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Эволюция взглядов на  использование 
глюкокортикоидов при  системной красной 
волчанке
Е.А. Асеева, С.К. Соловьев, Е.Л. Насонов

Глюкокортикоиды (ГК) остаются незаменимыми препаратами для лечения системной красной волчанки 
(СКВ), поскольку не существует других альтернатив, способных так быстро купировать активность забо-
левания. Тем не менее накопление необратимых повреждений органов (катаракта, остеопороз, сахарный 
диабет и т. д.) значительно ограничивает их использование. В данной статье рассматриваются современ-
ные взгляды ведущих ревматологов на лечение ГК пациентов с СКВ, а именно три основных принципа: 
а) использование пульс-терапии 6-метилпреднизолоном для индукции ремиссии не только при тяжелом 
течении заболевания; б) ограничение начальной дозы преднизолона до ≤30 мг/сут. с быстрым сниже-
нием до поддерживающей дозы ≤5 мг/сут.; в) персонифицированный подход к стратегии отмены ГК. 
Долгосрочная терапия гидроксихлорохином и раннее назначение иммуносупрессивной терапии помогут 
достичь этих целей.
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NEW STRATEGY FOR GLUCOCORTICOID USE IN SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS

Elena A. Aseeva, Sergey K. Soloviev, Evgeny L. Nasonov 

Glucocorticoids (GC) continue to be indispensable drugs for the treatment of systemic lupus erythematosus, since 
there are no other alternatives that can so quickly stop the activity of the disease. However, the accumulation of irre-
versible damage to organs (cataracts, osteoporosis, diabetes mellitus, etc.) significantly limits their use. This article 
examines the current views of leading rheumatologists on the treatment with GC in patients with SLE, namely three 
main principles: a) the use of pulse therapy with 6-methyl prednisone to induce remission not only in severe cases 
of the disease; b) limiting the initial doses of prednisone to <30 mg/day, with a rapid decrease to maintenance dose 
<5 mg/day; c) a personalized approach to the GC withdrawal strategy. Long-term hydroxychloroquine therapy 
and early implementation of immunosuppressive therapy will help achieve these goals.
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Передовая

Введение

Системная красная волчанка (СКВ)  – 
тяжелое, потенциально смертельное хро-
ническое аутоиммунное ревматическое за-
болевание, характеризующееся системным 
иммуновоспалительным (аутоиммунным) по-
ражением жизненно важных органов и чрез-
вычайным разнообразием клинических про-
явлений  [1]. После успешного применения 
кортизона для  лечения ревматоидного ар-
трита Филиппом Хенчем в 1948 г. глюкокор-
тикоиды (ГК) становятся основным средст-
вом для лечения пациентов с СКВ [2]. Яркий 
эффект первых ГК (кортизона, кортикотро-
пина и  адренокортикотропина) у  пациентов 
с СКВ представлен в работах E. Dubois (1954) 
и J. Posnick (1963) [3, 4]. В монографии В.А. На-
соновой, опубликованной в  1972  г., подчер-
кивается, что без лечения ГК погибало до 70% 
пациентов с СКВ; при длительном адекватном 
лечении ГК средняя продолжительность жиз-
ни пациентов с  острым вариантом течения 
СКВ увеличивалась до 52,6±4,0 мес. (4,5 года) 
против 18,8±2,3 мес. (1,5 года) при курсовом 

лечении  [5]. Тем  не  менее в  последующие 
десятилетия было показано, что  выражен-
ный терапевтический эффект ГК сопрово-
ждается развитием широкого спектра не-
желательных явлений (НЯ), в  том  числе 
приводящих к накоплению необратимых по-
вреждений внутренних органов (НПВО)  [6–
10]. Установлено, что  токсичность ГК в  зна-
чительной степени зависит от дозы и времени 
воздействия. Высокая среднесуточная и  ку-
мулятивная дозы ГК связаны с  возникно-
вением сердечно-сосудистых осложнений, 
остеопоротических переломов и  остеоне-
кроза  [9]. Пороговые значения доз предни-
золона (ПН), превышение которых сопро-
вождается увеличением риска развития НЯ 
в течение 5 лет, составляют 32,6 мг/сут. в те-
чение первого месяца и  7,38  мг/сут. в  тече-
ние первого года лечения независимо от  ак-
тивности заболевания и доз ГК, назначаемых 
со  2-го по  5-й  год наблюдения за  пациен-
тами  [10]. Тем  не  менее, несмотря на  хоро-
шо известный профиль НЯ при  длительном 
приеме ГК, они  остаются терапией «первой 
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линии», рекомендованной во  всех руководствах по  лече-
нию СКВ. Следовательно, существует насущная необходи-
мость разработки схем лечения ГК, которые могут обеспе-
чить быстрый и долгосрочный контроль активности СКВ 
при одновременном снижении частоты развития НЯ.

В настоящей работе представлен анализ современных 
данных, касающихся применения ГК при СКВ для сниже-
ния активности заболевания и проведения поддерживаю-
щей терапии, а также обсуждение волнующей ревматоло-
гов проблемы – отмены ГК при достижении ремиссии. 

Механизмы действия глюкокортикоидов : 
геномные и   негеномные 

Механизмы действия ГК связаны с  их  мощны-
ми геномными и  негеномными эффектами, приводящи-
ми к  ингибиции факторов транскрипции NF-κB (nuclear 
factor kappa-light-chain-enhancer of  activated B  cells), АР-1 
(activating protein-1), JAK-STAT (Janus kinases  – signal 
transducer and activator of transcription proteins) и других, ре-
гулирующих синтез широкого спектра «провоспалитель-
ных» цитокинов, участвующих в  патогенезе СКВ, вклю-
чая интерлейкин (ИЛ)  1α/β, ИЛ-6, ИЛ-17, интерферон 
(ИФН)  γ, фактор некроза опухоли (ФНО)  α, гранулоци-
тарно-макрофагальный колониестимулирующий фак-
тор (ГМ-КСФ)  [11–24]. ГК оказывают специфическое 
воздействие более  чем на  9000  генов, составляющих око-
ло 17% транскриптома человека  [25]. Геномный и  неге-
номный механизмы действия ГК прекрасно представлены 
в статье Е.Л. Насонова, опубликованной еще в 1999 г. [13]. 
Геномный путь начинается со связывания ГК с цитозоль-
ным ГК-рецептором (цГК). Комплекс ГК-цГК транс
лоцируется в  ядро, где  он  ингибирует активность фак-
торов транскрипции, AP-1  и  NF-κB. В  результате этого 
взаимодействия (трансгрессии) происходит снижение 
синтеза провоспалительных цитокинов, таких  как ИЛ-6 
и  ФНО-α, которое способствует уменьшению активно-
сти воспаления [14, 15]. По мере увеличения внутриядер-
ной концентрации комплекса ГК-цГК возникает трансак-
тивация  [16]. Трансактивация в  основном ответственна 

