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Поражение нервной системы (нейролюпус) является одним из самых распространённых клинических 
проявлений системной красной волчанки (СКВ) в детском возрасте, а также рассматривается в качестве 
неблагоприятного прогностического критерия течения данного заболевания. Для нейролюпуса характе-
рен широкий спектр клинических проявлений как у детей, так и у взрослых пациентов, что обусловлено 
в большинстве случаев общим патогенетическим механизмом — ​формированием системного васкулита 
с поражением микроциркуляторного сосудистого русла. Неспецифичность и вариабельность нейропсихи-
ческих симптомов, которые могут появиться уже в дебюте заболевания, существенно осложняют ран-
нюю диагностику СКВ и обусловливают необходимость тесного знакомства педиатра с полиморфизмом 
нейролюпуса у детей.
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Системная красная волчанка (СКВ) в настоящее 
время является одним из наиболее распространён-
ных заболеваний в группе коллагенозов. Российские 
показатели распространенности СКВ достигают 
40–50 случаев на 100 000 населения. В США дан-
ный показатель значительно выше и составляет 130 
случаев на 100 000 человек.

Заболевание характеризуется изначально 
хроническим течением и поражением множе-
ства органов и систем вследствие повышенно-
го аутоантителообразования к аутоантигенам 
клеточных ядер, мембран и цитоплазмы и по-
ражения сосудов микроциркуляторного русла. 
Прогноз болезни трудно предсказуем, ибо СКВ 
характеризуется широким спектром клинических 
форм и вариантов течения болезни, а также ве-
роятностью инвалидизации и даже летального 
исхода. [1,2].

СКВ с дебютом в детском возрасте составляет 
от 10 до 20% всех случаев заболевания. Заболева-
емость в детской популяции варьирует от 10 до 20 
случаев на 100 000 детей. По мнению большинства 
авторов, существует выраженная зависимость ча-
стоты и клинической картины заболевания от пола 
ребенка. Считается, что чаще заболевание встре-
чается у девочек, чем у мальчиков, в отношении 
5:1, 9:1 и даже 12:1. У девочек-подростков начало 
заболевания связано с наступлением менархе, 
активность заболевания повышается во время 

беременности и после родов. Это обусловлено 
различным воздействием половых гормонов 
на иммунный ответ: эстрогены способствуют по-
вышению синтеза антител, а андрогены снижают 
образование антител и подавляют клеточные реак-
ции. У женщин репродуктивного возраста с СКВ 
наблюдаются пониженные уровни тестостерона, 
прогестерона и высокий — ​эстрогенов; у больных 
обоих полов повышен уровень пролактина и пони-
жен — ​дегидроэпиан дростерона. Однако ряд авто-
ров читает, что чаще СКВ в качестве аутоимунного 
заболевания проявляется у мальчиков. Это может 
быть связано как с небольшой выборкой иссле-
дований, этнической принадлежностью пациен-
тов и их генетическим фоном. Средний возраст 
ювенильного дебюта СКВ составляет 10–12 лет, 
случаи заболеваемости детей в возрасте до 5 лет 
крайне редки. Установление возраста дебюта СКВ 
представляется чрезвычайно важным, так как 
время начала заболевания во многом определя-
ет особенности течения, клиническую картину 
и исходы болезни [3,4,5].

Неврологические проявления СКВ широко 
известны ещё с 60х годов XX века, когда впер-
вые В. В. Михеевым было показано, что нервная 
система (НС) является одной из «мишеней» по-
ражения у подавляющего большинства больных 
СКВ. Клинические симптомы со стороны НС 
могут проявиться на самых ранних этапах развития 
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волчанки, уже в дебюте болезни. Так, проведенное 
ретроспективное исследование 256 пациентов 
в Торонто (Канада) показало, что приблизительно 
у 40% людей неврологическая симптоматика была 
выявлена еще на этапе предварительного обсле-
дования — ​до или во время постановки диагноза. 
Согласно данным литературы, НС у больных СКВ 
поражается в 25–95% случаев, а летальность при 
наличии неврологической симптоматики повыша-
ется до 21,4% [6,7,8]. Большинство исследователей 
обращает внимание на то, что детям младшего 
возраста свойственно более злокачественное и бы-
стро прогрессирующее течение СКВ. Выявленная 
особенность ассоциируется авторами не столько 
с поражением почек, традиционно определяю-
щим прогноз заболевания, сколько с развитием 
нейропсихических нарушений. Так, W. L. Sibbitt 
и соавт. (2002) показано, что разнообразные пора-
жения НС у детей выявляются чаще, чем гломеру-
лонефрит — ​в 95% случаев против 55% (р˂0,0001). 
Кроме того, наиболее тяжелые проявления по-
ражения нервной системы, такие как инсульты, 
поперечные миелиты, делирий, полинейропатии, 
чаще диагностируются проявляются у пациентов 
младше 6 лет [9,10].

