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Цели. Разработать рекомендации по ведению волчаночного нефрита (ВН) у взрослых и детей.
Методы. Посредством поиска в PubMed произведен систематический обзор доказательной базы. 

Для составления вопросов, установления мнений экспертов и достижения консенсуса использовался 
модифицированный Дельфийский метод.

Результаты. Иммуносупрессивная терапия должна проводиться на основании данных биопсии почки. 
Целью терапии является достижение полной ремиссии (протеинурия <0,5 г/сут с нормальной или близкой 
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Введение

Волчаночный нефрит (ВН) развивается приблизи-
тельно у 50% больных с СКВ и увеличивает риск обост-
рений, сердечно-сосудистой заболеваемости и смерти. 
В 2008 г. мы опубликовали первые рекомендации 
Европейской лиги по борьбе с ревматизмом (EULAR) 
по ведению СКВ [1]. За истекшее с этого момента время 
было опубликовано несколько контролируемых иссле-
дований, результаты которых потребовали обновления 
рекомендаций. Поскольку в лечении ВН участвуют как 
интернисты/ревматологи, так и нефрологи, мы сочли 
необходимым формировать данные рекомендации 
по ведению ВН под эгидой двух организаций: EULAR 
и Европейской почечной ассоциации – Европейской 
ассоциации диализа и трансплантации (ERA-EDTA). 
В рабочую группу вошли эксперты, представляющие 
обе дисциплины, а также почечные морфологи и педи-
атры, специализирующиеся на лечении ВН.

Методы

Мы следовали стандартным процедурам EULAR [2] 
и применяли инструменты оценки для разработки 
рекомендаций. Используя модифицированный Де-
льфийский метод, мы подготовили список вопросов, 

который был отредактирован на основании поиска 
литературных источников. Затем произведен система-
тический поиск в базе данных PubMed, и рассмотрены 
все публикации на английском языке, доступные на 
декабрь 2011 г. Далее на основании резюме или полного 
текста мы произвели отбор найденных публикаций с 
учетом количества пациентов (стандартные требова-
ния: n ≥ 30 для установки диагноза, мониторирования 
и прогноза, n ≥ 10 для лечения). Категоризация степени 
доказательности основывалась на дизайне и валиднос-
ти доступных для изучения исследований, обозначалась 
также сила рекомендаций. После завершения дискуссии 
рабочая группа остановилась на 28 основных положе-
ниях, которые оценивались каждым членом рабочей 
группы индивидуально (табл. 1 и 2).

Результаты и обсуждение

Показания к выполнению  
первой биопсии почки при СКВ

Поскольку течение ВН потенциально агрессивно, 
«порог» показаний к проведению биопсии почки 
должен быть низким. Любые признаки поражения 
почек – особенно повторно выявляемая протеинурия 
≥0,5 г/сут в сочетании с клубочковой гематурией и/или 

к нормальной почечной функцией). Назначение гидроксихлорохина рекомендуется всем пациентам с ВН. 
С учетом наиболее благоприятного соотношения эффективности и токсичности в качестве инициальной 
терапии пациентам с изменениями III–IVA или A/C (±V) классов ВН (по классификации 2003 г. Международ-
ного общества нефрологов/Общества почечных морфологов) мы рекомендуем применение препаратов 
микофеноловой кислоты (МФК) или низких доз циклофосфамида (ЦФ) в сочетании с глюкокортикоида-
ми. У пациентов с неблагоприятными клиническими или морфологическими проявлениями заболевания 
циклофосфамид может назначаться в больших дозах, тогда как азатиоприн является альтернативным 
препаратом для более легких случаев. Для лечения ВН с изменениями «чистого» V класса и нефротической 
протеинурией мы рекомендуем МФК в комбинации с глюкокортикоидами. При достижении положи-
тельной динамики на фоне инициальной терапии последующую иммуносупрессию препаратами МФК 
или азатиоприном рекомендуется проводить в течение, по меньшей мере, 3 лет. Если для инициальной 
терапии применялись препараты МФК, поддерживающая терапия также должна проводиться с исполь-
зованием МФК. При отсутствии эффекта от применения МФК или ЦФ мы рекомендуем перейти с МФК 
на ЦФ и наоборот, или использовать ритуксимаб. При планировании беременности пациентки должны 
быть переведены на разрешенные для беременных препараты без уменьшения объема терапии. Лечение 
ВН у детей и взрослых не различается.

Выводы. Рекомендации по ведению ВН были разработаны на основании изучения доказательной базы 
с последующим достижением консенсуса экспертов.

Objectives. To develop recommendations for the management of adult and paediatric lupus nephritis (LN).
Methods. The available evidence was systematically reviewed using PubMed. A modified Delphi method was used 

to compile questions, elicit expert opinions and reach consensus.
Results. Immunosuppressive treatment should be guided by renal biopsy, and aiming for complete renal response 

(proteinuria <0,5 g/24-hr with normal or near-normal renal function). Hydroxychloroquine is recommended for all 
LN patients. Because of a more favourable efficacy/toxicity ratio, as initial treatment for patients with class III–IVA or 

A/C (±V) LN according to the International Society of Nephrology/Renal Pathology Society 2003 classification, we re-
commend mycophenolic acid (MPA) or low-dose intravenous cyclophosphamide in combination with glucocorticoids. 
In patients with adverse clinical or histological features, cyclophosphamide can be prescribed at higher doses, while 
azathioprine is an alternative for milder cases. For pure class V LN with nephrotic-range proteinuria, we recommend 
MPA in combination with oral glucocorticoids as initial treatment. In patients improving after initial treatment, 
subsequent immunosuppression with MPA or azathioprine is recommended for at least 3 years; in such cases, initial 
treatment with MPA should be followed by MPA. For MPA or cyclophosphamide failures, we recommend switching to 
the other agent, or to rituximab. In anticipation of pregnancy, patients should be switched to appropriate medications 
without reducing the intensity of treatment. There is no evidence to suggest that management of LN should differ in 
children versus adults.

Conclusion. Recommendations for the management of LN were developed using an evidence-based approach fol-
lowed by expert consensus.

Keywords: lupus, glomerulonephritis, chronic kidney disease, pregnancy, paediatric lupus
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Т а б л и ц а  1
Рекомендации по ведению больных с СКВ с поражением почек

Основные положения Среднее 
(СО)

Медиана 
(ИКР)1

1. Показания к выполнению первой биопсии почки при СКВ

Любые признаки поражения почек – в особенности такие изменения в анализах мочи, как повторно 
определяемая протеинурия ≥0,5 г/сут в сочетании с клубочковой гематурией и/или клеточными ци-
линдрами, – должны служить показанием к биопсии почки. В большинстве случаев без биопсии почки 
обойтись невозможно, так как клинические, серологические и лабораторные данные не позволяют 
достаточно точно предсказать результаты биопсии.

9,7 (0,5) 10 (1)

2. Гистологическое исследование почечного биоптата

Рекомендуется использовать классификацию ISN/RPS 2003 и оценивать активные и хронические изме-
нения в клубочках, канальцах и интерстиции и поражение сосудов, ассоциированное с антифосфоли-
пидными антителами/антифосфолипидным синдромом.