за большинство связанных с ГК метаболических НЯ, уси-
ливая глюконеогенез, инсулинорезистентность, атрофию 
кожи и  резорбцию костей  [17]. Процессы трансгрес-
сии и  трансактивации тесно связаны между собой  – так, 
что  токсичность ГК увеличивается параллельно с  проти-
вовоспалительным действием по  мере того, как  геном-
ный путь становится более активным [18]. Напротив, не-
геномный путь напрямую не влияет на экспрессию генов. 
Описаны три основных механизма, опосредованных ком-
плексом ГК-цГК (на  цитозольном уровне), мембрано
связанным ГК рецептором (мГР) или неспецифическими 
взаимодействиями с  клеточными мембранами. Резуль-
тирующая дезактивация фосфолипазы  А2, снижение ак-
тивности лимфоцитов через p38  митоген-активируемую 
протеинкиназу (MAPK, mitogen-activated protein kinases), 
а  также уменьшение активности трансмембранного ци-
кла кальция и натрия в сочетании с ингибированием про-
дукции АТФ приводят к модуляции иммунных клеток, ха-
рактеризующейся быстрым началом действия (менее  чем 
через 15  минут) и  отсутствием геномной трансактивации 
с последующим снижением метаболических НЯ ГК. Кро-
ме того, активация мГР негеномным путем также мо-
жет модифицировать экспрессию генов, тем самым усили-
вая будущие противовоспалительные эффекты геномного 
пути ГК [19–21]. 

В  зависимости от  используемого ГК и  применяе-
мой дозы отмечается преобладание геномных или негеном-
ных механизмов действия. Низкие дозы ГК (до 7,5 мг/сут. ПН 
или эквивалента) насыщают цГР менее чем на 50% и имеют 
низкую противовоспалительную активность, но частота НЯ 
при их использовании также невелика. При дальнейшем на-
сыщении цГР активность и  токсичность геномного пути 
возрастают. По мере увеличения дозы ГК до 30 мг/сут. цГР 
постепенно насыщаются более чем на 50%, и почти полное 
насыщение происходит при дозах от 30 до 100 мг/сут. Таким 
образом, при дозе более 30 мг/сут. ПН геномно-опосредован-
ные противовоспалительные и  токсические эффекты близ-
ки к  максимальным. Напротив, активация негеномного 
пути начинается при дозах, эквивалентных более 100 мг/сут. 
ПН  [22]. В  этом случае достигается быстрый и  мощный 

Таблица 1. Пути и механизмы реализации эффектов глюкокортикоидов [26]

Сравнительная характеристика путей реализации противовоспалительного эффекта различных ГК (у. е.)

Глюкокортикоиды Геномный путь Негеномный путь

Кортизол/гидрокортизон 1 Низкий

Преднизон/преднизолон 4 4

Метилпреднизолон 5 10–15

Дексаметазон 20–30 20

Бета-метазон 20–30 <4

Механизмы реализации эффекта ГК

Параметры Геномный путь Негеномный путь

Объект воздействия Весь организм Воспалительные клетки

Механизм действия Геномная модуляция
Связывание мембранного рецептора и подавление 
внутриклеточных воспалительных путей

Начало действия ~ через 4–6 ч ~ через 15 мин
Сатурация дозы, обеспечивающей иммуносупрессивное 
и противовоспалительное действие

~100% при дозе, эквивалентной 
от 30 до 40 мг/сут. ПН

Не известно

Минимальная эффективная доза Эквивалентна 2,5–5 мг/сут. ПН Эквивалентна более 100 мг/сут. ПН
Максимальная эффективная доза, минимизирующая 
побочное действие

Эквивалентна 30–40 мг/сут. ПН 500 мг МП в сутки

Увеличение урона по мере повышения суммарной дозы Доказано Не доказано
Примечание: ГК – глюкокортикоиды; ПН – преднизолон; МП – метилпреднизолон



П е р е д о в а я

Научно-практическая ревматология. 2025;63(5):421–431 423

противовоспалительный эффект с  дополнительным пре
имуществом, заключающимся в подготовке иммунных кле-
ток к  предстоящим геномным эффектам без  значительного 
увеличения токсичности  [23]. Максимальное иммуномоду-
лирующее действие достигается при дозах свыше 250 мг/сут.; 
в то же время при использовании пульс-терапии в дозе свы-
ше 500  мг/сут. дополнительных клинических преимуществ 
не наблюдается [24, 25]. Дексаметазон (ДМ) и метилпредни-
золон (МП) обладают соответственно в 5 и 3 раза большей ак-
тивностью, чем  ПН, в  активации негеномных механизмов, 
что делает их предпочтительными препаратами для проведе-
ния высокодозной пульс-терапии [26].

Данные, касающиеся реализации геномных и  неге-
номных эффектов ГК, суммированы в таблице 1.

