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Системний червоний вовчак (СЧВ) — автоімун-
не захворювання, яке вражає переважно жі-

нок дітородного віку. Це гетерогенне захворюван-
ня характеризується втратою толерантності до ав-
тоантигенів і появою імунних комплексів, котрі 
накопичуються в тканинах і спричиняють системну 
запальну реакцію.

Неврологічні вияви найбільш детально описано 
та вивчено у пацієнтів із СЧВ, оскільки ці вияви 
менш поширені у разі інших системних захворю-
вань сполучної тканини.

Патогенез неврологічних виявів 
системного червоного вовчака

Як можливі чинники, які вказують на вірогідний 
розвиток ураження нервової системи, розглядають 
такі: синтез антитіл (до NMDA-рецепторів та GABA-
рецепторів, кардіоліпіну, рибосомальних білків, ен-
дотеліальних клітин тощо), синтез цитокінів (інтер-
лейкінів (IЛ)-1, ІЛ-2, IЛ-6, IЛ-8, IЛ-10, фактора не-
крозу пухлини, інтерферону-; хемокінів CCL-5, CCL-

2), передчасний розвиток атеросклерозу судин го-
ловного мозку, генетичні (мутації у гені TREX1), 
тривалість та активність СЧВ, залучення серцевих 
клапанів, відкладання імунних комплексів та комп-
лементу [24]. Виходячи з цього, припускають участь 
двох основних патогенетичних механізмів у виник-
ненні ураження нервової системи при СЧВ [24].

Автоімунний, або запальний, механізм харак-
теризується порушенням роботи ЦНС, спричине-
ним дією антитіл або медіаторів запалення. Невро-
логічні порушення можуть бути спровоковані без-
посередньою дією цих агентів або опосередкова-
но — шляхом активації інших клітин. Припускають, 
що антитіла відіграють провідну роль у патогенезі 
ураження нервової системи при СЧВ. Хоча специ-
фічних автоантитіл не виявлено,  кілька досліджень 
підтвердили наявність зв’язку між синтезом анти-
фосфоліпідних антитіл (АФА) (насамперед вовчако-
вим антикоагулянтом), антирибосомальними анти-
тілами, цереброваскулярною патологією та гостри-
ми психозами [35]. Вважають, що АФА пов’язані 
з нейропсихіатричним СЧВ (НСЧВ) через індукцію 
тромбозу, що спричиняє розвиток фокальних форм 
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НСЧВ [14]. Проте такий протромботичний ефект не 
пояснює зв’язок між цим типом антитіл і дифузни-
ми формами НСЧВ [32]. Антирибосомальні антиті-
ла (анти-Р та анти-SSA) виявлено в цереброспі-
нальній рідині (ЦСР) пацієнтів із НСЧВ. Доведено 
наявність зв’язку між ними та неврологічною мані-
фестацією СЧВ порівняно з хворими на СЧВ без 
ознак залучення нервової системи [21].

Антитіла проти рецепторів глутамату (NMDA-ре-
цеп тори) можуть відігравати роль у розвитку когні-
тивного дефіциту та психічних порушень у пацієн-
тів із СЧВ, однак наявність такого зв’язку сумнів-
на. У великій кількості досліджень відзначено, що 
ці антитіла наявні у 25 — 30 % пацієнтів із СЧВ [19, 
23, 33]. Деякі дослідження не виявили кореляції 
між наявністю антитіл до NMDA-рецепторів та 
будь-якими клінічними виявами, зокрема когні-
тивною дисфункцією [19, 26]. Інші автори повідо-
мили про наявність зв’язку між цим видом антитіл 
і когнітивною дисфункцією та депресією [33] або 
лише депресією [26]. Крім того, деякі підтипи анти-
тіл до двоспіральної ДНК взаємодіють з NMDA-ре-
цеп то ра ми. Наявність цих комплексів асоціювала-
ся з розладами емоційної сфери, станом гострої 
сплутаності свідомості, зниженням когнітивних 
функцій [11].