9,6 (0,7) 10 (1)

3. Показания и цели иммуносупрессивной терапии волчаночного нефрита

3.1. Начало иммуносупрессивного лечения должно основываться на данных диагностической биопсии 
почки. Применение иммуносупрессивных препаратов рекомендуется при нефрите IIIA или IIIA/C (±V) и 
IVA или IVA/C (±V) класса, а также при нефрите «чистого» V класса, если протеинурия превышает 1 г/сут, 
несмотря на оптимальное использование блокаторов ренин-ангиотензин-альдостероновой системы.

9,4 (0,7) 10 (1)

3.2. Основной задачей лечения волчаночного нефрита является длительное сохранение функции по-
чек, предотвращение обострений заболевания, минимизация побочных эффектов и улучшение качес-
тва жизни и выживаемости больных. Целью лечения следует считать достижение полного почечного 
ответа с соотношением белка/креатинина мочи <50 мг/ммоль и нормальной или близкой к нормаль-
ной (в пределах 10% от нормальной СКФ, если ранее функция была нарушена) почечной функцией. 
Частичный почечный ответ определяется как снижение протеинурии на ≥50% от исходного и до суб-
нефротического уровня, с нормальной или близкой к нормальной почечной функцией. Желательно, 
чтобы эффект был достигнут в течение 6 месяцев, и не позже 12 месяцев от начала терапии.

9,6 (0,8) 10 (1)

4. Лечение волчаночного нефрита у взрослых

Инициальная терапия

4.1. Пациентам с волчаночным нефритом IIIA или IIIA/C (±V) и IVA или IVA/C (±V) класса в качестве иници-
альной терапии рекомендуется применение микофеноловой кислоты (МФК) (микофенолата мофетила 
[ММФ] в целевой дозе 3 г/сут в течение 6 месяцев, или микофенолата натрия в эквивалентной дозе), или 
малых доз циклофосфамида (ЦФ) внутривенно (суммарная доза 3 г в течение 3 месяцев) в сочетании с 
глюкокортикоидами, эти виды лечения характеризуются наилучшим коэффициентом эффективности/
токсичности.

9,3 (0,8) 9 (1)

4.2. У пациентов с неблагоприятными прогностическими факторами (острое нарушение функции по-
чек, большой объем клеточных полулуний и/или фибриноидного некроза) могут быть использованы 
те же режимы, но ЦФ может применяться в более высоких дозах – (0,75–1 г/м2) ежемесячно в течение 
6 месяцев или внутрь (2–2,5 мг/кг/сут) в течение 3 месяцев.

8,8 (1,3) 9 (2)

4.3. Для повышения эффективности и снижения кумулятивной дозы глюкокортикоидов инициальная 
терапия должна проводиться с назначением в/в «пульсов» метилпреднизолона в дозе 500–750 мг в те-
чение 3 последовательных дней и затем преднизона внутрь 0,5 мг/кг/сут в течение 4 недель с постепен-
ным снижением до ≤10 мг/сут к 4–6 месяцам.

9,0 (1,1) 9 (2)

4.4. При нефрите «чистого» V класса с нефротической протеинурией в качестве инициальной терапии 
с оптимальным коэффициентом эффективности/токсичности может использоваться МФК (ММФ в це-
левой дозе 3 г/сут в течение 6 месяцев) в сочетании с преднизоном внутрь (0,5 мг/кг/сут). ЦФ, ингиби-
торы кальциневрина (циклоспорин, такролимус) или ритуксимаб рекомендуются в качестве альтерна-
тивных вариантов лечения или у больных, не отвечающих на стандартную терапию.

8,9 (1,2) 9 (2)

4.5. Азатиоприн (2 мг/кг/сут) может рассматриваться в качестве альтернативы МФК или ЦФ у отдель-
ных больных без неблагоприятных прогностических факторов (см. 4.2) или в тех случаях, когда эти 
препараты противопоказаны, непереносимы или недоступны. Применение азатиоприна ассоциирова-
но с повышенным риском развития обострений.

8,6 (1,3) 9 (2)

Последующая терапия

4.6. У пациентов с положительной динамикой на фоне инициальной терапии последующую иммуно-
супрессию рекомендуется проводить МФК в меньших дозах (целевая доза ММФ 2 г/сут) или АЗА (2 мг/
кг/сут) в сочетании с низкими дозами преднизона (5–7,5 мг/сут) в течение как минимум 3 лет. После 
этого может быть предпринята попытка постепенной отмены препаратов, начиная с преднизона.

9,4 (0,9) 10 (1)

4.7. Пациенты, которые ответили на инициальную терапию МФК, должны и далее получать МФК, за ис-
ключением тех случаев, когда планируется беременность, в таких случаях больных следует переводить 
на азатиоприн как минимум за 3 месяца до наступления беременности.

9,4 (0,8) 10 (1)

4.8. Ингибиторы кальциневрина могут применяться при нефрите «чистого» V класса. 9,1 (1,2) 10 (2)
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Основные положения Среднее 
(СО)

Медиана 
(ИКР)1

Рефрактерные формы заболевания

4.9. В случае неуспешного лечения МФК или ЦФ, т. е. при недостаточном эффекте (см. 3.2) или при 
выраженных побочных действиях препаратов, мы рекомендуем переводить пациентов с МФК на ЦФ, 
или с ЦФ на МФК, или назначать ритуксимаб.

9,2 (1,0) 10 (1)

5. Сопутствующая терапия у пациентов с волчаночным нефритом

5.1. Ингибиторы АПФ или блокаторы рецепторов ангиотензина показаны пациентам с протеинурией 
(соотношение белок/креатинин мочи >50 мг/ммоль) или гипертензией.

9,7 (0,8) 10 (0)

5.2. Снижение холестерина с помощью статинов показано при персистирующей дислипидемии (целе-
вое значение ЛНП 2,58 ммоль/л [100 мг/дл]).

9,2 (1,3) 10 (1)

5.3. Гидроксихлорохин рекомендуется для улучшения исходов, снижения вероятности обострений 
и ограничения кумулятивного почечного и сердечно-сосудистого повреждения.

9,3 (1,7) 10 (1)

5.4. Следует рассматривать возможность применения ацетилсалициловой кислоты у пациентов с ан-
тифосфолипидными антителами, а также препаратов кальция и витамина D и иммунизацию убитыми 
вакцинами, так как это может способствовать уменьшению коморбидных состояний, ассоциирован-
ных как с самим заболеванием, так и с лечением.

9,3 (1,3) 10 (1)

5.5. Следует рассматривать присоединение антикоагулянтной терапии при нефротическом синдроме 
с альбумином сыворотки <20 г/л, особенно если НС персистирует или имеются антифосфолипидные 
антитела.

9,2 (1,1) 10 (1)

6. Мониторирование и прогноз при волчаночном нефрите

6.1. При активном волчаночном нефрите мониторинг следует осуществлять регулярно, с оценкой на 
каждом визите веса тела, артериального давления, сывороточного креатинина и рСКФ, сывороточ-
ного альбумина, протеинурии, мочевого осадка (микроскопия), уровня С3 и С4 сыворотки, антител к 
двуспиральной ДНК и показателей общего анализа крови. Антифосфолипидные антитела и липидный 
профиль должны быть исследованы в начале лечения и затем мониторироваться периодически.

