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Системная красная волчанка (СКВ) у детей отличается непредсказуемым и тяжелым течением. Стандарта терапии 
заболевания в настоящее время не существует. В статье представлены результаты ретроспективного исследования 
эффективности ритуксимаба у 16 детей с СКВ в возрасте от 5 до 16 лет, находившихся на стационарном лечении. 
Ритуксимаб назначали пациентам с тяжелым жизнеугрожающим течением болезни при неэффективности гормо-
нально-цитостатической терапии или невозможности снижения суточной дозы кортикостероидов. Доза вводимого 
препарата составляла 375 мг/м2 еженедельно в течение 4 нед. На фоне терапии ритуксимабом отмечено клинически 
значимое снижение значений лабораторных показателей активности заболевания, индексов активности болезни 
SLEDAI, ECLAM, индекса повреждения SLICC/ACR, а также суточной дозы кортикостероидов. Зафиксированы один 
случай пневмонии и 2 летальных исхода, наступивших на фоне присоединения генерализованной микотической 
инфекции.
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Systemic lupus erythematosus (SLE) in children has unpredictable and severe course. There is currently no standard therapy for the 
treatment of the disease. The article presents the results of a retrospective study of rituximab efficiency in 16 children with SLE aged 
5 to 16 years who were hospitalized. Rituximab was administered to patients with a severe life-threatening course of the disease when 
the hormone-cytostatic therapy was ineffective or the reduction of the daily dose of corticosteroids was impossible. The administered 
drug dose was 375 mg/m2 weekly during 4 weeks. The therapy with rituximab is noted with a clinically significant decrease in the values 
of laboratory parameters of the disease activity, SLEDAI, ECLAM disease activity indices, SLICC/ACR impairment index, as well as a daily 
dose of corticosteroids. 1 case of pneumonia and 2 cases of death associated with generalized mycotic infection are reported.
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ВВЕДЕНИЕ 
Системная красная волчанка (СКВ) — системное ауто-

иммунное заболевание с мультиорганным вовлечением, 
поражающее до 10–20% детей [1]. Клинические прояв-
ления СКВ крайне вариабельны, течение зачастую мало 
предсказуемо; имеет тенденцию к более тяжелому течению 
при возникновении в детском возрасте [2–4]. Течение СКВ 
у детей характеризуется большей выраженностью и скоро-
стью развития органных повреждений [5, 6].

Длительное применение высоких доз кортикостерои-
дов в терапии детей с СКВ может провоцировать разви-

тие остеопороза, аваскулярных некрозов костной ткани, 
стероидного диабета, гиперлипидемии, артериальной 
гипертензии, катаракты и глаукомы [7]. Цитостатические 
и иммуносупрессивные препараты (циклофосфамид, 
азатиоприн, мофетила микофенолат, метотрексат) повы-
шают риск развития серьезных инфекций, негатив-
но влияют на гемопоэз, могут вызывать поражение 
печени, почек, приводят к бесплодию и повышают риск 
развития опухолей [8–10].

Компонентами патогенеза СКВ являются аномаль-
ная активация В лимфоцитов и нарушение их дифферен-
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цировки в плазмобласты и плазматические клетки, что 
может служить основанием для применения таргетной 
анти-В-клеточной терапии [11] и, в частности, ритукси-
маба — генно-инженерных химерных моноклональных 
антител, которые, специфически связываясь с трансмем-
бранным антигеном CD20 на поверхности пре-В лимфо-
цитов и зрелых B лимфоцитов, инициируют иммунологи-
ческие реакции, опосредующие лизис В клеток. Показана 
высокая эффективность ритуксимаба при лечении ауто-
иммунных заболеваний у детей, таких как аутоиммунная 
гемолитическая анемия, идиопатическая тромбоцитопе-
ническая пурпура, различные васкулиты, ювенильный 
дерматомиозит [12–14]. В США ритуксимаб разрешен 
к применению у пациентов с АНЦА-ассоциированными 
васкулитами в возрасте старше 15 лет [15]. В немного-
численных исследованиях по применению препарата при 
СКВ у детей показано снижение курсовой дозы систем-
ных кортикостероидов, а также снижение активности 
заболевания при относительной безопасности лечения 
[16–18]. Однако в этих исследованиях не применялись 
современные индексы оценки активности СКВ у детей, 
что не позволяет дать более точную оценку динамики 
активности СКВ на фоне терапии ритуксимбом.