В  процессе пульс-терапии ГК обеспечивается учас-
тие негеномных механизмов и тем самым быстрый и мощ-
ный противовоспалительный эффект в  дебюте острой 
СКВ или  при  выраженном обострении заболевания. 
Проведение пульс-терапии может позволить использо-
вать более низкие дозы ГК, назначаемые в  таблетиро-
ванной форме, и  быстрее снижать их  дозу, тем  самым 
уменьшая НЭ, связанное с  геномным эффектом. Было 
показано, что  проведение пульс-терапии МП в  дозе 
до  500  мг/сут. в  течение 3  дней не  приводит к  увеличе-
нию частоты инфекций, накоплению НПВО и  недоста-
точности надпочечников, которые обычно наблюдаются 
при назначении таблетированных ГК в средних и высоких 
дозах [27]. Результаты наблюдательных исследований под-
тверждают более быстрое достижение ремиссии и сниже-
ние числа НПВО при  использовании схем, сочетающих 
пульс-терапию со сниженными дозами ПН [28, 29]. О вы-
сокой частоте ремиссии при  волчаночном нефрите (ВН) 
на фоне пульс-терапии в сочетании с ритуксимабом (РТМ) 
и мофетила микофенолатом (ММФ) без пероральных ГК 
сообщалось M.B. Condon и соавт. [30], которые к 52-й не-
деле лечения добились достижения частичной ремиссии 
у  52%, полной  – у  34% из  50  пациентов. Протокол лече-
ния состоял из двух инфузий РТМ по 1000 мг в сочетании 
с 500 мг МП в 1-й и 15-й день с последующим примене-
нием ММФ. Результаты двух рандомизированных контр-
олируемых исследований (РКИ) при ВН показали возмож-
ность использования ПН по 22,5–35 мг/сут. в зависимости 
от веса пациента в комбинации с ММФ и низких началь-
ных доз ПН 20–25  мг/сут. со  снижением к  16-й  неделе 

лечения до 2,5 мг/сут. в комбинации с ММФ и воклоспо-
рином (ингибитор кальциневрина, участвующего в  акти-
вации Т-клеток) [31, 32].

Дозозависимые нежелательные явления 
глюкокортикоидов

ГК являются препаратами выбора при  острых 
формах СКВ, ассоциирующихся с  жизнеугрожающими 
осложнениями и  риском развития инфекций, затруд-
няющих проведение терапии иммуносупрессивными 
и  генно-инженерными биологическими препаратами 
(ГИБП), а  также при  обострении СКВ во  время бере-
менности. В  то  же  время накопление НПВО является 
важным предиктором смертности при СКВ [33]. По дан-
ным клинических исследований, высокие дозы ГК 
(>30  мг/сут.) ассоциируются с  НЯ, включая развитие 
НПВО, в то время как низкие дозы и пульс-терапия ГК 
обладают хорошими профилями безопасности  [34, 35]. 
Материалы исследования когорты пациентов (Универ-
ситет Джона Хопкинса, США) свидетельствуют о  том, 
что  увеличение дозы ПН на  1  мг/сут. ассоциируется 
с  увеличением риска развития НПВО на  2,8%, а  дозы 
≥7,5  мг/сут. (по  сравнению с  <7,5  мг/сут.) статисти-
чески значимо связаны с  повышением риска развития 
катаракты (отношение шансов (ОШ)  – 2,41), остеопо-
ротических переломов (ОШ=2,16) и  сердечно-сосуди-
стых заболеваний (ОШ=1,54)  [36]. Средняя продолжи-
тельность наблюдения составила 6 лет, и было включено 
почти 2300  пациентов, что  дает важную информацию 
об  изменениях, происходящих в  первые годы заболе-
вания. В  другом исследовании, основанном на анали-
зе той  же группы больных, оценивалось влияние куму-
лятивной дозы ПН на динамику числа НПВО при СКВ. 
Дозы были разделены на  пять уровней: 0, <180, 180–
360, 360–540 и >540 мг/мес. Установлено, что риск на-
растания количества НПВО увеличивался в  1,16  раза 
при  кумулятивной дозе 180  мг/мес. (что  эквивалентно 
6 мг/сут.) и в 2,51 раза – при кумулятивной дозе >540 мг 
в  месяц по  сравнению с  пациентами, не  принимавши-
ми ГК. Эти данные свидетельствуют о том, что лечение 
низкими дозами ПН не приводит к существенному уве-
личению риска НПВО, но доза ПН>7,5 мг значительно 
увеличивает риск их накопления (табл. 2). 

Таблица 2. Нежелательные явления в зависимости от дозы и длительности терапии глюкокортикоидами [37] 

Низкие дозы (<5–7,5) Высокие дозы

Ранние (<6 мес.) Отдаленные (>6 мес.)
Периодическая  
пульс-терапия

Ранние (<6 мес.) Отдаленные (>6 мес.)

Остеопороз

Гипергликемия

Синдром Кушинга

Гипертензия

Глаукома

Психические 
расстройства

Нарушение сна

Дерматологические 
проблемы

Катаракта

Психические расстройства

Остеопороз

Инфекции

Кардиоваскулярные 
расстройства

Дерматологические 
проблемы

Острые сосудистые 
осложнения

Гипергликемия

Гипертензия

Аваскулярные некрозы

Психоз

Кардиоваскулярные и церебро-
васкулярные расстройства

Аваскулярные некрозы

Миопатия

Расстройства настроения

Психические расстройства

Инсулинорезистентность

Дислипидемия

Глаукома

Остеопороз

Дерматологические проблемы

Инфекции

Синдром Кушинга

Инсулинорезистентность

Остеопороз

Катаракта

Глаукома

Дерматологические проблемы

Дислипидемия

Гипертензия
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Современные рекомендации по  лечению 
системной красной волчанки

В связи с вышесказанным в ревматологической практи-
ке пересматривается подход к дозировке ГК и длительности 
их  применения, что  связано с  использованием препаратов, 
контролирующих активность заболевания и  обеспечиваю-
щих стероидосберегающий эффект. S. Porta и соавт. [26] обра-
щают внимание на отраженную в новых рекомендациях сме-
ну парадигмы лечения пациента с СКВ (рис. 1).

Ранее ревматологи в дебюте заболевания использова-
ли высокодозную пульс-терапию в сочетании с высокими 
дозами ГК 1 мг/кг и лечение ГК продолжалось в течение 
неопределенно долгого времени. Иммуносупрессивные 
препараты, последним из которых был гидроксихлорохин 
(ГХ), назначались при  улучшении состояния. Подавляю-
щее большинство российских ревматологов легко узнают 
использованную ими  тактику лечения пациента с  СКВ. 
Что же предлагает новая парадигма? 

