифференци-

альная диагностика таких состояний, как обострение лю-

пус-нефрита, развитие гестоза в поздние сроки беремен-

ности с поражением почек и преэклампсия. Клинические

симптомы поражения почек при активной СКВ, как пра-

вило, ассоциируются с повышением уровня антител к дву-

спиральной ДНК (дсДНК) и стойкой эритроцитурией, 

в то время как снижение уровня комплемента в сыворотке

крови не всегда является диагностически значимым. Это

связано с тем, что и при нормальном течении беременно-

сти может наблюдаться гипокомплементемия, а повыше-

ние содержания С3-компонента комплемента характерно

для эклампсии. 

Неонатальная СКВ у новорожденного, как правило, со-

провождается наличием Ro/La- или SS-A/SS-B-антител и

может быть не связана с предшествующим анамнезом СКВ

или синдрома Шёгрена у матери [16]. Риск индукции ауто-

иммунных нарушений у плода, по-видимому, в большей

степени определяется уровнем таких антител, а не просто их

наличием. 
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Риск врожденной полной атриовентрикулярной бло-

кады у ребенка составляет 5% при наличии умеренных

или высоких титров Ro/La- или SS-A/SS-B-антител, в то

время как нарушения ритма и проводимости практически

никогда не встречаются, если у матери отсутствуют эти

антитела [16]. Вероятность клинической манифестации

таких нарушений при наличии серопозитивности – около

20%. Частота развития полной атриовентрикулярной бло-

кады в популяции составляет в среднем 2–3%, в то время

как у данной категории больных она может увеличиваться

до 17% [17]. 

Вероятность манифестации неонатальной СКВ умень-

шается к 3–6-му месяцу жизни и коррелирует со снижени-

ем концентрации «материнских» антител в сыворотке кро-

ви. Уровень летальности достигает в среднем 20% и, как

правило, является следствием неконтролируемого течения

атриовентрикулярной блокады, развития отечного синдро-

ма, мио- или эндокардита. Большинство выживших детей с

неонатальной СКВ нуждаются в установлении постоянного

кардиостимулятора. 

Согласно современным рекомендациям, женщинам с

высоким риском развития неонатальной волчанки у плода

рекомендуется выполнять фетальную эхокардиографию

еженедельно с 16-й до 26-й недели, а затем каждые 2 нед до

34-й недели беременности. 

Стратегия терапии. Цель лечения СКВ – достижение

клинико-лабораторной ремиссии или минимальной актив-

ности заболевания, а также снижение риска развития ко-

морбидных состояний [1]. 

Основными группами препаратов, которые использу-

ются в терапии СКВ, являются глюкокортикоиды (ГК),

аминохинолиновые и цитостатические препараты [5].

Хлорохин (гидроксихлорохин) должен назначаться всем

больным СКВ, так как доказана роль аминохинолиновых

препаратов в поддержании ремиссии (низкой активности)

СКВ, а также снижении риска возможных кардиоваску-

лярных осложнений. По показаниям используются также

нестероидные противовоспалительные препараты

(НПВП), микофенолата мофетил (ММФ), а в последние

годы – генно-инженерные биологические препараты

(ГИБП) [5]. 

Выбор лекарственных средств зависит от варианта тече-

ния заболевания. Так, при минимальной степени активно-

сти назначают низкие (средние) дозы ГК и/или аминохино-

линовых препаратов, при этом доза ГК не должна превы-

шать 20–25 мг/сут, плаквенил используют в дозе 200–400

мг/сут. При недостаточной эффективности ГК или с целью

уменьшения их дозы рекомендуются цитостатики – метот-

рексат (МТ), азатиоприн (АЗА), циклофосфамид (ЦФ). 

В адекватных дозах их назначают больным с высокой актив-

ностью заболевания, быстропрогрессирующим течением,

поражением жизненно важных органов, в том числе при

волчаночном нефрите. Препараты этой группы являются

обязательным компонентом комбинированной терапии

СКВ, особенно при активном васкулите, поражении почек,

легких, ЦНС-люпусе.

Для быстрого купирования высокой активности СКВ, 

а также при развитии органных поражений, в частности при

люпус-нефрите, применяют 3-дневную пульс-терапию 

6-метилпреднизолоном в дозе 1000 мг/сут в сочетании с од-

нократным внутривенным введением 1000 мг ЦФ, которая

может проводиться ежемесячно на протяжении 3–6 мес

(программная пульс-терапия). 

С учетом того, что длительная терапия ЦФ потенциально

может приводить к нарушению фертильности, женщинам де-

тородного возраста, планирующим беременность в будущем,

назначают ММФ в дозе 3 г/сут на срок до 6 мес с последующей

ее редукцией, при этом общая длительность терапии может со-

ставлять до 3 лет. По данным G.B. Appel и соавт. [18], при ак-

тивном люпус-нефрите назначение ММФ более обосновано,

поскольку при практически одинаковой эффективности с ЦФ

он продемонстрировал лучший профиль безопасности.