Целью нашего исследования было оценить эффектив-
ность и безопасность применения ритуксимаба у детей с СКВ.

ОПИСАНИЕ СЕРИИ СЛУЧАЕВ 
В ретроспективном исследовании проанализирова-

ны результаты лечения 16 пациентов (из них 12 дево-
чек) с различными формами СКВ, дебютом заболевания 
в возрасте от 5 до 16 лет, находившихся на стационар-
ном лечении в педиатрическом отделении № 3 Санкт-
Петербургского государственного педиатрического меди-
цинского университета. Диагноз СКВ устанавливали 
на основании критериев Американской коллегии рев-
матологов (The American College of Rheumatology, ACR, 
1997) [19]. Диагноз антифосфолипидного синдрома уста-
навливали согласно Сиднейским критериям 2006 г. [20].

Оценка активности болезни 

Для оценки активности СКВ и эффективности проводи-
мого лечения использовали следующие терапевтические 
нормативы: Индекс активности системной красной вол-
чанки (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index, 
SLEDAI), Европейскую согласованную шкалу активности 
СКВ (European Consensus Lupus Activity Measurement, 
ECLAM), Индекс повреждения Международной ассоци-
ации клиник по лечению СКВ/Американской коллегии 
ревматологов (SLICC/ACR Organ Damage).

Анализ показателей лабораторной активности СКВ 
включал определение уровня антител к двуспиральной 
ДНК (дсДНК) методом иммуноферментного анализа 
(ИФА) и антинуклеарного фактора — методом реакции 
иммунофлуоресценции на клетках HEP-2 (у некоторых 
пациентов — методом ИФА) [21, 22]. Для унификации 
данных уровень антинуклеарного фактора представляли 
по отношению к верхним границам нормы для каж-
дого метода исследования. Исходно и на фоне тера-
пии СКВ методом проточной цитометрии на проточном 
цитофлуометре COULTER EPICS XL (Beckman Coulter, 
США) определяли субпопуляционный состав лимфоци-
тов периферической крови, методом турбодиметрии — 
уровни иммуноглобулинов. Все исследуемые параметры 
активности СКВ, а также исходы болезни анализировали 
повторно, в среднем через 3–6 мес от начала лечения, 
перед каждым очередным 4-недельным курсом введения 
ритуксимаба.

Лечение 

Показаниями к назначению ритуксимаба были недо-
статочная эффективность гормонально-цитостатической 
терапии, невозможность снижения дозы системных кор-
тикостероидов в течение длительного времени, а также 
тяжелые формы СКВ с высокой активностью. Все пациен-
ты получали гидроксихлорохин и/или иммуносупрессив-
ные препараты, а также кортикостероиды.

Ритуксимаб вводили после получения одобрения 
Ло каль ного этического комитета СПбГПМУ (протокол 
№ 3/13 от 05.03.2014 г.) по решению врачебной комис-
сии в соответствии с приказом Минздравсоцразвития 
России от 5 мая 2012 г. № 502н «Об утверждении порядка 
создания и деятельности врачебной комиссии медицин-
ской организации». Инъекции препарата предусматрива-
ли 4 еженедельных последовательных введения в дозе 
375 мг/м2 поверхности тела, но не более 500 мг на инфу-
зию. Препарат вводился микроструйно через инфузомат 
с начальной скоростью 50 мг/ч при первом введении 
с постепенным увеличением на 50 мг/ч каждые 30 мин 
(максимальная скорость 400 мг/ч). При последующих 
процедурах препарат вводили со скоростью 100 мг/ч 
с увеличением на 100 мг/ч каждые 30 мин до макси-
мальной 400 мг/ч [23]. Выбор режима дозирования был 
обусловлен необходимостью последовательной депле-
ции В лимфоцитов, что позволяло контролировать число 
лейкоцитов и лимфоцитов, снижая риск развития выра-
женной цитопении.