Согласно современным рекомендациям (табл.  3), 
при установлении диагноза или при обострении СКВ без по-
ражения почек к 6-му месяцу и при ВН к 12-му месяцу необ-
ходимо достичь ремиссии по DORIS (Definition of Remission 
in Systemic Lupus Erythematosus (SLE)) или низкой активности 
по LLDAS (Lupus Low Disease Activity State) [38–46]. С этой 
целью обычно рекомендуется усиление иммуносупрессив-
ной терапии. Также общепринятым при СКВ как с почечны-
ми, так и с внепочечными проявлениями является примене-
ние ГХ в дозе 5 мг на 1 кг веса [43], который первым назначается 
и последним отменяется при этом заболевании. Что касает-
ся назначения ГК, то оно обычно характеризуется расплыв-
чатой формулой «минимально возможная доза в  течение 
как  можно более короткого периода времени». Рекоменда-
ции Европейского альянса ревматологических ассоциаций 
(EULAR, European Alliance of Associations for Rheumatology) 
2023 г. [43] предлагают назначать ГК пациентам с СКВ толь-
ко при  наличии четких показаний; дозировка ГК зависит 

от активности заболевания и имеющихся клинических про-
явлений СКВ. Начиная с 2019 г. прослеживается тенденция 
к использованию более низких доз ГК (0,5 мг/кг в сутки) вме-
сто ранее широко используемых 1 мг/кг в сутки. Это означа-
ет, что  следует рассматривать назначение не  классических 
60 мг/сут. в пересчете на ПН, а не более 30–40 мг/сут. Так-
же наблюдается тенденция к использованию пульс-терапии 
в дозах от 125 до 500 мг, а не традиционных 1000 мг за одну 
инфузию. Акцент во всех рекомендациях делается на пульс-
терапию 6-МП, иногда дексаметазоном, а не ПН, как приня-
то в России. Этому есть уже приведенное выше обоснование. 
Последние рекомендации Американской коллегии ревмато-
логов (ACR, American College of Rheumatology) 2024 г. предла-
гают вначале проводить трехдневную пульс-терапию 6-МП 
в дозе 250–1000 мг/сут. в течение 3 дней и только затем ини-
циировать пероральный прием ГК ≤0,5 мг/кг/сут. в пересче-
те на ПН (максимальная доза – 40 мг/сут.) с уменьшением 
до целевой дозы (до ≤5 мг/сут.) к 6-му месяцу [45, 46]. Ин-
тересные данные приводят G.  Figueroa-Parra и  соавт.  [47]. 
Они провели метаанализ РКИ у 3231 пациента с ВН, в кото-
рых применялся протокол лечения ГК в сочетании с МФМ 
или  циклофосфаном (ЦФ). При  назначении ПН в  дозе 
60  мг/сут. (без  пульс-терапии) развитие полного почечного 
ответа (ППО) достигалось у 34,6% пациентов, но значитель-
но возрастал риск развития серьезных инфекций (до 12,1%; 
95%-й доверительный интервал (95%  ДИ): 9,3–14,9) и  ле-
тальных исходов (до 2,7%; 95% ДИ: 0,0–5,3), а при использо-
вании перорального ПН в дозе 25 мг/сут. (без пульс-терапии) 
эти  показатели составили 19,5% (95%  ДИ: 7,3–31,5), 3,2% 
(95% ДИ: 2,4–4,0) и 0,2% (95% ДИ: 0,0–0,4) соответственно. 
Добавление пульс-терапии ГК повышало частоту ППО и вы-
живаемости, но не влияло на частоту серьезных инфекций. 
Можно сделать вывод, что более высокая доза ГК в дебюте 
ВН повышает риск инфекций и летальных исходов, а пульс-
терапия может быть альтернативой высоким дозам ГК пер
орально. 

Рисунок 1. Классическая и новая парадигмы в лечении системной красной волчанки (СКВ): ПТ – пульс-терапия; МП – метилпреднизолон
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Таблица 3. Рекомендуемые дозы глюкокортикоидов в рекомендациях по лечению системной красной волчанки

Рекомендации 
Клинические 
условия

Пульс-терапия
Начальная доза 
преднизолона

Схема снижения
Поддерживающая 
терапия

Схема прекращения  
приема ГК

EULAR 
(2019) [40]

Легкое 
или умеренное 
обострение

Не указано ≤0,5 мг/кг/сут.
Не указано.

Рекомендуется 
постепенное снижение

≤7,5 мг/сут.

Не указано.

По возможности прекратить 
прием иммуносупрессивных 
препаратов. Быстрое начало 
приема иммуносупрессивных 
препаратов может ускорить 
прекращение приема ГК.

Выраженное 
обострение/
поражение 
жизненно  
важных органов

Следует  
рассмотреть дозу МП 
250–1000 мг/сут. 
в течение 1–3 дней

0,5–0,7 мг/кг/сут.
Не указано. 

Рекомендуется 
постепенное снижение

GLADEL/ 
PANLAR 
(2019) [41]

ВН Не указано

1–2 мг/кг/сут., 
максимум –  
60 мг/сут. 
для лечения 
пациентов  
с СКВ детского 
возраста. 
Для взрослых 
пациентов схема 
не предлагается

Не указано.

Минимальные дозы 
за кратчайший период

≤7,5 мг/сут. Не указано

Диффузное 
альвеолярное 
кровотечение

Указано; никакой 
конкретной схемы 
не предложено

Не указано

EULAR/ 
ERA-EDTA 
(2020) [42]

ВН III–IV классов Общая доза МП  
500–2500 мг 
в зависимости 
от тяжести  
заболевания

ПН 0,3–0,5 мг/кг/сут.

ПН 0,3–0,5 мг/кг/сут. 
в течение 4 нед., 
снижение до ≤7,5 мг/сут.  
к 3–6-му мес.

≤7,5 мг/сут.

Не уточняется.

Постепенная отмена лечения 
(сначала ГК, затем 
иммуносупрессивные 
препараты), когда полный 
клинический ответ 
сохраняется не менее 3–5 лет.

ВН V класса ПН 20 мг/сут
Снижение дозы ПН 
до ≤5 мг/сут. 
к 3-му мес.

≤5 мг/сут.