Патогенез поражения НС при СКВ продолжает 
активно изучаться, однако в настоящее время уста-
новлено, что основными механизмами развития 
неврологической симптоматики являются тромбо-
тическая васкулопатия, повреждение гематоэнце-
фалического барьера (ГЭБ), антител-опосредован-
ная нейротоксичность, цитокин-индуцированная 
нейротоксичность, клеточно-опосредованное 
воспаление. Также описано появление неврологи-
ческой симптоматики, ассоциированной с терапи-
ей СКВ и побочными эффектами лекарственных 
средств [3,11]. Описанные патогенетические ме-
ханизмы взаимосвязаны и тесно взаимодействуют, 
что является основой полиморфизма клинических 
проявлений и объясняет поражение различных 
отделов НС, которое зачастую происходит одно-
временно. Для пациентов более старшего возраста 
характерен следующий вероятный механизм по-
ражения НС: изначально, в результате действия 
триггерных факторов, таких как стресс, сопут-
ствующая инфекция и т. д., вследствие местного 
воспаления и повреждения сосудов головного 
мозга иммунными комплексами, посредством 
повышения проницаемости и повреждения ге-
матоэнцефалического барьера пул более чем 20 
видов нейротоксичных аутоантител проникает 
в ткани головного мозга. В то же время происходит 
отложение иммунных комплексов на мембранах 
мелких сосудов и формирование тромботической 
васкулопатии и эмболии, приводящих к ишеми-

ческому поражению участков васкуляризации. 
Аутоантитела (АТ), среди которых наиболее из-
учены АТ к рибосомальному белку Р, АТ против 
ДНК (NR2, 16–6 идиотип), антифосфолипидные 
антитела и АТ к клеткам сосудистого эндотелия, 
посредством прямого токсического действия 
или опосредованного, через индукцию секре-
ции эндотелиальными клетками интерлейкина 6 
и 8, усиливают повреждение ГЭБ, способствуют 
развитию церебрального васкулита, усиливают 
тромбообразование и ускоряют атерогенез (при 
присоединении антифосфолипидного синдрома, 
встречающегося в 40% случаев). Всё это приво-
дит к ишемическому повреждению или некрозу 
структур лимбической системы головного мозга, 
коры, нейрональных мембран и других участков 
головного мозга. Клеточно-опосредованное вос-
паление, которое обусловлено стимуляцией ми-
кроглии головного мозга чрезмерной выработкой 
цитокинов, индуцирующих обрыв старых и новых 
синоптических связей, также приводит к структур-
ному повреждению тканей мозга [4,11,12].

Развитие нейропсихических нарушений у детей 
имеет свои патогенетические особенности, ко-
торые обусловлены в первую очередь различием 
в строении и функции серого вещества головно-
го мозга и дифференцированными процессами 
миелинизации у детей и взрослых. К возрасту 
18 лет — ​«пиковому» по заболеваемости СКВ — ​
в коре лобных долей головного мозга образование 
милениновых оболочек, увеличивающих скорость 
нервной передачи по аксонам, еще не заверше-
но. Объем серого вещества в теменной и лобной 
доле начинает соответствовать таковому у взрос-
лых только к 11–12му году жизни. Поэтому при 
поражении нервной ткани, в особенности этих 
отделов, с большей вероятностью может развиться 
стойкое повреждение функций и некротизация. 
Описанное выше может объяснить более частое 
развитие глубоких когнитивных нарушений у де-
тей младшего возраста по сравнению со взрос-
лыми [2,8]. Согласно результатам исследований 
М. И. Каледы и И. П. Никишиной (2017), у 90% 
взрослых с дебютом СКВ в детском возрасте име-
ются расстройства ассоциативной и механической 
памяти, нарушения концентрации внимания без 
патологии логического мышления [13].