9,3 (0,9) 10 (1)

6.2. Изменения уровня сывороточного креатинина (рСКФ), протеинурии, уровня гемоглобина и арте-
риального давления являются предикторами отдаленных исходов при волчаночном нефрите.

9,2 (1,2) 10 (1)

6.3. Осмотры пациентов должны проводиться каждые 2–4 недели в течение первых 2–4 месяцев после 
установки диагноза или возникновения обострения, и в последующем в зависимости от ответа на тера-
пию. В дальнейшем мониторирование почечной и экстраренальной активности должно проводиться 
каждые 3–6 месяцев на протяжении всей жизни больного.

9,1 (1,4) 10 (1)

6.4. В некоторых случаях может оказаться необходимым выполнение повторной биопсии почки – 
при ухудшении течения или рефрактерности к иммуносупрессивным или биологическим видам тера-
пии (отсутствие снижения протеинурии на ≥50%, персистирование протеинурии в течение более чем 
1 года и/или снижение СКФ), при обострении, для подтверждения изменения или прогрессии гистоло-
гического класса ВН и изменений индексов хронизации и активности, для получения информации о 
прогнозе и выявления других видов патологии почек.

9,2 (1,4) 10 (1)

7. Ведение больных с терминальной ХПН при волчаночном нефрите

7.1. У пациентов с волчанкой могут использоваться все виды заместительной почечной терапии, 
но при проведении перитонеального диализа у больных, продолжающих получать иммуносупрессию, 
может быть повышен риск инфекционных осложнений, а при гемодиализе у больных с антифосфоли-
пидными антителами может быть повышен риск тромбозов сосудистого доступа.

9,5 (0,8) 10 (1)

7.2. Трансплантация может быть выполнена в тех случаях, когда активность волчанки отсутствует или 
выражена минимально в течение не менее чем 3–6 месяцев, наилучшие результаты достигаются при 
пересадке почки от живого донора или при преэмптивной трансплантации. При подготовке к транс-
плантации необходимо обследовать больных на наличие антифосфолипидных антител, так как их 
присутствие ассоциировано с повышенным риском сосудистого повреждения пересаженной почки.

9,4 (0,9) 10 (1)

8. АФС-ассоциированная нефропатия при СКВ

У пациентов с волчанкой и АФС-ассоциированной нефропатией следует рассматривать дополнитель-
ное применение гидроксихлорохина и/или антиагрегантно-антикоагулянтной терапии.

9,0 (1,4) 9 (2)

9. Волчаночный нефрит и беременность

9.1. Беременность можно планировать у пациенток со стабильным течением волчаночного нефрита 
и соотношением белок/креатинин мочи <50 мг/ммоль в течение предшествующих 6 месяцев, жела-
тельно с СКФ >50 мл/мин. Допустимо применение таких препаратов, как гидроксихлорохин, и при 
необходимости преднизона в небольших дозах, азатиоприна и/или ингибиторов кальциневрина. 
Если планируется беременность, объем терапии снижать не следует. В период беременности следует 
рассматривать возможность применения ацетилсалициловой кислоты для снижения риска преэклам-
псии. Пациенток следует наблюдать не реже 1 раза в 4 недели, желательно чтобы наблюдение осущест-
вляли специалисты – терапевты и акушеры.

9,3 (1,0) 10 (1)
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Основные положения Среднее 
(СО)

Медиана 
(ИКР)1

9.2. Лечение обострений волчаночного нефрита, возникших в период беременности, следует осущест-
влять указанными выше разрешенными препаратами, в зависимости от тяжести обострения.

9,0 (1,5) 10 (2)

10. Ведение волчаночного нефрита у детей

Волчаночный нефрит у детей протекает тяжелее, чем нефрит, развившийся у взрослых пациентов, 
чаще возникает в дебюте и приводит к более значительным повреждениям, но его диагностика, ведение 
и мониторирование не отличаются от таковых у взрослых пациентов. Очень важно наличие координи-
рованных программ перевода больных под наблюдение «взрослых» специалистов с целью согласова-
ния лечения и оптимизации отдаленных исходов.

9,6 (0,7) 10 (1)

1 Цифрами показаны среднее значение (стандартное отклонение [СО]) и медиана (интерквартильный размах [ИКР]) уровня 
согласованности рекомендаций между экспертами. Показатель 10 соответствует наиболее высокому уровню согласованности.

Сокращения: СКФ – скорость клубочковой фильтрации.

Т а б л и ц а  2
Категории доказательности и сила рекомендаций1

Рекомендация Уровень 
доказа-

тельности

Сила 
рекомен-

дации

1. Показания к первой биопсии почки

• Диагностически значимый мочевой синдром (протеинурия ≥0,5 г/сут, особенно в сочетании 
с клубочковой гематурией и/или клеточными цилиндрами) 2 C

• Клинические, серологические и лабораторные данные недостаточно коррелируют с гистологи-
ческими данными 2 B

2. Морфологическая оценка почечного биоптата

• Предпочтительно использовать классификацию ISN/RPS 2003 2 C

• Прогностическая значимость изменений в клубочках 1 A

• Прогностическая значимость индексов активности и хронизации 1 A

• Прогностическая значимость тубулоинтерстициальных изменений 2 B

• Прогностическая значимость изменений, ассоциированных с антифосфолипидными антителами 3 C

3. Показания к иммуносупрессивной терапии и стратегия лечения

• Требуется биопсия почки – C

• Иммуносупрессия при нефрите IIIA или IIIA/C (±V) и IVA или IVA/C (±V) класса 1 A

• Иммуносупрессия при нефрите V класса с протеинурией >1 г/сут 4 C

• Цели терапии: сохранение почечной функции, предупреждение обострений, минимизация по-
бочных эффектов лечения и улучшение качества жизни и выживаемости – C

• Прогностическая значимость полного почечного ответа (соотношение белок/креатинин мочи 
<50 мг/моль и нормальная или близкая к нормальной СКФ) 1 B

• Прогностическая значимость частичного почечного ответа (снижение протеинурии на ≥50% и 
нормальная или близкая к нормальной СКФ) 1 B

4. Лечение волчаночного нефрита у взрослых

• IIIA или A/C (±V) и IVA или A/C (±V) класс: глюкокортикоиды плюс

– микофеноловая кислота (МФК)
– низкие дозы циклофосфамида (ЦФ) внутривенно

1
1

A2

B

• При наличии прогностически неблагоприятных клинических/гистологических факторов: глю-
кокортикоиды плюс

– МФК
– низкие дозы ЦФ внутривенно
– высокие дозы ЦФ внутривенно
– ЦФ внутрь

2
4
1
3

B
C
A
B
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Рекомендация Уровень 
доказа-

тельности

Сила 
рекомен-

дации

• Использование глюкокортикоидов:

– три последовательных «пульса» метилпреднизолона в дозе 500–750 мг
– затем преднизон внутрь 0,5 мг/кг/сут в течение 4 недель с последующим постепенным сниже-
нием дозы

3
–

C
C

• Нефрит «чистого» V класса с нефротической протеинурией: глюкокортикоиды плюс

– МФК
– высокие дозы ЦФ внутривенно
– циклоспорин (более высокий риск рецидивов нефротического синдрома)
– такролимус
– ритуксимаб