Антитіла, які мають антинейрональні властивос-
ті, можуть бути утворені шляхом інтратекального 
синтезу або синтезу у кровотворних органах (чер-
воний кістковий мозок, лімфатичні вузли). Зв’язок 
між високими титрами деяких антитіл у ЦСР з під-
вищеним рівнем альбуміну в ЦСР та ознаками по-
шкодження гематоенцефалічного бар’єра (ГЕБ) 
підтверджує гіпотезу про пасивну дифузію антитіл 
із системного кровотоку [20]. Дослідження антитіл 
до NMDA-рецепторів доводить роль локально син-
тезованих антитіл, що підтверджується підвищен-
ням співвідношення рівнів антитіл у ЦСР та сиро-
ватці крові [12]. Пошкодження ГЕБ є невід’ємною 
частиною патогенезу неврологічних виявів СЧВ [1]. 
Процеси, які лежать в основі його порушення, ймо-
вірно, пов’язані з аномальною лейкоцитарно-ен-
дотеліальною взаємодією, яка дає змогу білкам 
(зокрема антитілам) та клітинам імунної системи 
потрапляти до тканин ЦНС. Крім того, клітини ендо-
телію судин можуть бути стимульовані прозапаль-
ними цитокінами або автоантитілами, що призво-
дить до експресії білків адгезії на їх поверхні та 
спричиняє проникнення лімфоцитів у ЦНС [39].

Судинний механізм, пов’язаний з ушкоджен-
ням стінки судини або її оклюзією, характеризуєть-
ся розвитком тромботичних ускладнень в інтра-
краніальних судинах великого та малого діаметра, 
спричинених опосередкованою дією антитіл, імун-
них комплексів, осадженням компонентів компле-
менту, розвитком передчасного атеросклерозу. По-
смертні гістопатологічні дослідження виявили ши-
рокий спектр патологічних змін структури мозку, 
спричинених мультифокальними мікроінфарктами, 

атрофією кори, масивними інфарктами, кровови-
ливами, ішемічною та множинною демієлінізацією 
при множинному склерозі у пацєнтів із СЧВ [18]. 
Найпоширенішою знахідкою при мікроскопії тка-
нини мозку пацієнтів, які страждали на СЧВ, є мі-
кроангіопатія, появу якої пов’язують з відкладан-
ням імунних комплексів або компонентів компле-
менту [5]. Наявність цих змін та результати одно-
фотонної емісійної комп’ютерної томографії 
(ОФЕКТ) і магнітно-резонансної спектроскопії да-
ють підставу припустити, що розвиток атрофії кори 
головного мозку та когнітивної дисфункції у паці-
єнтів із СЧВ може бути пов’язаний із хронічною 
церебральною ішемією. Однак ці знахідки є неспе-
цифічними, оскільки їх зафіксували у пацієнтів без 
неврологічних виявів СЧВ [13]. У деяких пацієнтів 
із СЧВ з неврологічними порушеннями не виявле-
но патологічних змін [18]. Такі патогістологічні зна-
хідки разом з даними нейровізуалізації свідчать 
про те, що розвиток неврологічних порушень у па-
цієнтів із СЧВ не завжди супроводжується струк-
турними змінами органів нервової системи.

У патогенезі ураження нервової системи відігра-
ють роль також генетичні чинники. Показано, що 
мутації гена TREX1, які призводять до порушення 
його функції, збільшують продукцію інтерферону 
типу І у пацієнтів з ранньою появою неврологічних 
виявів СЧВ [9]. Установлено, що алель HLA-DRB1*04 
асоційована з ішемічними кардіоваскулярними за-
хворюваннями у пацієнтів із СЧВ незалежно від 
традиційних чинників ризику цього захворювання 
та рівня антикардіоліпінових антитіл [27].

Хоча деякі з наведених патогенетичних механіз-
мів є загальними для фокальних і дифузних форм 
неврологічних виявів СЧВ, установлено чіткий 
взаємозв’язок між наявністю васкулопатії і АФА та 
фокальними формами неврологічних виявів СЧВ 
(цереброваскулярна хвороба, епілептичні напади, 
хорея, мієлопатія), а також зв’язок між наявністю 
медіаторів запалення та дифузними формами [14].

Епідеміологія

У дорослих близько 25 — 40 % випадків невро-
логічних виявів СЧВ виникають до встановлення 
діагнозу або у ранні строки після встановлення, а у 
39 — 50 % пацієнтів вони є першим симптомом за-
хворювання [16, 17]. Дані великих когортних до-
сліджень свідчать, що поширеність неврологічних 
виявів СЧВ становить 30 — 40 % [6, 37]. Трирічне 
проспективне дослідження за участі 370 хворих на 
СЧВ без ознак ураження ЦНС в анамнезі проде-
монструвало, що клінічно тяжкі неврологічні вияви 
є рідкісними у таких пацієнтів — 7,8 випадку на 
100 пацієнтів [25].