В случае слабо контролируемой активности заболева-

ния на фоне комбинированной терапии ГК и цитостатиче-

скими препаратами в последние годы в лечении СКВ при-

меняют ГИБП – ритуксимаб (РТМ) и белимумаб. 

Механизм действия РТМ связан с подавлением выра-

ботки антител, индукцией клеточного апоптоза, подавлени-

ем активности B-лимфоцитов [19]. Согласно данным 

M. Ramos-Casals и соавт. [20], у 91% пациентов с резистент-

ной к стандартной терапии СКВ, получавших РТМ, отмеча-

лась положительная динамика, в том числе гематологиче-

ских показателей, что может быть связано с подавлением

синтеза антиэритроцитарных и антитромбоцитарных ауто-

антител. Однако, несмотря на убедительный эффект РТМ

при тяжелых вариантах СКВ, применение препарата до на-

стоящего времени не подтверждено регулирующими орга-

нами и у этих пациентов он используется по не зарегистри-

рованным показаниям (off-label) [6]. 

Первым из ГИБП, который был специально создан и

зарегистрирован для лечения СКВ, стал белимумаб – пол-

ностью человеческие рекомбинантные моноклональные

антитела, способные предотвращать взаимодействие рас-

творимой формы В-лимфоцитарного стимулятора (pBLyS) с

клеточными рецепторами аутореактивных и наивных 

В-лимфоцитов, что сопровождается подавлением синтеза

антител [21, 22]. Кроме того, блокада BLyS может приводить

к снижению выживаемости В-клеток в ростковых центрах

лимфоидных органов, дифференцировки В-лимфоцитов в

аутоантителопродуцирующие клетки и синтеза провоспали-

тельных цитокинов – интерлейкина 21, 17 и др., которые

играют важную роль в патогенезе СКВ [4].

Результаты рандомизированных плацебоконтролируе-

мых клинических исследований III фазы BLISS-52 и

BLISS-76 свидетельствуют о том, что на фоне применения

белимумаба отмечались положительная динамика мышеч-

но-скелетных, кожно-слизистых и серологических нару-

шений у больных СКВ, а также снижение общей частоты

обострений и тяжелых обострений на фоне положительной

динамики иммунологических показателей (снижение тит-

ров аутоантител, количества наивных и активированных 

В-лимфоцитов и плазматических клеток, повышение кон-

центрации С3- и С4-компонентов комплемента) [23, 24].

Кроме того, у значительного количества пациентов при ис-

пользовании белимумаба в дозе 10 мг/кг стало возможным

снижение на 25% суточной дозы ГК. По данным клиниче-

ских исследований [23, 24], белимумаб хорошо переносит-

ся, при этом в целом частота нежелательных реакций не от-

личалась от таковой в группе плацебо.

Показаниями для назначения белимумаба при СКВ яв-

ляются умеренная/высокая активность заболевания, нали-

чие выраженных серологических нарушений (положитель-
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ные титры антинуклеарного фактора и/или анти-дсДНК) и

недостаточная эффективность стандартной терапии. Бели-

мумаб назначают в дозе 10 мг/кг, вводят путем внутривен-

ных капельных инфузий по следующей схеме: 0-й, 14-й, 

28-й день, а затем ежемесячно (каждые 28 дней) длительно

(курс терапии – не менее 6 мес). Терапия белимумабом по-

казана также больным СКВ, у которых наблюдается тор-

пидное течение с частыми обострениями, необходимостью

назначения высоких доз ГК, высоким риском органных по-

ражений, частыми инфекциями [4]. 

Особенности терапии при беременности. Ведение

больных СКВ во время беременности имеет особенности.

Используются низкие дозы ГК и гидроксихлорохин, так

как они существенно снижают риск обострения СКВ, 

а также формирования неонатальной волчанки. Для ку-

пирования суставного синдрома возможно применение

низких доз НПВП. Многие цитостатические препараты

(ЦФ, МТ, ММФ) противопоказаны при беременности,

однако в ряде случаев возможно назначение АЗА и цик-

лоспорина А. Наиболее безопасной считается ситуация,

когда цитостатические препараты отменяют за 6 мес до

наступления беременности, а при необходимости прове-

дения иммуносупрессивной терапии ММФ или МТ заме-

няют на АЗА [13, 15].

ГК не рекомендуется использовать для профилакти-

ки люпус-нефрита, поскольку их высокие дозы повыша-

ют вероятность развития АГ, стероидного диабета, ин-

фекционных осложнений и преждевременного излития

околоплодных вод. Вместе с тем некоторые эксперты по-

лагают, что назначение низких доз ацетилсалициловой

кислоты (АСК) пациенткам с люпус-нефритом и бере-

менностью, даже при отсутствия маркеров АФС, является

обязательным [12].