Следует также отметить роль иммуносупрессив-
ной терапии в генезе неврологических нарушений 
при СКВ. Особенно это относится к группе глюко-
кортикостероидных гормонов. В настоящее время 
убедительно показано, что побочные эффекты 
со стороны НС при применении данных препара-
тов схожи с психоневрологическими симптомами, 
которые могут возникнуть вследствие типичного 
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течения СКВ. Изменение эмоционального фо-
на ребенка с СКВ может также иметь различное 
происхождение: помимо повреждения структур 
головного мозга причиной изменения когни-
тивных функций, депрессии и головной боли, 
снижения внимания и ухудшения успеваемости 
в школе может быть обычное волнение, аффект 
от осознания бремени хронического течения за-
болевания, проблемы с социализацией ребенка 
в школе, в связи с заболеванием и его кожными 
проявлениями [14,15,16].

Немаловажным аспектом проблемы нейро-
люпуса детского возраста в настоящее время яв-
ляется отсутствие общепринятой классифика-
ции неврологических проявлений СКВ. В рамках 
существующих клинических рекомендаций как 
для взрослых пациентов, так и для детей невро-
логическая симптоматика при волчанке чётко 
не структурирована, а описанные изменения 
и не охватывают весь полиморфизм неврологи-
ческих проявлений. Вероятно, это обусловлено 
как сложностью дифференциальной диагностики 
симптомов собственно нейролюпуса с призна-
ками поражения НС иного генеза, так и непол-
ным и не до конца изученным представлением 
о патогенезе поражения НС. На данный момент 
наиболее полной представляется классификация, 
разработанная американской коллегией ревма-
тологов в 1999 году и дополненная в 2018 году 
европейской группой экспертов Single Hub and 
Access Point for Paediatric Rheumatology in Europe 
(SHARE). Она включает в себя 19 нейропсихи-
ческих синдромов, из которых 12 связаны с по-
ражением центральной нервной системы (ЦНС) 
и 7 — ​с повреждением периферической НС. Кроме 
того, в полиморфизме поражений ЦНС целесоо-
бразно выделять диффузные синдромы, включа-
ющие в себя 4 психических, и очаговые синдромы 
[17,18,19]. Очаговые неврологические синдромы 
поражения ЦНС, описанные в литературе, крайне 
разнообразны. К ним причисляют асептический 
менингоэнцефалит, цереброваскулярную болезнь, 
демиелинизирющий синдром, головные боли, 
двигательные нарушения, миелопатию и судорож-
ные расстройства. Частота выявления очаговых 
поражений, как одиночных, так и в совокупности 
с другими синдромами, составляет 61–76% [20,21].

Наиболее частым клиническим проявлением 
нейролюпуса у детей является головная боль, 
которая отмечается, по данным различных ав-
торов, у 10–75% пациентов. «Волчаночная го-
ловная боль» обычно носит мигренозный харак-
тер, внезапна, устойчива к аналгезии обычными 
анальгетиками, однако при глюкокортикоидной 
терапии быстро регрессирует. Учитывая широкую 

распространенность внезапной острой голов-
ной боли у детей, данная симптоматика требу-
ет проведения тщательной дифференциальной 
диагностики с широким спектром сосудистой 
патологии головного мозга (как врожденного, 
так и приобретенного характера), а также с рядом 
инфекционных заболеваний [22,23].

Аутоиммунный асептический менингоэнце-
фалит довольно часто сочетается с другими пора-
жениями нервной ткани. Выявление подобного 
поражения требует дифференциальной диагно-
стики с инфекционным менингитом, ибо пациент 
с СКВ находится на иммуносупрессивной терапии, 
и развитие менингита вследствие повышения ак-
тивности условно-патогенной микрофлоры весьма 
вероятно [22,24].

Цереброваскулярная болезнь более характер-
на для пациентов старшего возраста и включает 
в себя ишемические инсульты, субарахноидаль-
ные кровоизлияния, васкулиты и повреждения 
перфорантных артериол головного мозга. Ин-
сульты рассматриваются в качестве наиболее 
серьезных осложнений нейролюпуса, частота 
развития которых в течение 5 лет после уста-
новленного диагноза СКВ достигает 20%, что 
в целом выше, чем встречаемость в общей по-
пуляции. При данном синдроме огромную роль 
имеют факторы риска атерогенеза и наличие 
сопутствующего антифосфолипидного синдрома, 
что более характерно для взрослых пациентов. 
Васкулиты с повреждением сосудов головного 
мозга являются типичным МРТ-признаком ней-
ролюпуса. Именно такой характер поражения 
является основной причиной развития деменции 
впоследствии. Следует отметить, что проведение 
МРТ-диагностики у ребенка раннего возраста 
на момент дебюта заболевания проблематично 
в силу особенностей поведения пациента, его 
высокой подвижности и «неусидчивости». Это 
отчасти объясняет существенные различия в ча-
стоте выявления данного поражения у взрослых 
больных СКВ и у детей [3,25,26].