Важливим в аспекті поширеності НСЧВ є питан-
ня щодо кількості неврологічних симптомів, які 
є безпосереднім виявом основного захворюван-
ня. У першому популяційному дослідженні, присвя-
ченому вивченню поширеності неврологічних вия-
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вів СЧВ, установлено, що за умови вилучення 
з клінічної картини найпоширеніших неврологічних 
виявів і феноменів (головний біль, легке зниження 
когнітивних функцій, легка депресія, тривожність, 
«негативні» ураження периферичної нервової сис-
теми, які виявляють за допомогою електронейро-
міографії) поширеність цих виявів знижується з 91 
до 46 % [2]. Ці незначні неврологічні симптоми ві-
домі як критерії Айніали. Їх використовують як кри-
терії заперечення НСЧВ [7].

Визначено чинники, які вказують на те, що не-
врологічна подія менш вірогідно пов’язана із СЧВ: 
чинник часу (більше ніж за 6 міс до початку СЧВ), 
інші, не пов’язані з вовчаком чинники, які вірогід-
ніше спричинили подію і наявність критеріїв Айніа-
ли [16]. За даними досліджень, менше ніж 40 — 50 % 
випадків ураження нервової системи є безпосе-
реднім виявом хвороби, решта пов’язані із захво-
рюванням лише опосередковано і можуть бути на-
слідками метаболічних порушень, інфекцій, побіч-
ної дії препаратів [16].

Класифікація неврологічних виявів 
системного червоного вовчака

У 1999 р. Американська колегія ревматологів 
опублікувала визначення НСЧВ (NPSLE), в якому 
згадано 12 виявів, спричинених ураженням ЦНС, 
і 7, спричинених ураженням периферичної нерво-
вої системи. Вияви з боку ЦНС розділено на 4 пси-
хічні синдроми та 8 неврологічних. Також їх умовно 
можна розділити на вогнищеві (вияви, які являють 
собою вогнищеву неврологічну симптоматику) та 
дифузні (наприклад, поведінкові та емоційні пору-
шення, тривожні розлади, когнітивна дисфункція). 
Неврологічні вияви СЧВ можна також класифіку-
вати залежно від патогенетичного механізму, який 
відіграє провідну роль у виникненні певного вияву.

Нейропсихіатричні синдроми при системному 
червоному вовчаку за класифікацією 
Американської колегії ревматологів

З боку периферичної нервової системи

 · Синдром Ґієна — Барре
 · Вегетативні розлади
 · Мононевропатії (поодинокі/множинні)
 · Міастенія ґравіс
 · Краніальні невропатії
 · Плексопатії
 · Поліневропатії

З боку центральної нервової системи

Дифузні
 · Стан гострої сплутаності свідомості
 · Тривожний розлад
 · Когнітивна дисфункція
 · Розлади поведінки
 · Психоз

Фокальні
 · Цереброваскулярна хвороба

 · Демієлінізувальні синдроми
 · Моторні розлади
 · Епілептичні напади
 · Головний біль
 · Мієлопатія
 · Асептичний менінгіт

Згідно з даними Європейської антиревматоло-
гічної ліги, найпоширенішими (кумулятивна захво-
рюваність > 5 %) виявами НСЧВ є цереброваску-
лярна хвороба та судоми. Відносно незвичайними 
(кумулятивна захворюваність — 1 — 5 %) виявами 
є тяжка когнітивна дисфункція, великий депресив-
ний розлад, гострі стани сплутаності свідомості, 
ураження периферичних нервів, психози.

Характеристика окремих 
виявів нейропсихіатричного 
системного червоного вовчака

Головний біль. Хоча головний біль розглядають 
як один з найпоширеніших виявів НСЧВ, у декіль-
кох дослідженнях, зокрема метааналізі, проведе-
них недавно, виявлено, що частота головного болю 
в пацієнтів із СЧВ незначно перевищувала таку 
в популяції здорових осіб. Точний механізм її ви-
никнення не з’ясовано і не виявлено зв’язку між 
головним болем та активністю основного захворю-
вання, лікуванням і певними антитілами [15, 31].

Частота виникнення інсульту або транзиторних 
ішемічних атак у хворих на СЧВ вища, ніж у загаль-
ній популяції [36]. Цереброваскулярна хвороба 
при СЧВ пов’язана з наявністю АФА, прискореним 
розвитком атеросклерозу, кардіоемболією внаслі-
док клапанної патології та ендокардиту Лібмана–
Сакса [30, 34].