2
2
2
3
4

B
A
A
B
C

• Использование азатиоприна (АЗА) при волчаночном нефрите

– у отдельных больных в отсутствие неблагоприятных клинических и гистологических прогнос-
тических факторов

♦ нефрит III–IV класса
♦ нефрит V класса (без нефротической протеинурии)

– если МФК или ЦФ противопоказаны, непереносимы или недоступны
– ассоциировано с более высоким риском обострений

2
4
–
2

B
C
C
B

• Последующая иммуносупрессия при нефрите III–IV или V класса:

– МФК или АЗА в сочетании с низкими дозами глюкокортикоидов
– если индукция проводилась МФК и была успешной – продолжить МФК
– АЗА предпочтителен, если планируется беременность
– длительность иммуносупрессивной терапии: не менее 3 лет
– после этого может быть предпринята попытка постепенной отмены терапии, начиная с глюко-
кортикоидов

1
–
–
3
–
4

A
C
C
C
C
C

• Лечение МФК или ЦФ неэффективно:

– перейти с МФК на ЦФ
– перейти с ЦФ на МФК
– добавить ритуксимаб или перейти на него

4
4
4

C
C
C

5. Сопутствующая терапия

• Ингибиторы АПФ или БРА при протеинурии или гипертензии 2 B

• Снижение холестерина с помощью статинов при персистирующей дислипидемии – C

• Гидроксихлорохин 3 C

• Ацетилсалициловая кислота у пациентов с антифосфолипидными антителами – C

• Витамин D и препараты кальция – C

• Иммунизация убитыми вакцинами – C

• Антикоагулянтная терапия при нефротическом синдроме с уровнем сывороточного альбумина 
<20 г/л – C

6. Мониторирование и прогноз при волчаночном нефрите

• Креатинин сыворотки и СКФ, протеинурия, микроскопия осадка для определения активности – C

• Вес тела и измерение артериального давления для оценки активности и ответа на терапию – C

• Диагностическая значимость:

– C3 в сыворотке
– C4 в сыворотке
– антител к двуспиральной ДНК в сыворотке
– общего анализа крови
– сывороточного альбумина

2
2
2
3
3

B
B
B
C
C

• Прогностическая значимость:

– антифосфолипидных антител
– липидов сыворотки

2
2

B
B

• Прогностическая значимость динамики:

– сывороточного креатинина/СКФ
– протеинурии
– гемоглобина
– артериального давления

1
1
2
1

A
A
B
A
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Рекомендация Уровень 
доказа-

тельности

Сила 
рекомен-

дации

• Частота мониторинга:

– каждые 2–4 недели в течение первых 2–4 месяцев с момента установки диагноза или развития 
обострения
– не реже чем каждые 3–6 месяцев на протяжении всей последующей жизни

–
–

C
C

• Повторная биопсия почки:

– обеспечивает полезную информацию при ухудшении течения, рефрактерности к лечению или 
обострении
– данные биопсии обладают большой прогностической значимостью

3
2

C
B

7. Терминальная ХПН при СКВ

• Все методы заместительной почечной терапии могут применяться и достаточно безопасны 2 B

• У пациентов на перитонеальном диализе повышен риск инфекционных осложнений 2 B

• При наличии антифосфолипидных антител повышен риск тромбозов сосудистого доступа 3 C

• Трансплантация:

– исходы лучше при отсутствии активности или минимальной активности волчанки в течение 
3–6 месяцев
– исходы лучше при использовании почек от живых доноров по сравнению с трупными
– исходы лучше при выполнении преэмптивной трансплантации
– у пациентов с антифосфолипидными антителами повышен риск сосудистых осложнений

3
2
3
2

C
B
C
B

8. Лечение АФС-ассоциированной нефропатии

• Гидроксихлорохин – C

• Антиагреганты/антикоагулянты – C

9. Волчаночный нефрит и беременность

• Безопасна при неактивной СКВ с соотношением белок/креатинин мочи <50 мг/моль в течение 
предшествующих 6 месяцев

– Желательна СКФ более 50 мл/мин
2
–

B
C

• Безопасны и эффективны следующие препараты:
– гидроксихлорохин
– низкие дозы преднизолона
– азатиоприн
– ингибиторы кальциневрина

3
4
4
4

B
C
C
C

• Интенсивность терапии не должна уменьшаться в связи с предстоящей беременностью – C

• Назначение ацетилсалициловой кислоты с целью уменьшения риска преэклампсии 3 C

• Обследование каждые 4 недели, желательно с осмотром терапевта и акушера – C

• Лечение обострений нефрита может проводиться вышеперечисленными безопасными препара-
тами, а также ингибиторами кальциневрина, внутривенным иммуноглобулином, иммуноадсорбци-
ей и плазмообменами – C

10. Волчаночный нефрит у детей

• Встречается чаще, чем при развитии СКВ во взрослом возрасте 1 A

• Протекает тяжелее с более значительными повреждениями по сравнению с развитием заболева-
ния у взрослых 2 B

• Мониторинг такой же, как у взрослых 3 C

• Лечение такое же, как у взрослых 3 C

• Большое значение имеют координированные программы перевода больных к «взрослым» специ-
алистам – C

1 Качество доказательной базы имеет градации 1–4, а сила рекомендаций – градации A–C.
2 MФК подразумевает или микофенолата мофетил (ММФ), или кишечно-растворимую форму микофенолата натрия в эквивален-

тной дозе на основании имеющихся данных о сравнительной эффективности этих препаратов. В большинстве контролируемых 
исследований ВН использовался ММФ.
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клеточными цилиндрами – являются показанием к био-
псии. Клинические, серологические и лабораторные 
данные не позволяют точно предсказать гистологиче-
ские находки. Несмотря на то что наиболее значимые 
гистологические изменения обычно выявляются при 
выраженной протеинурии, выполнение биопсии почки 
целесообразно также в случаях изолированной персис-
тирующей клубочковой гематурии и изолированной 
лейкоцитурии (при исключении других ее причин, 
таких как инфекция и лекарственное повреждение) [3, 
4]. Биопсия почки показана также и в редких случаях 
развития почечной недостаточности при отсутствии 
изменений в анализах мочи.

Низкая скорость клубочковой фильтрации (СКФ) 
ассоциирована с хроническими изменениями, выявляе-
мыми при гистологическом исследовании, и с ускорен-
ным дальнейшим снижением СКФ [5–9]. В клинической 
практике приемлемы традиционные методы расчета 
СКФ, такие как формулы Кокрофта–Голта и MDRD у 
взрослых, и формула Шварца у детей, хотя они и не 
полностью валидированы для СКВ [10, 11]. При СКФ 
<30 мл/мин необходимость биопсии почки диктует-
ся нормальными размерами почек (>9 см в длину у 
взрослых) и/или очевидными признаками активности 
почечного процесса, в особенности наличием про-
теинурии и активного мочевого осадка (измененных 
эритроцитов – клубочковая гематурия, лейкоцитов и/
или клеточных цилиндров). Биопсию, если к тому нет 
противопоказаний, следует выполнять в течение перво-
го месяца с момента начала заболевания, желательно до 
начала применения иммуносупрессивных препаратов 
[12–14]. Вместе с тем в тех случаях, когда биопсия почки 
не может быть выполнена быстро, лечение высокими 
дозами глюкокортикоидов откладывать не следует.