Каждому введению ритуксимаба предшествовала 
пре дварительная медикаментозная подготовка больно-
го: внутривенное введение преднизолона в дозе 90–
120 мг, парацетамола и антигистаминного препарата 
в возрастных дозировках, в связи с чем в этот день отме-
нялся плановый прием кортикостероидов. Повторные 
курсы проводились через 6–12 мес после первого.

Клиническая характеристика больных с СКВ 

(табл. 1) 
Наиболее часто у пациентов обнаруживались пора-

жения центральной нервной системы: диагностированы 
3 случая органического заболевания головного мозга, 
по 2 случая обратимой энцефалопатии в задних отде-
лах мозга (Posterior Reversible Encephalopathy Syndrome, 
PRES-синдром), эписиндрома и острого нарушения моз-
гового кровообращения; у 1 пациента установлено нали-
чие депрессии, тревожного состояния.

У 12 пациентов зафиксировано активное течение 
СКВ (индексы SLEDAI > 6, ECLAM > 1). У пациентов с отно-
сительно низкой активностью СКВ (SLEDAI < 6; n = 4) при 
развитии серьезных нежелательных явлений на фоне 
приема кортикостероидов либо в случае отказа пациента 
от лечения кортикостероидами в высоких дозах ритукси-
маб применялся в качестве стероидсберегающей тера-
пии. Системную терапию кортикостероидами получали 
14 пациентов, 2 больным системная терапия не прово-
дилась в связи с наличием у них ожирения II–III степени 
и нарушенной толерантности к глюкозе. Терапия ритук-
симабом в большинстве случаев (n = 12) была начата 
в течение первого года от момента постановки диагноза.

Результаты терапии с применением ритуксимаба 

После терапии ритуксимабом отмечено снижение 
активности патологического процесса, а именно клини-
чески значимое снижение значений индексов SLEDAI, 
ECLAM, а также индекса повреждения SLICC/ACR (табл. 2). 
Также отмечено снижение уровня антител к дсДНК, мак-
симально выраженное после первого курса терапии 
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ритуксимабом. К моменту второго введения препарата 
наблюдалось нарастание уровня антител к дсДНК без 
увеличения значений других клинико-лабораторных 
показателей активности СКВ. Более того, активность 
болезни, согласно значениям индекса SLEDAI, продолжа-
ла снижаться. Статистически значимого снижения титров 
АНФ отмечено не было (см. табл. 2). Также не выявлено 
изменений в уровнях антител к экстрагируемым ядерным 
антигенам на фоне анти-В-клеточной терапии (данные 
не представлены). Изменения значений показателей 
гемограммы (уровень гемоглобина, число эритроцитов, 
лейкоцитов, тромбоцитов), биохимических показате-
лей (уровня креатинина, мочевины) и маркеров вос-
палительной активности болезни (СОЭ, концентрация 
С-реактивного белка) не зафиксировано. Изначально 
низкие значения показателей воспалительной активно-
сти СКВ связаны, вероятно, с эффектом предшествующей 
введению ритуксимаба гормонально-цитостатической 
терапии. После первого курса терапии ритуксимабом 
отмечалось существенное снижение числа предшествен-
ников В лимфоцитов (CD19), происходившее вместе 
с сопоставимым снижением уровня антител к дсДНК 
(коэффициент корреляции r = 0,67; p = 0,003).