Препаратами выбора у женщин с высоким риском разви-

тия неонатальной волчанки у плода являются фторированные

ГК (в первую очередь дексаметазон), которые проникают че-

рез плаценту практически без биотрансформации и сущест-

венно уменьшают возможность развития атриовентрикуляр-

ной блокады и перикардита у плода. Применение внутривен-

ного человеческого иммуноглобулина для предотвращения

нарушений ритма и проводимости сердца при неонатальной

волчанке не продемонстрировало положительных результа-

тов [25], назначение гидроксихлорохина для профилактики

осложнений у плода может быть рекомендовано [26].

Разработаны рекомендации по ведению беременных с

АФС, который занимает одно из первых мест среди причин

невынашивания беременности [27]. Это связано с тем, что

спектр препаратов, которые можно применять у беремен-

ных, ограничен. В частности, использование варфарина и

других непрямых антикоагулянтов, особенно в ранние сро-

ки беременности, противопоказано из-за опасности варфа-

риновой эмбриопатии, характеризующейся нарушением

роста эпифизов костей, гипоплазией носовой перегородки

и неврологическими нарушениями [28].

Применение средних и высоких доз ГК в настоящее

время также не рекомендуется из-за отсутствия доказатель-

ной базы их эффективности, а также возможного негатив-

ного действия на организм матери и плода. Назначение ГК

возможно при вторичном АФС для купирования высокой

активности СКВ, синдрома Шёгрена и ряда других аутоим-

мунных заболеваний.

Для профилактики рецидивирующих потерь плода, 

а также венозных и артериальных тромбозов в послеродо-

вом периоде показано сочетанное применение низких доз

АСК и низкомолекулярных гепаринов (НМГ). Препараты

этой группы обладают существенными преимуществами

перед нефракционированными гепаринами в лечении ве-

нозных тромбозов и акушерской патологии, так как практи-

чески не вызывают геморрагических осложнений.

Тактика ведения беременных с АФС, режим дозирова-

ния препаратов во многом зависят от данных анамнеза –

наличия (отсутствия) неплацентарных тромбозов, количе-

ства спонтанных абортов, предшествующей терапии и др.

Выделяют четыре группы больных.

1. Пациентки только с наличием антикардиолипиновых

антител без предшествующей беременности или с одним эпи-

зодом необъяснимого спонтанного аборта до 10 нед гестации,

без тромбозов в анамнезе.

Тактика ведения этой категории женщин заключается в

применении малых доз АСК, которую назначают на весь

период беременности и в течение 6 мес после родоразреше-

ния. При наличии у беременных антител к кардиолипину в

высоких титрах целесообразно использование НМГ – эно-

ксапарина 1 мг/кг, дальтепарина 50 Ед/кг 1 раз в сутки, над-

ропарина и др. Риск развития тромботических осложнений

у пациенток этой группы высок не только во время бере-

менности, но и в послеродовом периоде (в течение 6 мес

после родов). В послеродовом периоде, после родоразре-

шения естественным путем, целесообразно возобновление

лечения НМГ. В случае проведения кесарева сечения НМГ

отменяют перед операцией и возобновляют лечение в пос-

леродовом периоде с последующим переходом на прием

непрямых антикоагулянтов.

2. Пациентки с АФС без неплацентарных тромбозов в

анамнезе и женщины с наличием антикардиолипиновых анти-

тел и ≥2 необъяснимыми спонтанными абортами (до 10 нед ге-

стации) в анамнезе. 

Тактика ведения данной категории беременных заклю-

чается в сочетанном применении малых доз АСК (100 мг/сут)

с момента зачатия до родоразрешения и НМГ с момента до-

кументированной беременности и до родов. Через 12 ч пос-

ле родов необходимо возобновить лечение НМГ или варфа-

рином. Длительная гепаринотерапия у беременных может

приводить к развитию остеопороза, поэтому они обязатель-

но должны принимать препараты кальция (1500 мг/сут) и

витамина D3 (800 МЕ/сут).

3. Пациентки с АФС и неплацентарными тромбозами в

анамнезе (получавшие варфарин до беременности). 

Варфарин необходимо отменить до 6-й недели бере-

менности (при планировании беременности – желательно

до ее наступления) с последующим назначением АСК в низ-

ких дозах в сочетании с НМГ.

4. Пациентки с неэффективностью стандартной тера-

пии в период следующей беременности. 

В этих случаях назначают внутривенное введение им-

муноглобулина в дозе 0,4 г/кг в течение 5 сут каждый месяц

беременности.

В заключение необходимо отметить, что эффективная

терапевтическая стратегия при СКВ, в том числе у беремен-

ных, подразумевает проведение мониторинга пациенток с

целью длительного поддержания ремиссии (низкой актив-

ности) заболевания.
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