EULAR 
(2023) [43]

Дозу МП  
125–1000 мг/сут. 
в течение 1–3 дней 
можно рассматривать 
при обострениях  
средней и тяжелой 
степени

ПН ≤20 мг/сут. 
при легком 
и среднетяжелом 
заболевании.  
ПН 0,3–0,5 мг/кг/сут. 
при тяжелом/ 
с поражением 
жизненно важных 
органов 
заболевании 
(до 0,7–0,8 мг/кг/сут. 
в отдельных 
случаях)

Не указано. 
Рекомендуется 
постепенное  
снижение

≤5 мг/сут.
Не указано.

Прекратить, когда это 
возможно.

КDIGО 
(2024) [44]

ВН III–IV классов

МП в дозе 500 мг 
(от 250 до 1000 мг/сут.) 
в течение 1–3 дней) 
в качестве индукционной 
терапии. 
Для индукционной 
терапии активного ВН 
может рассматриваться 
режим с коротким 
курсом пульс-терапии 
МП и сниженными 
дозами ГК,  
если и почечные, 
и экстраренальные 
проявления 
демонстрируют 
положительную 
динамику

ПН 0,8–1 мг/кг/сут. 
ИЛИ 
ПН 0,6–0,7 мг/кг/сут. 
ИЛИ 
ПН 0,5–0,6 мг/кг/сут. 
(максимум  
40 мг/сут.)

ПН снижают 
до 7,5 мг/сут.  
на 17–18-й нед., 
до 5 мг/сут.  
на 21–24-й нед. 
ИЛИ 
ПН снижают  
до 7,5 мг/сут.  
к 13–14-й нед.,  
до 5 мг/сут.  
к 17–18-й нед. 
ИЛИ 
ПН снижают  
до 7,5 мг/сут.  
к 9–10-й нед.,  
до 5 мг/сут.  
к 11–12-й нед., 
до 2,5 мг/сут.  
к 13–14-й нед.

≤7,5 мг/сут.

К концу индукционной фазы 
лечения целью является 
снижение у большинства 
пациентов суточной дозы 
преднизолона 
(или эквивалента) до ≤7,5 мг, 
а при возможности и меньше. 
В ходе поддерживающей 
терапии доза ГК должна быть 
снижена до минимальной, 
за исключением тех случаев, 
когда ГК требуются 
для лечения внепочечных 
проявлений СКВ. Отмена ГК 
может рассматриваться 
в случаях, когда полный 
клинический почечный ответ 
сохраняется в течение 
≥12 месяцев

ВН III класса Схема ГК не указана

АСR (2024)  
[45, 46]

ВН III–V классов

При подозрении на ВН следует незамедлительно назначить лечение ГК для подавления острого 
воспаления в ожидании результатов гистологического исследования биоптата почки. 
Рекомендуется пульс-терапия МП в дозе 250–1000 мг/сут. в течение 3 дней, затем пероральный 
прием ГК ≤0,5 мг/кг/сут. в пересчете на преднизолон (максимальная доза – 40 мг/сут.) с умень-
шением до целевой дозы ≤5 мг/сут. к 6-му месяцу.

Общая продолжительность 
терапии для пациентов, 
у которых наблюдается 
полный почечный ответ, 
составляет 3–5 лет

Примечание: ГК – глюкокортикоиды; EULAR – Европейский альянс ревматологических ассоциаций (European Alliance of Associations for Rheumatology); МП – метилпреднизолон; 
GLADEL – Латиноамериканская группа по изучению волчанки (Grupo Latino Americano de Estudio del Lupus); PANLAR – Панамериканская лига ассоциаций ревматологов 
(Panamerican League of Associations for Rheumatology; ВН – волчаночный нефрит; СКВ – системная красная волчанка; ERA-EDTA – Европейская ассоциация по изучению почек – 
Европейская ассоциация диализа и трансплантации (European Renal Association – European Dialysis and Transplant Association); ПН – преднизолон; KDIGO – Инициатива по улучше-
нию глобальных исходов заболеваний почек (Kidney Disease: Improving Global Outcome); ACR – Американская коллегия ревматологов (Аmerican College of Rheumatology)
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В  большинстве рекомендаций установлена целевая 
поддерживающая доза ПН ≤5–7,5  мг/сут., но  не  предус-
мотрена конкретная схема снижения дозы, за  исключе-
нием последних рекомендаций KDIGO (Kidney Disease: 
Improving Global Outcome) по  лечению ВН  [44]. Схемы 
снижения дозировки ПН в  зависимости от  величины на-
чальной дозы представлены в таблице 4. 

Следует отметить, что обновленные рекоменда-
ции EULAR (2023) ограничивают поддерживающую дозу 
ПН до  ≤5  мг/сут. и  расширяют показания к  пульс-тера-
пии МП от 125 до 1000 мг/сут. в течение 1–3 дней пациен-
там как с умеренной, так и с высокой активностью СКВ [43]. 
Во время беременности для профилактики или лечения обо-
стрений СКВ можно использовать низкие дозы перораль-
ных ГК. Предлагается лечение умеренных/тяжелых обо-
стрений с помощью пульс-терапии 6-МП [40, 42]. 

По мнению группы авторитетных греческих ревма-
тологов [48], несмотря на гетерогенность СКВ, основные 
цели лечения могут быть применимы ко всем пациентам. 
К  ним относятся: 1)  контроль активности заболевания; 
2) профилактика обострений заболевания; 3) минимиза-
ция накопления НПВО; 4) предотвращение токсичности 
лекарств; 5)  улучшение качества жизни (КЖ) пациента. 
Для  достижения первых двух целей, а  именно контроля 
активности заболевания и  профилактики обострений, 

рекомендовано применять следующий подход к лечению, 
позволяющий предотвратить развитие НПВО и улучшить 
КЖ пациента с СКВ:

1.  Не отменять ГХ.
2.  Использовать пульс-терапию 6-МП и  разумно 

снижать дозу ГК.
3.  Как  можно раньше назначать иммуносупрессив-

ные препараты.
4.  Применять ГИБП, если нет «ответа» на стандарт

ную терапию в течение 3–6 мес.
5.  Тщательно мониторировать серологические пока-

затели активности (уровень антител к ДНК, С3- и С4-ком-
понентов комплемента).