В ходе лечения удалось добиться значимого сни-
жения среднесуточной дозы кортикостероидов: после 
первого курса с 0,88 (диапазон 0,16–1,08) до 0,16 мг/кг 
(0,06–0,50) (p = 0,003), после второго — до 0,17 мг/кг 
(0,10–0,25) (p = 0,018) (см. табл. 2). Также наблюдалась 
тенденция к более редкому использованию пульс-терапии 
кортикостероидами: у 12 (75%) до начала терапии ритук-
симабом, у 4 (25%) — после первого курса, у 1 (14%) — 
после второго курса (p = 0,004).

Важно отметить, что снижение всех показателей 
активности после первого курса введения ритуксимаба 
было более значительным, чем после второго курса 
по сравнению с показателями до старта терапии. Напри-
мер, снижение антител к дсДНК было значимым после 
первого курса (p = 0,046) и незначимым после второ-
го (p = 0,110). Снижение оценки активности болезни 
по шкале SLEDAI и индексу повреждения SLICC/ACR 
также было более заметным после первого 4-недельного 
курса введения препарата (p = 0,003 и p = 0,010, соот-
ветственно). В последующем динамики значений указан-
ных показателей не отмечено (см. табл. 2).

Нежелательные явления 

В результате исходно высокой активности заболева-
ния и присоединения генерализованной микотической 
инфекции — аспергиллеза и кандидоза — на 2-й и 
21-й нед от первого введения препарата, соответствен-
но, зафиксированы 2 летальных исхода. У второго паци-
ента на 3-й день после первой инфузии препарата полу-
чил развитие синдром активации макрофагов.

Среди нежелательных явлений следует также отметить 
1 случай герпетической инфекции через 3 мес от начала 
терапии, 1 случай острой внебольничной пневмонии 
через 5 мес после первой инфузии, а также инфузионные 
реакции в виде кашля, ринореи, першения и зуда в горле, 
а также единичного эпизода бронхообструкции у 10 (63%) 
из 16 пациентов. Практически все инфузионные реакции 
развивались на 1–2-е введение ритуксимаба, купиро-
вались дополнительным применением антигистаминных 
препаратов, кортикостероидов, а также при помощи 
понижения скорости инфузии препарата. Отмены ритук-
симаба по причине инфузионных реакций не потребо-
валось. Изменений параметров гемодинамики на фоне 
введения ритуксимаба не зафиксировано.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Проведенное исследование показало эффективность 

и относительную безопасность терапии ритуксимабом 
у детей с СКВ. Эффективность препарата была подтверж-
дена положительной динамикой значений индексов 
активности СКВ на фоне терапии.

Среди многочисленных индексов активности СКВ, 
основанных на количественной и качественной оцен-
ке различных клинических и лабораторных признаков 
болезни, научным сообществом признаны и широ-
ко используются в лечебной и научной практике пять 
из них [24]: это SLEDAI [25] и три его модификации — 
SLEDAI-2000, SELENA SLEDAI и Mex-SLEDAI; индекс 
Британской группы по изучению системной красной 
волчанки (British Isles Lupus Assessment Group, Classic 
BILAG Index) и его модификация BILAG-2004 [26]; индекс 
системных измерений активности СКВ (Systemic Lupus 
Activity Measure, SLAM) и его модификация SLAM-R [27]; 
ECLAM [28] и индекс деловой активности СКВ (Lupus 
Activity Index, LAI) [29]. Для нашего исследования были 
выбраны SELENA SLEDAI и ECLAM, поскольку они наи-
более валидные и сопоставимы по чувствительности 
и надежности [30]. В отличие от SLAM и BILAG, индексы 
SELENA SLEDAI и ECLAM просты в оценке и не требуют 
дополнительного программного обеспечения.