Морфологическая оценка  
почечного биоптата

Мы рекомендуем пользоваться классификационной 
системой Международного общества нефрологов/
Общества почечных морфологов 2003 г. [15–17] с 
оценкой активных и хронических изменений клубоч-
ков, канальцев и интерстиция [18–21] и сосудистых 
изменений, ассоциированных с антифосфолипидными 
антителами/антифосфолипидным синдромом [22, 23]. 
Адекватный по объему столбик почечной ткани, содер-
жащий ≥8 клубочков, должен быть исследован методом 
световой микроскопии [15, 24] с окраской гематокси-
лин-эозином, PAS, трихомом по Масону и серебрением. 
Рекомендуется проводить также иммунофлюоресцен-
тное или иммуногистохимическое исследование для 
выявления депозитов иммуноглобулинов и компле-
мента (необходимо определять иммуноглобулины G, 
A, M, а также C3, C1q, κ и λ легкие цепи) [12, 21, 25, 26]. 
Электронная микроскопия облегчает распознавание 
пролиферативных и мембранозных изменений и при 
возможности также должна быть выполнена [19, 27–29].

Показания и цели  
иммуносупрессивной терапии при ВН

Основной задачей лечения является длительное 
поддержание сохранной почечной функции и пре-

дупреждение обострений при отсутствии осложнений 
терапии, а также улучшение качества жизни и выжива-
емости больных. Основой лечения является совместно 
принятое пациентом и врачом решение. Иммуносуп-
рессивная терапия, как правило, не показана при ВН с 
изменениями I и VI класса при отсутствии внепочечных 
признаков активности волчанки [30–32].

Целью лечения является полный почечный ответ 
(полная ремиссия), который определяется как дости-
жение соотношения белок/креатинин мочи <50 мг/
ммоль (при более грубой оценке этому эквивалентна 
протеинурия <0,5 г/сут) с нормальной или близкой к 
норме СКФ (в переделах 10% ниже нормальной СКФ, 
если ранее СКФ была снижена). Частичный почечный 
ответ (частичная ремиссия) определяется как снижение 
протеинурии до ≥50% от исходной с достижением суб-
нефротического уровня, с нормальной или близкой к 
норме СКФ. Желательно достижение ответа в течение 
6 месяцев и не позднее 12 месяцев от начала инициаль-
ной терапии [9, 33–35]. Под улучшением понимается 
любая степень снижения протеинурии и нормализация 
или стабилизация СКФ. Несмотря на то что частичный 
ответ ассоциирован с худшим, по сравнению с полным 
ответом, прогнозом [34, 36, 37], его достижение может 
считаться приемлемым результатом в тех случаях, когда 
все возможности терапии исчерпаны или никакое лече-
ние не может проводиться вследствие индивидуальной 
непереносимости.

После достижения ответа на инициальную терапию 
могут развиваться обострения в виде нарастания проте-
инурии или формирования нефротического синдрома, 
последний неблагоприятно сказывается на почечных 
исходах [34, 37–39]. Обострения нефритического син-
дрома проявляются повышением сывороточного кре-
атинина ≥30% от исходного уровня, регистрируемым 
при повторных исследованиях (или снижением СКФ 
≥10%), и/или появлением активного мочевого осадка 
с нарастанием клубочковой гематурии до ≥10 эритро-
цитов в поле зрения (независимо от изменений уровня 
протеинурии). Под протеинурическим обострением 
понимается удвоение (при повторных исследовани-
ях) соотношения белка/креатинина мочи до >100 мг/
ммоль после полной ремиссии и до >200 мг/ммоль – 
после частичной ремиссии [34, 37, 38].

Лечение взрослых пациентов с ВН

Инициальная терапия. Лечение пациентов с ВН 
должно по возможности осуществляться в центрах, 
располагающих опытом в этой области [40]. Ранние 
исследования по применению иммуносупрессивных 
препаратов показали, что для выявления различий в 
частоте неблагоприятных исходов, таких как удвое-
ние сывороточного креатинина, терминальная ХПН 
(тХПН) и смерть, большое значение имеет длительность 
наблюдения (более 5 лет) [41–43]. При этом небла-
гоприятные исходы развиваются достаточно редко 
и могут наблюдаться лишь на поздних стадиях ВН. 
«Промежуточные» исходы, такие как почечный ответ 
и обострения ВН, которые развиваются у большинства 
больных в течение первых двух лет после начала ини-
циальной терапии, коррелируют с неблагоприятными 
исходами, выявляемыми при длительном наблюдении, 

Совместные рекомендации EULAR  и ERA-EDTA по ведению волчаночного нефрита у взрослых и детей
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и обычно используются в качестве конечных точек 
при проведении исследований [9, 33–35, 37–39, 44]. 
Однако эти корреляции не гарантируют, что «проме-
жуточные» исходы являются суррогатными для всех 
больных, у некоторых пациентов могут возникать не-
благоприятные отдаленные исходы, не совпадающие 
с «промежуточными».

К настоящему времени данные о длительном наблю-
дении при применении МФК отсутствуют (табл. 3). Тем 
не менее результаты исследования ALMS [45], самого 
крупного исследования ВН, показали, что частота 
благоприятных ответов на 6-месячную терапию МФК 
(целевая доза микофенолата мофетила [ММФ] 3 г/сут) 
и циклофосфамидом (ЦФ) внутривенно (ежемесячные 
«пульсы» в дозе 0,5–1 г/м2) сопоставима. Эти данные, а 
также простота применения ММФ и более благоприят-
ный профиль в отношении гонадотоксичности [46–48], 
дают основания рекомендовать МФК для инициальной 
терапии в большинстве случаев ВН III–IV класса. Доказа-
тельная база, накопленная в трансплантологии [49, 50], 
и единственное рандомизированное контролируемое 
исследование (РКИ), выполненное у больных с ВН 
[51], позволяют полагать, что эффективность ММФ и 
кишечно-растворимой формы натриевой соли мико-
феноловой кислоты (к-рМФК), по всей вероятности, 
одинакова. В настоящее время и до тех пор, пока не бу-
дет произведена дальнейшая валидация, рабочая группа 
полагает, что в лечении ВН могут быть использованы 
оба препарата МФК и что доза к-рМФК 720 мг пример-
но эквивалентна дозе ММФ 1 г. Мы также рекомендуем 
низкие дозы ЦФ внутривенно (суммарная доза 3 г  

в течение 3 месяцев) в сочетании с глюкокортикоидами 
(0,5 мг/кг/сут) в качестве инициальной терапии ВН 
III–IV (±V) классов для представителей белой расы на 
основании лучшего соотношения эффективности/ток-
сичности этой схемы по сравнению с более высокими 
дозами ЦФ [44, 52].