Для снижения риска НЯ рекомендуется следующее:
1.  При  достижении ремиссии назначать ГХ в  дозе 

≤200 мг/сут.
2.  Избегать назначения ГК в начальной дозе 1 мг/кг веса; 

стремиться к снижению поддерживающей дозы до ≤7,5 мг/сут.
3.  Избегать высоких доз и длительной терапии ЦФ. 
4.  Уменьшать дозы иммуносупрессивных препара-

тов при сохранении ремиссии в течение более 12 мес.
Предлагается также изменить подход к  назначению 

системных ГК (рис. 2), а вопрос о назначении пульс-тера-
пии и выборе доз ГК решать в зависимости от активности 
заболевания.

Таблица 4. Схемы снижения дозировки преднизолона в зависимости от начальной дозы

Сроки
Начальная доза преднизолона  
0,8–1,0 мг/кг/сут.

Начальная доза преднизолона  
0,6–0,7 мг/кг/сут.

Начальная доза преднизолона  
0,5–0,6 мг/кг/сут.

Неделя 0–2 0,8–1,0 мг/кг/сут. (макс. 80 мг) 0,6–0,7 мг/кг/сут. 0,5–0,6 мг/кг/сут. (макс. 40 мг)

Неделя 3–4 0,6–0,7 мг/кг/сут. 0,5–0,6 мг/кг/сут. 0,3–0,4 мг/кг/сут.

Неделя 5–6 30 мг/сут. 20 мг/сут. 15 мг/сут.

Неделя 7–8 25 мг/сут. 15 мг/сут. 10 мг/сут.

Неделя 9–10 20 мг/сут. 12,5 мг/сут. 7,5 мг/сут.

Неделя 11–12 15 мг/сут. 10 мг/сут. 5 мг/сут.

Неделя 13–14 12,5 мг/сут. 7,5 мг/сут. 2,5 мг/сут.

Неделя 15–16 10 мг/сут. 7,5 мг/сут. 2,5 мг/сут.

Неделя 17–18 7,5 мг/сут. 5 мг/сут. 2,5 мг/сут.

Неделя 19–20 7,5 мг/сут. 5 мг/сут. 2,5 мг/сут.

Неделя 21–24 5 мг/сут. <5 мг/сут. 2,5 мг/сут.

Неделя 25 и далее <5 мг/сут. <5 мг/сут. <2,5 мг/сут.

Рис. 2. Алгоритм терапии глюкокортикоидами (ГК) у пациентов с активной системной красной волчанкой: ПТ – пульс-терапия;  
МП – метилпреднизолон

Выбор дозы ГК в зависимости от активности заболевания 

Активность Низкая Средняя Высокая 

ПТ 6-МП Нет 1–2 ПТ,  
макс. 500 мг/день 

3 ПТ,  
макс. 500–1000 мг/день 

Схема  
снижения ГК ↓ по 5 мг/нед. 

↓ по 5 мг в 7–10-й дни 
до 15 мг/день 

Затем ↓ по 2,5 мг  
в 7–10-й дни 

↓ по 5 мг в 10–14-й дни 
до 20 мг/день 

Затем ↓ по 2,5 мг  
в 10–14-й дни 

Начальная  
доза ГК 

макс. 20 мг/день 0,5 мг/кг, но не более 
30 мг/день 

0,6 мг/кг, но не более 
40 –50 мг/день 

Поддерживающая 
доза ГК 

<5 мг/нед., отмена 
в течение 2 мес. 

<7,5 мг/нед.,  
лучше ниже в течение 6 мес. 
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Отмена глюкокортикоидов  
при  системной красной волчанке

Эта проблема волнует всех ревматологов, занимающих-
ся лечением пациентов с СКВ, и не возникает у ревматологов, 
которые редко в своей клинической практике сталкиваются 
с  такими пациентами, поскольку данные специалисты убе-
ждены, что  это  невозможно. Интересное мнение представ-
лено испанскими ревматологами (протокол Lupus Cruces) [7, 
29, 49], которые считают, что после достижения длительной 
клинической ремиссии при  низкой дозе перорального ПН 
(≤2,5–5  мг/сут.) не  следует форсировать отмену ГК. Пред-
почтительней тщательно обсудить вопрос об  отмене тера-
пии ГК только у тех пациентов, которые находятся в клини-
ческой ремиссии в течение по крайней мере нескольких лет, 
причем конкретный промежуток времени зависит от  тяже-
сти клинической картины и предшествующего возникнове-
ния рецидивов при прекращении терапии ГК. Перед попыт-
кой отмены ПН рекомендуется постепенно снижать дозы 
и  отменять иммуносупрессивные препараты. Следует мед-
ленно снижать дозу ПН в  течение как  минимум 3–6  мес. 
до его окончательной отмены. Прием ГХ должен продолжать-
ся в течение неопределенно длительного времени. Тем не ме-
нее даже при такой тактике у некоторых пациентов отмена ГК 
приводит к обострению. В таких случаях повторная попыт-
ка отмены ГК может быть предпринята через несколько лет. 
Некоторым пациентам с СКВ приходится принимать поддер-
живающую дозу ПН (≤2,5 мг/сут.) в течение длительного вре-
мени, чтобы свести к минимуму риск повторной реактивации 
заболевания. В этом случае длительный прием «сверхнизких» 
доз ПН не должен быть поводом для опасений. Мы согласны 
с мнением испанских коллег, но считаем, что вначале необхо-
димо снизить дозу ПН до минимальной и только затем отме-
нять иммуносупрессивную терапию. Теоретически возможно 
прекращение терапии ГК у больных СКВ со стабильной ре-
миссией [50]. Однако пока не удалось определить оптималь-
ную продолжительность лечения ГК и разработать критерии 
повышенного риска обострения после прекращения терапии. 
Интернет-опрос 130 врачей из 30 стран показал, что на жела-
ние отменить ПН влияли имеющиеся у  пациента стойкие 
серологические нарушения, отражающие активность СКВ, 
длительность ремиссии, поражение жизненно важных орга-
нов в анамнезе и использование ПН в сочетании с ГХ в от-
дельности или в рамках схемы комбинированной терапии ГХ 
и иммуносупрессивными препаратами [51]. По данным ме-
таанализа 4 РКИ и 6 наблюдательных когортных исследова-
ний, в которых приняли участие 1818 пациентов с СКВ (у 58% 
из них был прекращен прием ГК), установлено, что при от-
мене ГК нарастала частота общих обострений (различие ри-
сков (РР) – 0,13; 95% ДИ: 0,03–0,23; p = 0,008), а также увели-
чивалось количество тяжелых обострений (РР=0,02; 95% ДИ: 
0,00–0,05; p  =  0,04), в  то  время как  в  наблюдательных ко-
гортах частота обострений СКВ при  отмене ГК и  на  под-
держивающем лечении ГК была одинаковой  [52]. Очевид-
но, что  к  отмене ГК у  пациентов с  СКВ следует подходить 
с осторожностью, и необходимы дополнительные исследова-
ния, чтобы определить то, какие пациенты могут безопасно 
прекратить приём ГК. L.  Ji и  соавт.  [53] проанализировали 
возможные факторы риска обострения заболевания при от-
мене ГК у  635  пациентов (9  исследований) с  СКВ, у  кото-
рых была прекращена терапия ГК (99,5% из них находились 
в  состоянии клинической ремиссии до  отмены ГК). Серо-
логически активная, но  клинически неактивная форма ре-