Показатель Значение, абс. (%)

Органные вовлечения:

Кожа/слизистые оболочки
Артрит
Серозит
Нефрит
Поражение центральной нервной 
системы
Антифосфолипидный синдром
Болезни органов желудочно-кишечного 
тракта

13 (81)
11 (69)
5 (31)
7 (44)
8 (50)

3 (19)
2 (13)

Лихорадка в дебюте СКВ 12 (75)

Алопеция 4 (25)

Спленомегалия 3 (19)

Гепатомегалия 7 (44)

Лимфаденопатия 2 (13)

Нормальный титр антител к дсДНК 
(0–25 Ме/мл)

3 (19)

Терапия*:

Пульс-терапия кортикостероидами
Циклофосфамид
Гидроксихлорохин
Микофеноловая кислота
Азатиоприн
Пероральные кортикостероиды

12 (75)
9 (56)
9 (56)
5 (31)
1 (6)

13 (81)

Исходы:

Клинико-лабораторная ремиссия
Клиническая ремиссия
Летальный исход

2 (13)
6 (38)
2 (13)

Возраст дебюта болезни, лет** 13 (10; 13)

Возраст первого введения 
ритуксимаба, лет**

14 (13; 15)

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов с системной 
красной волчанкой (СКВ)

Примечание. * — терапия до начала лечения с применением 
ритуксимаба; ** — описание количественных признаков 
выполнено с помощью медианы (25; 75-го процентилей).
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Способность SLEDAI в качестве критерия эффек-
тивности терапии фиксировать изменения активности 
заболевания была продемонстрирована в исследова-
нии с участием 557 детей с СКВ [31]. Модификация 
SELENA SLEDAI включает в себя 24 (16 клинических 
и 8 лабораторных) показателя СКВ. Этот индекс наи-
более часто используется в педиатрических исследова-
ниях и является одним из критериев ответа на терапию, 
согласованных Международной исследовательской педи-
атрической ревматологической организацией (Pediatric 
Rheumatology International Trials Organization, PRINTO) 
и ACR [24, 32].

Индекс ECLAM [21] был разработан в 1992 г. на осно-
ве клинико-лабораторных данных европейской когорты 
из 706 больных СКВ. В 2000 г. индекс был признан 
валидным для ретроспективной оценки активности забо-
левания по данным историй болезни [33]. В исследова-
нии, включавшем 66 детей с впервые диагностирован-
ной СКВ, ECLAM показал себя более чувствительным 
инструментом в оценке изменений активности заболева-
ния, чем SLEDAI [34].

Индекс повреждения SLICC/ACR представляет собой 
модификацию валидированного инструмента, разрабо-
танного для оценки накопленных повреждений у пациен-
тов с СКВ в результате заболевания или его осложнений. 
Для того чтобы признак был расценен как повреждение, 
он должен присутствовать по крайней мере в течение 
6 мес, чтобы различить активное воспаление и повреж-
дение тканей [35]. Педиатрический модифицированный 
индекс повреждения SLICC/ACR состоит из 41 элемента 
и включает оценку состояния 12 различных органов 
и систем [36]. В дополнение к вопросам, включенным 

во взрослую модификацию, педиатрический индекс учи-
тывает оценку задержки роста и полового созревания.

В настоящее время терапия ритуксимабом может 
рассматриваться как альтернатива лечению пациентов 
с СКВ со значимым органным поражением, а также 
риском серьезных метаболических расстройств [37]. 
Вопрос применения ритуксимаба в схемах терапии СКВ 
остается открытым. С одной стороны, в единичных слу-
чаях, а также при анализе серии клинических наблю-
дений показана эффективность препарата у пациентов 
с очень высокой активностью СКВ, резистентных к пред-
шествующей терапии и высоким риском летального 
исхода [38–40]. С другой стороны, в немногочисленных 
ретроспективных исследованиях нет указаний на суще-
ственное превосходство схем с применением ритукси-
маба по отношению к схемам лечения без него [41, 42]. 
Кроме того, в исследовании по изучению эффективности 
различных протоколов терапии люпус-нефрита на про-
тяжении 12 мес не выявлено превосходства включения 
в лечение ритуксимаба по сравнению с использованием 
мофетила микофенолата и внутривенного циклофосфа-
мида [39].