Двигательные нарушения при СКВ в большин-
стве случаев связывают с развитием хореи — ​по-
ражения стрио-паллидарной системы вследствие 
нарушения васкуляризации. При этом МРТ-иссле-
дование головного мозга, как правило, не указы-
вает на какие-либо структурные изменения, хотя 
функциональные исследования свидетельствуют 
о гиперактивности базальных ганглиев. Данная 
патология встречается редко, у 2–3% больных 
СКВ, и проявляется уже на первом году заболе-
вания [27,28].

Судорожные расстройства, встречающиеся 
у 2–5% пациентов с нейролюпусом на ранних 
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этапах СКВ, могут проявляться судорогами как 
генерализованного типа, так и очагового, одна-
ко первый вариант поражения встречается, как 
правило, при более высокой активности заболе-
вания. Хотя риск возникновения эпиприпадков 
у больных СКВ выше, чем в общей популяции, 
прямой связи подобной клинической картины 
именно с высоким уровнем антителообразования 
и отложением иммунных комплексов не выявлено. 
Чаще всего эпилептические приступы возникают 
на фоне сопутствующей патологии, инфекций 
и ряда других состояний. В подобных случаях тра-
диционная противосудорожная терапия может 
оказаться неэффективной, что требует тщательной 
оценки действия препаратов у каждого конкретного 
пациента и проведения длительного наблюдения 
в динамике [3,22,29].

Диффузные поражения центральной нервной 
системы могут быть представлены у ребенка с СКВ 
в виде острого нарушения сознания (делирия), 
а также одного из 4х психических синдромов: тре-
вожного расстройства (в 10–46% случаев), когни-
тивного нарушения (у 12–55% пациентов), рас-
стройства настроения (с частотой 5–9%) и психоза 
(у 8–18% наблюдаемых) [3,30].

Следует отметить, что нарушения настроения 
и тревожные состояния являются одними из самых 
распространённых и, при этом, неспецифических 
проявлений нейролюпуса. Нарушения настроения 
встречаются у 5–9% больных, при этом в 65% 
случаев расцениваются как депрессивное рас-
стройство личности. Результаты современных ис-
следований свидетельствуют о том, что в большей 
степени депрессия связана с приемом пациентом 
высокой дозы преднизолона в качестве терапии 
СКВ. Ряд авторов отмечают, что приведенные 
нарушения могут быть обусловлены реакцией 
больного на кожные проявления, сложностью 
социальной адаптации и непринятием заболева-
ния. Особенно явно проявляется данный синдром 
при поступлении ребенка в школу, детский сад, 
в какие-либо новые коллективы. Однако не сле-
дует исключать в генезе нарушений настроения 
и этиологическое звено центрального генеза — ​
повышенную выработку цитокинов, а именно 
интерферона I, что может способствовать раз-
витию депрессивного расстройства у пациента 
с СКВ [31,32].

Также важным синдромом поражения НС 
является «люпус-психоз», проявляющийся рас-
стройством мышления, бредом, галлюцинаци-
ями. Подобная клиника характерна для 8–18% 
больных СКВ. На данный момент патогенез воз-
никновения психоза изучен недостаточно, од-
нако клиницисты настаивают на аутоиммунном 

генезе данной патологии. Учитывая активацию 
процессов усиленной выработки биологически 
активных веществ, принимается во внимание их 
токсическое действие на анти-N-метил-D-ас-
партатный рецептор (NMDAR), что приводит 
к ухудшению когнитивных функций. При диф-
ференциальной диагностике важно помнить 
о возможном развитии психоза на фоне кор-
тикостероидной терапии в качестве побочного 
эффекта препарата [33,34].