Единственное РКИ у пациентов с «чистым» V клас-
сом ВН показало, что сочетание глюкокортикоидов 
с внутривенным ЦФ (6 пульсов, проводимых 1 раз в 
2 месяца в дозе 0,5–1 г/м2) было более эффективным, 
чем применение одних только глюкокортикоидов. 
Комбинация глюкокортикоидов с циклоспорином 
также была эффективной, но частота рецидивов 
нефротического синдрома при использовании цик-
лоспорина была значительно выше по сравнению с 
ЦФ [53]. Кроме того, совместный анализ подгрупп с 
«чистым» V классом ВН в двух других РКИ показал, что 
антипротеинурический эффект МФК и высоких доз 
ЦФ внутривенно у этих больных оказался сопостави-
мым [54]. Экстраполируя данные этих исследований и 
учитывая более благоприятный у МФК по сравнению с 
ЦФ профиль гонадотоксичности, мы рекомендуем МФК 
для инициальной терапии в большинстве случаев ВН 
V класса с нефротической протеинурией. Эффектив-
ность режима с применением низких доз ЦФ при ВН 
V класса не исследовалась.

Анализ подгрупп пациентов в исследовании ALMS 
показал, что МФК наиболее эффективна у пациентов 
африканского происхождения [45, 55], однако для того 
чтобы рекомендовать предпочтительное использо-
вание МФК у этих больных, необходимо дальнейшее 
подтверждение этих данных. Post-hoc-анализ резуль-
татов лечения у 32 пациентов с исходной СКФ <30 мл/
мин/1,73 м2 в исследовании ALMS [45] и данные двух 
контролируемых исследований у больных с тяжелы-
ми по гистологическим данным формами ВН [56, 57] 
говорят в пользу применения МФК у пациентов с на-
рушением функции почек или с полулуниями. Однако, 
по данным РКИ, проводившегося с включением только 
пациентов с тяжелым нефритом (СКФ 25–80 мл/мин 
или с полулуниями/некрозами в >25% клубочков), эф-
фективными оказались лишь высокие дозы ЦФ внутри-
венно [58]. Данные РКИ [59] и 10-летнего наблюдения 
[60] дают основания полагать, что азатиоприн также 
может применяться при ВН III–IV класса, но поскольку 
при этом возрастает риск почечных обострений (от-
носительный риск 4,5), рабочая группа рекомендует 
использовать этот вид лечения только в легких случаях 
(сохранная функция почек и отсутствие неблагоприят-
ных гистологических признаков).

Рекомендации по внутривенному введению ме-
тил-преднизолона (в/в МП) в виде «пульсов» с целью 
снижения кумулятивной дозы глюкокортикоидов в 
инициальный период терапии и уменьшения побоч-
ных эффектов экстраполированы из контролируе-
мых исследований [43, 52, 61, 62]. Более высокие дозы 
глюкокортикоидов (преднизон внутрь 0,7–1 мг/кг/
сут) могут использоваться при тяжелых формах ВН и 
тяжелых экстраренальных проявлениях волчанки или 
в тех случаях, когда в/в МП недоступен или противопо-
казан. Клинический опыт позволяет предполагать, что 
повторные курсы из трех последовательных «пульсов» 
в/в МП могут применяться в тех случаях, когда в течение 

Т а б л и ц а  3
Планирование дальнейших исследований

• Специальные тренинги для почечных морфологов с це-
лью улучшения качества интерпретации данных биопсии 
при волчаночном нефрите и достижения согласия между 
морфологами при оценке конкретных случаев

• Дальнейшее выявление и валидация биомаркеров, наилуч-
шим образом отражающих морфологические изменения 
и активность, и тяжесть почечного процесса

• Получение данных об эффективности и безопасности 
применения микофеноловой кислоты при длительном 
(более 5 лет) наблюдении

• Получение данных, которые бы позволили сформиро-
вать рекомендации о продолжении иммуносупрессивной 
терапии более 3 лет

• Определение роли добавления ингибиторов кальцинев-
рина, ритуксимаба или белимумаба к стандартным схемам 
иммуносупрессивной терапии при остаточных явлениях 
почечного заболевания

• Получение дополнительных данных об изменениях схем 
лечения при отсутствии эффекта

• Проведение крупных исследований с длительным перио-
дом наблюдения для оценки прогностической значимости 
АФС-ассоциированной нефропатии и наличия антифосфо-
липидных антител при волчаночном нефрите

• Проведение контролируемых исследований для оцен-
ки роли антиагрегантной/антикоагулянтной терапии 
при АФС-нефропатии

• Проведение РКИ волчаночного нефрита у детей с очень 
длительным (более 10–15 лет) периодом наблюдения для 
полной оценки влияния различных стратегий и методов 
лечения на пациентов детского возраста
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первых 3 месяцев терапии не удается достичь положи-
тельной динамики.

При ВН II класса с протеинурией >1 г/сут, сохраня-
ющейся, несмотря на блокаду ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (РААС), особенно если имеется 
также клубочковая гематурия, мы рекомендуем низкие 
или средние дозы глюкокортикоидов (преднизон 
0,25–0,5 мг/кг/сут) в виде монотерапии или при необ-
ходимости с добавлением азатиоприна (1–2 мг/кг/сут) 
в качестве стероид-сберегающего агента. Применение 
глюкокортикоидов или глюкокортикоидов в комбина-
ции с иммуносупрессантами может рассматриваться и 
в случаях ВН I класса с признаками подоцитопатии по 
данным электронной микроскопии (болезнь мини-
мальных изменений) [63, 64] или интерстициального 
нефрита [65, 66].

Последующая терапия. При достижении поло-
жительного эффекта инициальной терапии с целью 
консолидации почечного ответа и предотвращения 
осложнений мы рекомендуем проведение последующей 
иммуносупресии. В европейской когорте пациентов 
азатиоприн и МФК, применявшиеся после инициаль-
ного лечения низкими дозами ЦФ внутривенно, оказа-
лись эквивалентными по эффективности [67]. Однако 
более крупное РКИ, в котором инициальное лечение 
осуществлялось МФК или ЦФ внутривенно (ежемесяч-
ные «пульсы» 0,5–1 г/м2), а последующее, при наличии 
ответа на инициальную терапию – МФК или азатиоп-
рином, выявило различия в пользу МФК [68]. В этом 
исследовании при использовании МФК как в период 
инициальной, так и последующей терапии отмечена 
большая его эффективность по сравнению с последу-
ющим применением азатиоприна после инициальной 
терапии МФК. Поэтому рабочая группа рекомендует 
продолжать применение МФК, если в инициальном 
периоде этот препарат был эффективен. Применение 
ингибиторов кальциневрина может рассматриваться 
в отдельных случаях при сохранной функции почек, 
эта рекомендация основана на данных нескольких 
РКИ [69–71]. ЦФ внутривенно в виде ежеквартальных 
«пульсов» также может использоваться в отдельных 
случаях [43, 58, 72], но кумулятивная доза ЦФ должна 
быть минимизирована, особенно у женщин в связи с 
риском аменореи и бесплодия [73], а также у мужчин, 
если они планируют иметь детей.

Данных, позволяющих давать рекомендации по про-
должительности лечения более трех лет, в настоящее 
время нет [67, 68]; более длительное лечение должно 
быть индивидуализировано, и следует стремиться в пер-
вую очередь постепенно отменять глюкокортикоиды, а 
затем уже иммуносупрессанты. Попытка постепенного 
титрования дозы может быть предпринята с целью до-
стижения наилучшего соотношения эффективности и 
риска. Для уменьшения токсичности часто возникает 
необходимость титрования дозы МФК (доза 1–2 г/сут 
может быть вполне эффективна при длительном при-
менении). В настоящее время проводятся исследования, 
касающиеся мониторирования концентрации МФК в 
крови для уменьшения побочных эффектов и повы-
шения эффективности [74–76], однако необходимость 
такого мониторирования следует рассматривать лишь 
при СКФ <30 мл/мин.