миссии была связана с повышенным риском развития обо-
стрения после отмены ГК (ОШ=1,78; 95%  ДИ: 1,00–3,15). 
Пожилой возраст и одновременный прием ГХ снижали риск 
обострения (взвешенная средняя разница (ВСР) −2,04; 
95%  ДИ: −4,15÷–0,06  для  возраста; ОШ=0,50; 95%  ДИ: 
0,23–1,07  для  ГХ). Не  наблюдалось статистически значи-
мой связи с полом (ОШ=1,75; 95% ДИ: 0,59–5,20), продол-
жительностью заболевания (ВСР=–11,91; 95% ДИ: –27,73÷ 
–3,91), продолжительностью ремиссии (ВСР=–8,55; 
95% ДИ: –33,33÷–16,23), продолжительностью лечения ГК 
(ВСР=–10,10; 95% ДИ: –64,09÷–43,88), сопутствующей им-
муносупрессивной терапией (ОШ=0,86; 95% ДИ: 0,48–1,53). 
Среди больных СКВ, прекративших прием ГК, более моло-
дой возраст и иммунологическая активность были потенци-
альными факторами риска обострения. При этом прием ГХ, 
а  не  иммуносупрессивная терапия ассоциировался со  сни-
жением риска обострения заболевания  [53]. Исследование 
PRESS, проведенное китайскими ревматологами, показало, 
что частота обострений через 33 недели после начала наблю-
дения в группе без ГК, группе ГХ и группе ГК+ГХ состави-
ла 26,1, 11,2 и 4,7% соответственно [54]. Авторы предлагают 
отменять ГК у пациентов с СКВ, находящихся в состоянии 
клинической ремиссии, но сохранять поддерживающую те-
рапию ГХ, который способствует предотвращению рециди-
ва заболевания после отмены ГК. В то же время исследова-
ние GULP (Glucocorticoid Use in newly diagnosed SLE Patients) 
предоставило реальные доказательства успешного снижения 
и  поддержания доз ПН <5  мг/сут., которое не  было связа-
но с более высоким риском рецидива заболевания по срав-
нению с  другими пороговыми дозами ГК  [55]. Снижение 
дозы ПН <5 мг/сут. и поддержание ее в течение всего пери-
ода наблюдения ассоциировалось с  меньшим накоплением 
НПВО без существенного увеличения риска рецидива забо-
левания по  сравнению с  пациентами, которые не  снижали 
дозу преднизолона ниже 5 мг/сут. По мнению Y. Tanaka [56], 
лечение активного ВН следует начинать с терапии ГК, вклю-
чая проведение «быстрой и  эффективной противовоспа-
лительной и  иммуносупрессивной пульс-терапии, чтобы 
свести к  минимуму разрушение нефрона». Ранняя комби-
нированная терапия ГХ, иммуносупрессивными препарата-
ми и ГИБП необходима для улучшения почечной выживае-
мости, минимизации риска обострений и уменьшения числа 
НЯ, связанных с приемом ГК. В течение первых 6 месяцев те-
рапии дозу ГК следует снизить до <5  мг/сут., однако после 
3  лет поддерживающей терапии для  предотвращения реци-
дива можно рассмотреть возможность отмены ГК при  од-
новременном продолжении иммуносупрессивной терапии. 
Тем  не  менее в  рутинной практике значительная часть ле-
чащих врачей предпочитает продолжать режим приема низ-
ких доз ГК, несмотря на клиническую ремиссию, что связано 
с опасением развития тяжелого обострения, несмотря на дли-
тельную ремиссию. Наш опыт предполагает индивидуальный 
подход к отмене ГК у больных СКВ, которая возможна у па-
циентов, получавших активную терапию ГИБП [57, 58]

Достижим  ли стероидосберегающий эффект 
при  использовании генно-инженерных 
биологических препаратов у   пациентов 
с   системной красной волчанкой?