Скорость снижения дозы преднизолона в исследо-
вании T. J. Lehman и соавт. на фоне применения ритук-
симаба у детей с СКВ была аналогична таковой для 
традиционных схем [18]. В нашем исследовании отме-
чалось более заметное снижение дозы кортикостерои-
дов (с 0,88 до 0,17 мг/кг в сут и с 33,75 до 10,0 мг/сут 
за время наблюдения), чем в исследовании L. Watson 
и соавт. (с 0,26 до 0,17 мг/кг в сут) [17], A. Tambralli 
и соавт. (c 31,7 до 8,8 мг/сут) [16] и T. J. Lehman и соавт. 
(c 29,7 до 7,0 мг/сут) [18].

Показатель
До введения РТ После 1-го курса РТ После 2-го курса РТ

p1* p2*
n Me (IQR) n Me (IQR) n Me (IQR)

Суточная доза 
кортикостероидов, мг/кг

16 0,88 (0,16; 1,08) 15 0,16 (0,06; 0,50) 8 0,17 (0,1; 0,25) 0,003 0,018

Суточная доза 
кортикостероидов, мг/сут

16 33,8 (7,5; 50,0) 15 7,5 (5,0; 25,0) 8 10,0 (7,5; 13,8) 0,003 0,018

Лейкоциты, �109/л 16 6,4 (3,7; 9,2) 15 4,1 (3,3; 6,1) 8 5,5 (4,7; 12,4) 0,24 0,67

Эритроциты, �1012/л 16 4,4 (3,7; 4,6) 15 4,5 (4,0; 4,7) 8 4,6 (4,4; 5,0) 0,61 0,025

Тромбоциты, �109/л 16 227 (141; 278) 15 259 (184; 293) 8 269 (251; 348) 0,53 0,09

Гемоглобин, г/л 16 122 (114; 129) 15 125 (108; 138) 8 134,5 (110,0; 139,5) 0,65 0,67

СОЭ, мм/ч 16 9 (6; 12) 15 7 (4; 22) 8 4 (2; 8) 0,89 0,21

Антинуклеарный фактор** 16 6,5 (3,0; 24,0) 8 4,0 (2,5; 6,0) 4 3,0 (1,50; 4,0) 0,61 0,14

Антитела к дсДНК, Ед/л 12 127 (21; 214) 8 14,2 (1,7; 60,4) 4 32,1 (12,5; 70,6) 0,046 0,11

CD19, % 10 26,0 (10,9; 35,2) 9 2,0 (0,3; 7,7) 5 2,8 (1,7; 7,7) 0,04 0,07

СРБ, мг/л 16 0,4 (0,0; 2,9) 14 0,35 (0,0; 1,2) 7 0,5 (0,3; 1,3) 0,48 1,0

Креатинин, ммоль/л 14 0,06 (0,05; 0,07) 15 0,06 (0,06; 0,08) 8 0,06 (0,06; 0,06) 0,35 0,92