Рефрактерные формы заболевания. Для дости-
жения полного почечного ответа может потребовать-
ся до двух лет, лишь <30–40% пациентов достигают 
такого эффекта в течение первых 6 месяцев лечения 
[48, 59]. Перевод на альтернативные схемы лечения 
рекомендуется в тех случаях, когда не отмечается ника-
кого улучшения в течение 3–4 месяцев, или в течение 
6–12 месяцев не развивается частичный ответ, или же 
после двух лет лечения не достигнут полный ответ. 
Пациенты, не ответившие на МФК или ЦФ, согласно 
данным неконтролируемых исследований, могут быть 
переведены с МФК на ЦФ, или с ЦФ на МФК [77, 78], 
либо может быть назначен ритуксимаб (антитела про-
тив CD20) в качестве дополнительного препарата или 
в виде монотерапии [79, 80]. Кроме того, могут приме-
няться ингибиторы кальциневрина (циклоспорин A, 
такролимус) [81–83], внутривенный иммуноглобулин 
[84], плазмообмены (при быстропрогрессирующем 
гломерулонефрите) [49, 85], или иммуноадсорбция у 
больных, не ответивших на другие виды терапии, или 
при непереносимости всех других видов лечения [86, 
87]. Данные, касающиеся лефлюномида, в настоящее 
время ограничены [88].

Сопутствующая терапия  
у больных ВН

Мы рекомендуем контролировать риски сердечно-
сосудистых заболеваний так же, как у пациентов с хро-
нической болезнью почек без СКВ, хотя преимущества 
такого контроля специально для СКВ продемонстриро-
ваны не были [89]. Осложнения хронической почечной 
недостаточности (анемия, сердечно-сосудистые забо-
левания, костно-минеральные нарушения) подлежат 
такому же лечению, как у пациентов без СКВ. Блокаторы 
РААС рекомендуются в качестве препаратов первой 
линии у всех больных (за исключением беременных 
женщин) при наличии значительной протеинурии или 
гипертензии, эта рекомендация основана: a) на доказа-
тельствах антипротеинурического, антигипертензив-
ного и ренопротективного действия этих препаратов 
[90–92]; б) недостатке данных о сравнительной эффек-
тивности других классов антигипертензивных препа-
ратов при ВН. Дозы препаратов следует титровать для 
достижения максимального антипротеинурического 
эффекта с помощью мониторирования артериального 
давления (целевой уровень <130/80 мм рт. ст.), калия 
крови и уровня СКФ. Эпидемиологические исследова-
ния [93, 94] и данные наблюдения в контролируемом 
исследовании [95] показали, что использование гидрок-
сихлорохина ассоциировано с повышением частоты 
почечного ответа, меньшим количеством обострений 
и снижением выраженности почечного повреждения. 
Гидроксихлорохин (6,5 мг/кг/сут или 400 мг/сут, даже 
если эта доза ниже рассчитанной на массу тела) безо-
пасен у пациентов с исходно нормальными данными 
офтальмологического исследования, коррекция дозы 
может потребоваться при СКФ < 30 мл/мин. Ежегодный 
офтальмологический скрининг рекомендуется после 
5 лет лечения, или ранее – в тех случаях, когда имеются 
факторы риска повреждения сетчатки [96]. Согласно 
рекомендациям EULAR, иммунизация пациентов с СКВ 
должна осуществляться убитыми вакцинами [97, 98].

Совместные рекомендации EULAR  и ERA-EDTA по ведению волчаночного нефрита у взрослых и детей
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Мониторирование и прогноз  
при ВН

Пациенты должны регулярно наблюдаться согласно 
рекомендациям EULAR [99], мониторирование включает 
ежегодное исследование мазков отделяемого из влага-
лища и цервикального канала у женщин [100, 101] и у 
пациенток, получающих иммуносупрессивное лечение, 
определение уровня иммуноглобулинов сыворотки 
в начале лечения и затем ежегодно для оценки риска 
инфекционных осложнений. Контроль веса тела, ар-
териального давления, креатинина крови и расчетной 
СКФ, сывороточного альбумина, протеинурии, мо-
чевого осадка (микроскопическая оценка), уровней 
C3/C4 и антител к двуспиральной ДНК в сыворотке и 
показателей общего анализа крови необходимы для 
оценки активности заболевания и ответа на терапию, 
хотя их индивидуальная прогностическая значимость 
в отношении неблагоприятных исходов в каждый кон-
кретный момент времени невелика.

Соотношение белка/креатинина мочи в разовых 
утренних порциях является значимым и воспроиз-
водимым методом оценки протеинурии у детей и 
мониторирования динамики протеинурии у взрос-
лых пациентов [102–104]. Возможно определение 
протеинурии в суточной моче или в моче, собранной 
за 12 часов – в начале лечения и для оценки ответа на 
терапию. Повторное выявление клеточных цилиндров 
обладает чувствительностью и специфичностью >80% 
в отношении почечных обострений [105].

Несмотря на то что уровень C3 в сыворотке в целом 
характеризуется большей чувствительностью, чем C4 
(72–85 и 28–74% соответственно), оба эти исследо-
вания обладают недостаточной специфичностью в 
отношении активного ВН [106, 107]. Диагностическая 
точность определения уровня антител к двуспиральной 
ДНК также невысока, с коэффициентом положительной 
и отрицательной вероятности 1,5–4,8 и 0,3–0,8 соот-
ветственно. Могут применяться как метод Farr, так и 
метод ELISA, хотя первый обеспечивает более высокие 
показатели чувствительности и специфичности [106, 
108–110]. Антитела к C1q [106, 111] и антитела к нуклео-
сомам [112–114] обладают большей чувствительностью 
и специфичностью в отношении активности нефрита, 
но требуется дальнейшая стандартизация и валида-
ция этих методов оценки. Динамика серологических 
показателей является более значимым фактором, чем 
абсолютные показатели, и позволяет подтвердить уже 
возникшее обострение ВН или его угрозу, но повторять 
эти исследования следует не чаще одного раза в месяц. 
В отсутствие протеинурии активные серологические 
признаки (снижение C3/C4 и/или повышение уровня 
антител к двуспиральной ДНК) и/или мочевой осадок 
не могут служить показанием к преэмптивному лече-
нию, но диктуют необходимость более тщательного 
наблюдения за больными. Повторная биопсия почки 
дает дополнительную прогностическую информацию 
[115–118] и может быть полезна для принятия решения 
в отношении методов терапии у пациентов с обостре-
нием нефрита, развившимся после ранее достигнутого 
полного почечного ответа, или у больных с рефрак-
терным течением заболевания. Кроме того, повторные 
биопсии могут проводиться в рамках клинических 

исследований для оценки эффективности терапии и 
изменений шкалы хронизации [8, 119].