Безусловно, мы  сформулировали вопрос, волну-
ющий многих. ГИБП  – мощные современные средства 
для лечения пациентов с СКВ. В настоящее время при СКВ 
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применяются три  препарата из  этой группы: два специ-
ально разработанных для  пациентов с  СКВ  – белимумаб 
(БЛМ) [59] и анифролумаб (АФМ) [60], а также не уступа-
ющий им по эффективности, но не имеющий официаль-
ной регистрации для  лечения СКВ  – анти-В-клеточный 
препарат РТМ, который с  большим успехом использует-
ся при СКВ в клинической практике [61–63]. A. Ezeonyeji 
и  соавт.  [64] в  группе пациентов, получающих РТМ, от-
мечали значительное снижение кумулятивной дозы ПН 
в  течение 6  мес. лечения  – в  среднем до  1287,3  мг (250–
4501,8 мг) по сравнению с 2834,6 мг (0–6802,5 мг) в груп-
пе контроля. Успешное применение РТМ, в  том числе 
и возможность снижения дозы ГК, обсуждается и в рабо-
тах российских ученых, использовавших РТМ для  лече-
ния ВН III–IV классов [65]. Установлено также, что БЛМ 
обладает очевидным стероидосберегающим эффектом. 
В трех исследованиях – BLISS 52, BLISS 76 и BLISS SC – 
удалось снизить дозу ГК менее 7,5  мг в  сутки у  19, 18 
и 18% пациентов соответственно [66–68]. В России БЛМ 
в  реальной клинической практике впервые был исполь-
зован Е.А.  Асеевой и  соавт.  [69, 70] у  16  пациентов с  ак-
тивной СКВ. В  этом исследовании после 6  месяцев ле-
чения удалось статистически значимо снизить дозу ГК; 
к 12-му месяцу терапии у 6 пациентов доза ГК была сни-
жена на  50% от  исходного уровня. Наиболее выражен-
ный стероидосберегающий эффект был достигнут в РКИ 
по оценке эффективности и безопасности АФМ. В иссле-
дованиях TULIP-1 и TULIP-2 за период наблюдения сред-
несуточная доза ГК ≤7,5 мг/сут. достигнута у 20,8 и 45,8% 
пациентов соответственно [71, 72]. Весьма обнадеживаю-
щие данные по стероидосберегающему эффекту препара-
та были получены и в ходе продленной фазы (исследова-
ние TULIP LTE) [73]. Так, к 4-му году наблюдения у 34,6% 
пациентов ГК были полностью отменены, только 9,9% 
больных продолжали принимать ГК в  среднесуточной 
дозе 7,5 мг, остальные – по 2,5–5 мг в сутки. У 21 пациента 
с СКВ, получавшего АФМ по программе раннего доступа 
в ФГБНУ «НИИР им. В.А. Насоновой», уже после 3 мес. 
лечения зафиксировано статистически значимое умень-
шение дозы ГК – в среднем с 10,7±5,6 до 7,5±4,0 мг/сут. 
(р<0,001), а через 6 мес. – до 5,2±2,1 мг/сут. (р<0,001) [74]. 
С чем связан такой эффект препарата, не до конца ясно. 
По данным экспериментальных исследований in vitro, ГК 
обладают низкой способностью блокировать экспрессию 
ИФН-стимулированных генов, плазмоцитоидные ден-
дритные клетки резистентны к апоптозу, индуцированно-
му ГК [75, 76], а лечение пациентов с гепатитом С препара-
тами ИФН ассоциируется со снижением чувствительности 
к ГК [77]. Совсем недавно было показано существование 
взаимосвязи между экспрессией ГК-регулируемых генов 
(IL2R2, CD163, ALOX15B, AMPH, VSIG4), так  называе-
мым ГК-автографом, и IFNGS (IFN gene signature) у паци-
ентов с СКВ [20]. Было установлено, что высокая экспрес-
сия ИФН типа I ассоциируется с супрессией ГК-автографа 
и  низкой эффективностью терапии. При  этом если  ГК 
в минимальной степени влияют на экспрессию ИФН-ин-
дуцированных генов, то  ИФН типа  I нарушает экспрес-
сию более чем трети генов, индуцированных ГК. Эти дан-
ные свидетельствуют о  том, что  высокая экспрессия 
ИФН типа I ассоциируется с низкой эффективностью ГК 
при  СКВ и  является важным механизмом резистентно-
сти к ГК. В целом полученные результаты позволяют сде-
лать принципиально важный вывод о  низкой «чувстви-

тельности» генов ИФН типа I к ГК, а высокая экспрессия 
ИФН типа I, ассоциируясь с низкой эффективностью те-
рапии ГК при  СКВ, вероятно, является важным универ-
сальным механизмом, определяющим резистентность 
к ГК. 

В  заключение хотелось  бы резюмировать обсуждав-
шиеся материалы положениями из  работы D.  Martin-
Iglesias и соавт. [78], которые дают рекомендации, что не-
обходимо делать и  чего не  стоит делать ревматологу 
при лечении пациента с СКВ. 

Необходимо:
1.  Назначать ГХ в  течение длительного времени, 

если не подтвердится токсичность. 
2.  Определять дозировку ГК с учетом активности за-

болевания.
3.  Ограничить поддерживающую дозу ПН до ≤5 мг/сут. 

(предпочтительно ≤2,5 мг/сут.).
4.  Использовать 6-МП (125–500  мг/сут. в  течение 

3 дней) для лечения обострений СКВ.
5.  Назначать иммуносупрессивные препараты с  са-

мого начала для лечения обострений СКВ.
6.  Применять 6-МП при  легких обострениях, кото-

рые не поддаются лечению ПН в дозе 7,5–10 мг/сут в тече-
ние одной недели.

7.  Использовать иммуносупрессивные препараты 
для лечения легких обострений, которые не поддаются ле-
чению ГХ и ПН, в дозе до 5 мг/сут.

8.  Рассмотреть возможность прекращения приема 
ПН после достижения клинической ремиссии в  течение 
как минимум 3–5 лет.

9.  Начать отменять ПН после отмены иммуносу-
прессивных препаратов, постепенно снижая дозу до окон-
чательного прекращения приема.

Не следует:
1.  Назначать ПН в дозах, превышающих 30 мг/сут.
2.  Использовать поддерживающую дозу ПН >5 мг/сут. 
3.  Применять ГИБП в качестве стратегии снижения 

дозировки ГК. 
4.  Отменять ПН, не  дождавшись клинической ре-

миссии, по крайней мере на 3–5 лет. 
5.  Снижать дозу ПН до нуля за период менее 3 месяцев.
6.  Прекращать прием ГХ, если  не  доказана токсич-

ность.
Давайте попробуем следовать этим рекомендациям 

для  улучшения продолжительности и  качества жизни па-
циентов с таким тяжелым и остающимся загадочным забо-
леванием, как системная красная волчанка.

Статья подготовлена в рамках фундаментального ис-
следования № РК 125020501434-1 «Изучение иммунопатоло-
гии и подходы терапии при системных ревматических забо-
леваниях».
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