Мочевина, ммоль/л 16 4,8 (3,3; 7,3) 14 3,8 (3,1; 6,7) 8 5,4 (4,1; 6,1) 0,55 0,26

SLEDAI 16 12 (6; 26) 15 2,0 (2,0; 8,0) 7 2,0 (0,0; 4,0) 0,003 0,018

ECLAM 16 3,0 (1,5; 5,5) 15 1,0 (0,0; 2,0) 7 1,0 (0,0; 2,0) 0,02 0,018

SLICCA/ACR 16 1,0 (0,5; 3,0) 15 0,0 (0,0; 1,0) 7 1,0 (0,0; 1,0) 0,01 0,07

Таблица 2. Изменения показателей активности болезни в ходе исследования

Примечание. * — парный тест Вилкоксона по сравнению с показателями до введения ритуксимаба. Статистический анализ 
выполнен с применением пакета статистических программ STATISTICA 6.0 (StatSoft Inc., США). ** — представлены значения 
антинуклеарного фактора по отношению к значениям верхней границы нормы. РТ — ритуксимаб, СОЭ — скорость оседания 
эритроцитов, СРБ — С-реактивный белок.
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В двух исследованиях с относительно большими 
выборками пациентов с ювенильной формой СКВ наи-
более значимые изменения были отмечены для таких 
параметров, как СОЭ, уровень гемоглобина, глобальная 
врачебная оценка заболевания и уровни компонентов 
комплемента [16, 17]. Комбинированные индексы для 
оценки динамики активности СКВ в детских ревматоло-
гических центрах широко не применяются. В исследова-
нии L. Watson и соавт. [17] изменения значений индек-
са BILAG на фоне применения ритуксимаба отмечено 
не было, тогда как в исследовании T. J. Lehman и соавт. 
выявлено значимое снижение значений индекса SLEDAI 
[18]. В исследовании G. Moroni и соавт. не выявлено раз-
личий в динамике снижения индекса SLEDAI в группах 
взрослых пациентов с волчаночным нефритом, получав-
ших ритуксимаб, микофенолат и циклофосфамид [41].

Частота госпитализаций по поводу инфекций в перио-
де наблюдения в исследованиях, посвященных изучению 
результатов терапии ритуксимабом, колеблется от 90,8 
[16] до 126 на 1000 человеко-лет [43], что сопоставимо 
с результатами, полученными в исследованиях популя-
ции больных СКВ в целом, и не отличается от частоты 
инфекционных осложнений у пациентов, получающих 
лечение циклофосфамидом, мофетила микофенолатом 
и азатиоприном [44–46]. В нашем исследовании из-за 
разницы в подходах к госпитализации подобный подсчет 
неприменим.

Среди серьезных кардиоваскулярных нежелательных 
явлений следует отметить повышенный риск гипотензии 
(10%), периферических отеков (8%), требовавших неот-
ложного применения кортикостероидов и уменьшения 
скорости инфузии препарата [23]. Управление по кон-
тролю за качеством пищевых продуктов и медикамен-
тов США (Food and Drug Administration, FDA) выпустило 
предупреждение о повышенном риске тяжелых кардио-
васкулярных осложнений, таких как фатальный острый 
инфаркт миокарда, фибрилляция желудочков и другие 
жизнеугрожающие аритмии, кардиогенный шок, связан-
ные с инфузией ритуксимаба и развивающиеся в первые 
24 ч от момента введения. В связи с этим ритуксимаб 
должен использоваться с особой осторожностью у паци-
ентов, имеющих заболевания сердечно-сосудистой или 
дыхательной системы; введение препарата должно про-
водиться при постоянном контроле показателей виталь-
ных функций и низкой скорости инфузии [47].

Ограничения исследования 

Ограничения нашего исследования связаны с ретро-
спективным дизайном, отсутствием контрольной группы, 
получающей небиологическую терапию для лечения СКВ, 
гетерогенностью изучаемой выборки. Для сопоставления 
эффективности с традиционными схемами в последую-
щем может быть применен дизайн исследования «слу-
чай–контроль». В настоящее время вопрос о целесооб-
разности применения ристуксимаба при лечении детей 
с СКВ требует дальнейшего изучения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В ретроспективном исследовании показана эффек-

тивность терапии ритуксимабом у детей с СКВ: отмечено 
снижение клинико-лабораторных показателей активно-
сти болезни, а также уменьшение дозы кортикостеро-
идов у детей с тяжелым течением СКВ, резистентным 
к предшествующей гормонально-цитостатической тера-
пии. Лечение ритуксимабом следует расценивать как 
возможную альтернативу для пациентов со значимым 
органным поражением и высокой активностью заболе-
вания, а также при недостаточной эффективности или 
непереносимости небиологической гормонально-цито-
статической терапии, высоком риске развития на фоне 
терапии высокими дозами кортикостероидов серьез-
ных метаболических расстройств. Терапия ритуксима-
бом является относительно безопасной: нежелательных 
явлений, потребовавших ее прекращения, не зафикси-
ровано. Однако 2 случая летального исхода у пациентов 
с крайне тяжелым течением СКВ указывают на необходи-
мость дальнейшего изучения безопасности ритуксимаба 
у детей.
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