Ведение терминальной ХПН  
при ВН

Несмотря на иммуносупрессивную терапию, у 10–
30% больных с ВН в течение 15 лет с момента установки 
диагноза развивается терминальная ХПН. Осложнения 
хронической почечной недостаточности (анемия, 
сердечно-сосудистые заболевания, минерально-кост-
ные нарушения) подлежат такому же лечению, как у 
пациентов без СКВ. У больных с высокой активностью 
заболевания, продолжающих получать иммуносуп-
рессивное лечение, могут развиваться инфекционные 
осложнения (в том числе перитониты), увеличивающие 
заболеваемость и смертность в этой группе пациентов 
[120–123]. Несмотря на то что у большинства больных 
с тХПН на диализе клиническая и серологическая ак-
тивность имеет тенденцию к стиханию [120, 124–126], 
все-таки существует вероятность развития как почеч-
ных, так и экстраренальных обострений волчанки 
[127–130].

Сравнительные исследования [131, 132] и данные об 
отдельных группах пациентов [133, 134] свидетельству-
ют о том, что больные с СКВ могут быть подходящими 
кандидатами для трансплантации почки, если транс-
плантация выполняется при отсутствии или при очень 
низком уровне клинической (а в идеале – и серологи-
ческой) активности волчанки в течение как минимум 
3–6 месяцев [135]. Наилучшие результаты получены 
при трансплантации от живых доноров [136–138] и 
при преэмптивной трансплантации [139]. У пациентов 
с умеренными и высокими титрами антифосфолипид-
ных антител повышен риск тромботических ослож-
нений, и им в порядке предоперационной подготовки 
и после операции могут назначаться антикоагулянты 
[140–143]. Рецидивы ВН в трансплантате с трудом 
поддаются лечению, но вместе с тем редко являются 
причиной потери трансплантата [136, 144, 145].

Нефропатия, ассоциированная 
с антифосфолипидным синдромом (АФС) –  
АФС-ассоциированная нефропатия (АФСН) 

при СКВ

Антифосфолипидные антитела (антитела к кардио-
липину, антитела к β2-гликопротеину I, волчаночный 
антикоагулянт) могут быть ассоциированы с опреде-
ленным типом сосудистой нефропатии (АФСН) с фор-
мированием таких неблагоприятных прогностических 
факторов как гипертензия, нарушение функции почек 
и интерстициальный фиброз [146–149]. Гистологи-
ческие признаки, свойственные АФСН, присутствуют 
у 20–30% больных СКВ [146, 150] и включают в себя 
тромботическую микроангиопатию и хронические 
изменения, такие как гиперплазия интимы, организо-
ванные тромбы с реканализацией, очаговая атрофия 
коры и фиброзная окклюзия артерий/артериол, что 
требует дифференциальной диагностики с тромбо-
тической тромбоцитопенической пурпурой/гемо-
литико-уремическим синдромом и злокачественной 
гипертензией. Несмотря на недостаточное количество 
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доказательств, основанных на контролируемых ис-
следованиях, у таких больных следует рассматривать 
возможность применения гидроксихлорохина и/или 
антиагрегантно-антикоагулянтной терапии в сочета-
нии с иммуносупрессивным лечением при наличии 
нефрита. Пациенты с доказанным АФС должны полу-
чать антикоагулянтную терапию [151].

ВН и беременность

У пациенток с неактивной волчанкой и соотноше-
нием белок/креатинин мочи <50 мг/ммоль в течение 
предшествующих 6 месяцев возможно планирование 
беременности, при этом желательно, чтобы СКФ была 
>50 мл/мин. В идеале ведение беременной женщины 
с ВН должно осуществляться мультидисциплинарной 
командой. Если течение почечного процесса стабиль-
ное, лечение проводится теми же препаратами, кото-
рые являются разрешенными и были рекомендованы 
при консультировании до наступления беременности 
(гидроксихлорохин, преднизолон, азатиоприн). Лече-
ние гидроксихлорохином должно быть начато (или 
продолжено, если оно проводилось ранее) [152, 153] в 
тех случаях, когда требуется прекращение иммуносуп-
рессивной терапии. МФК и ЦФ не должны применяться 
в течение 3 месяцев, а биологические агенты – как 
минимум в течение 4 месяцев (в зависимости от пре-
парата) до зачатия. Контроль артериального давления 
к моменту зачатия должен осуществляться без исполь-
зования блокаторов РААС, так как они обладают тера-
тогенным эффектом в первом триместре. Если это не 
удалось сделать заранее, следует перевести пациентку 
на другие препараты, такие как нифедипин или лабето-
лол, сразу же после подтверждения беременности [154, 
155]. Для снижения риска преэклампсии рекомендуется 
ацетилсалициловая кислота [156]. У больных с АФС 
риск неблагоприятного исхода беременности повы-
шен [154, 157, 158], и у таких пациенток необходимо 
рассмотреть возможность антикоагулянтной терапии 
низкомолекулярными гепаринами и/или применения 
ацетилсалициловой кислоты, в зависимости от аку-
шерских и тромботических осложнений в анамнезе 
[151]. Варфарин должен быть отменен сразу же после 
подтверждения беременности. Пациентки с нефроти-
ческой протеинурией также являются кандидатами для 
проведения антикоагулянтной терапии.

При мониторировании активности следует учиты-
вать, что любое снижение уровней C3/C4 в сыворотке 
беременных с СКВ является значимым, поскольку в 
норме во время беременности эти показатели повы-
шаются [159]; однако прежде чем диагностировать 
обострение почечного процесса, может понадобиться 
дополнительное обследование для исключения преэк-
лампсии [160]. В случаях активного течения заболевания 
или при развитии преэклампсии рекомендуется вести 
больных совместно с акушерами [158]. Необходимо в 
обязательном порядке тщательное наблюдение в после-
родовом периоде в связи с риском обострения заболе-
вания. Помимо разрешенных при стабильном течении 
ВН препаратов в рефрактерных случаях возможно при-
менение ингибиторов кальциневрина, внутривенного 
иммуноглобулина и выполнение плазмообменов – в 
зависимости от тяжести заболевания [156, 161].

Ведение ВН у детей

Риск поражения почек при СКВ у детей выше, чем 
у взрослых (отношение шансов 1,5–2,4), и нефрит 
часто является основным клиническим проявлением в 
дебюте заболевания при «детской» волчанке. Помимо 
повышения артериального давления, лихорадки, лим-
фаденопатии, кожных и суставных проявлений [162], 
течение СКВ у детей с ВН характеризуется длительно 
сохраняющейся активностью заболевания. Соответ-
ственно, иммуносупрессивная терапия проводится в 
более интенсивном режиме и наносит больший вред, 
чем у взрослых пациентов, в основном за счет ток-
сичности глюкокортикоидов [163–168]. Диагностика, 
ведение и мониторирование базируются на данных, 
экстраполированных из исследований у взрослых 
пациентов, и ограниченного числа нерандомизирован-
ных исследований у детей с ВН [169–172]. Кроме того, 
имеются дополнительные данные об отрицательном 
воздействии активности заболевания и применения 
глюкокортикоидов на рост детей и об изменениях обли-
ка, вызванных лечением. Все это создает значительные 
психологические проблемы, особенно у подростков 
с формирующейся самооценкой, и может влиять на 
комплаентность больных.

Автор заявляет об отсутствии конфликта 
интересов.
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