Когнитивные дисфункции у пациентов с СКВ 
имеют тенденцию к прогрессированию и отра-
жают высокую активность заболевания, хотя ряд 
авторов отмечает их способность к самостоятель-
ному регрессу. В настоящее время выявление 
этиологического субстрата данного нарушения 
при МРТ-обследовании не представляется воз-
можным, однако показана корреляционная связь 
между повышенным уровнем интерлейкина 6 
и проявлением деменции. Важно отметить, что 
данный вид нарушения встречается у детей го-
раздо чаще, чем у взрослых. Полагают, что более 
высокая частота когнитивных дисфункций у детей 
может быть обусловлена анатомо-физиологиче-
скими особенностями НС организма ребенка: 
слабыми нейронными связями лобной и теменной 
доли у детей в возрасте до 18 лет, незаконченной 
миелинизацией и функциональной слабостью 
коры лобной доли. Когнитивные нарушения 
у детей проявляются в первую очередь отстава-
нием в нервно-психическом развитии, потерей 
внимания при подготовке уроков, снижением 
успеваемости. К настоящему времени не разра-
ботаны четкие рекомендации по терапии данного 
синдрома, препарат подбирается индивидуально, 
и отмечается высокий риск отсутствия эффекта 
от терапии в целом [35,36].

Среди поражений периферической НС выде-
ляют синдром Гийена-Барре, автономные рас-
стройства, мононевропатии, миастению gravis, 
невропатию черепных нервов, плексопатию 
и полиневропатию. Перечисленные проявления 
встречаются значительно реже, чем поражения 
ЦНС, что может быть связано с меньшей патоге-
нетической основой развития патологии: ишеми-
ческий компонент появляется только при высокой 
активности СКВ, а прямое повреждение в виде 
токсического воздействия на структуры пери-
ферической НС биологически активных веществ 
и выработки аутоантител редко носит генерали-
рованный характер [3,37,28].

Периферическая невропатия, возникающая 
примерно в 8% случаев нейролюпуса, обычно 
проявляется полиневропатией. Возможно также 
возникновение множественного мононеврита 
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и сенсомоторной аксональной невропатии. Это 
может быть обусловлено развитием васкулита 
мелких сосудов, питающих нервы, и характер-
но для крайне высокой активности СКВ. Также 
возможным вариантом течения невропатии мо-
жет быть паралич черепных нервов. Основными 
клиническими проявлениями такого поражения 
являются симптомы мышечной гипотонии ин-
нервируемых мышц, сглаженность носогубной 
складки, симметричное оживление рефлексов, 
локальный гипергидроз, нистагм и зрительные 
нарушения [40].

Демиелинизирующий процесс при СКВ встреча-
ется редко, с частотой 2–5%. К настоящему времени 
именно данная патология НС при СКВ является 
наименее изученной, однако полагают, что раз-
витие демиелинизации может быть обусловлено 
иммуносупрессивной терапией [3].

Иные проявления поражения НС при СКВ 
описаны в единичных случаях, и их патогене-
тическая связь с заболеванием четко не уста-
новлена [41].

Таким образом, анализ данных литературы 
свидетельствует о том, что поражение НС (ней-
ролюпус) довольно часто встречается при СКВ. 
Выявление симптоматики со стороны центральной 
и периферической НС свидетельствует о высо-
кой активности СКВ у детей. Особая агрессив-
ность ювенильной формы заболевания с тече-
нием времени приводит к большей вероятности 
возникновений других органных повреждений 
и обусловливает более высокие показатели леталь-
ности по сравнению со взрослыми пациентами 
с поражением НС. Дети с нейролюпусом сталки-
ваются с такими проблемами, как непредсказуе-
мость течения, возможность рецидивов болезни 
в пубертатном периоде, сложность социализации 
и высокий риск депрессии. Не вызывает сомнения, 
что нейролюпус нуждается в дальнейшем более 
тщательном изучении во всем полиморфизме своих 
клинических проявлений.
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Обзоры Ю. Е. Минакова, М. С. Силенко, О. В. Иванова

NEUROPSYCHIC POLYMORPHISM OF JUVE 
NILE SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS

Yu. E. MINAKOVA, M. S. SILENKO, O. V. IVANOVA

Damage to the nervous system (neurolupus) is one of the most common clinical manifestations of systemic lupus 
erythematosus (SLE) in childhood, and is also considered as an unfavorable prognostic criterion for the course of this 
disease. Neurolupus is characterized by a wide range of clinical manifestations in both children and adult patients, 
which is due in most cases to a common pathogenetic mechanism — ​the formation of systemic microvasculitis. The 
non-specificity and variability of neuropsychiatric symptoms, which may appear already at the onset of the disease, 
significantly complicate the early diagnosis of SLE and necessitate a close acquaintance of the pediatrician with neu-
rolupus polymorphism in children.

Keywords: systemic lupus erythematosus, neurolupus, stroke, antiphospholipid syndrome, headache, autoanti-
bodies, cognitive impairment.