Розвиток демієлінізувального процесу у хворих 
на НСЧВ відбувається у 0,3 % випадків. Демієліні-
зувальний процес у структурі НСЧВ залишається 
одним із найменш зрозумілих та недостатньо ви-
вчених. Він може виявлятися як клінічно ізольова-
ний синдром, оверлап-синдром з іншим демієліні-
зувальним захворюванням ЦНС (наприклад, роз-
сіяним склерозом) або може бути пов’язаним з лі-
куванням [28]. У майже 60 % пацієнтів із НСЧВ ви-
являють олігоклональні антитіла у ЦСР, а за даними 
нейровізуалізації — зміни, які свідчать про деміє-
лінізацію [37]. З іншого боку, деякі антитіла, напри-
клад, АФА, можна виявити у ЦСР хворих на розсія-
ний склероз [38].

Хорея — одне із найчастіших моторних пору-
шень у хворих на СЧВ (виникає у 2 — 3 % випадків) 
[4]. Появу цього порушення зазвичай спостеріга-
ють протягом першого року захворювання. Воно 
асоціюється з АФА. Припускають, що ці антитіла 
можуть проходити крізь ГЕБ, зв’язуватися з нейро-
нальними антигенами та спричиняти зазначене 
порушення [8]. Рутинна магнітно-резонансна томо-
графія не виявляє суттєвих структурних змін у паці-
єнтів з хореєю [10], тоді як функціональна магніт-
но-резонансна томографія дає змогу встановити 
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активність в зоні базальних гангліїв у цих хворих 
[38]. Інші моторні порушення, такі як паркінсонізм 
або балізм, — менш часті явища.

Розлади у когнітивній та емоційно-вольовій сфе-
рі — типові для пацієнтів із НСЧВ. За даними літе-
ратури, поширеність когнітивної дисфункції варіює 
від 20 до 80 % [2, 37]. Ступінь когнітивного дефіциту 
не пов’язаний з активністю, ступенем тяжкості хво-
роби або кортикостероїдною терапією. Депресія 
є найчастішим порушенням в емоційно-вольовій 
сфері у хворих на СЧВ. Її поширеність становить 
65 % [3]. Недавно проведене дослідження, присвя-
чене вивченню депресії у пацієнтів із СЧВ, показа-
ло, що розвиток цього стану пов’язаний з декілько-
ма факторами, зокрема терапією з використанням 
високих доз кортикостероїдів, тоді як активність 
захворювання не визнано значущим чинником 
[22]. Іншими чинниками, які спричиняють розвиток 
депресії, є недавно встановлений діагноз СЧВ, не-
азіатська етнічна приналежність, шкірні симптоми 
та мієліт. Тривожні розлади також є частими виява-

ми у цих пацієнтів. Їх поширеність становить близь-
ко 40 %. Доведено, що високий рівень тривожності 
та молодий вік також є чинниками ризику розвитку 
депресії у хворих на СЧВ [29].

Висновки

Питання щодо патогенезу ураження нервової 
системи при СЧВ є дискутабельним. З огляду на на-
копичені дані, можна стверджувати про мульти-
факторність цього процесу, який охоплює продук-
цію автоантитіл з антинейрональною активністю, 
дисфункцію ГЕБ, судинний механізм ураження, 
утворення цитокінів, генетичний механізм. Трива-
ють спроби встановити зв’язок між патогенетич-
ним механізмом, який лежить в основі ураження 
нервової системи, та формою ураження.

Відсутність чітких критеріїв НСЧВ зумовлює іс-
нування протилежних поглядів щодо класифікації 
та поширення неврологічних виявів цього захво-
рювання, тому цей напрям дослідження є пер-
спективним.

Конфлікту інтересів немає.
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Поражение нервной системы при системной красной волчанке: 
аспекты патогенеза, распространенность, взгляды 
на классификацию клинических проявлений

Системная красная волчанка — автоиммунное заболевание, которое поражает почти все системы 
органов, в частности нервную систему, о чем свидетельствует высокая частота неврологической симптоматики. 
Освещены современные взгляды относительно возможных патогенетических механизмов поражения нервной 
системы при системной красной волчанке. Рассмотрены данные относительно фактической распространен-
ности неврологических проявлений у этой категории пациентов. Приведены сведения относительно классифи-
кации неврологических проявлений волчанки.

Ключевые слова: нейропсихиатрическая системная красная волчанка, аутоантитела, сосудистый меха-
низм, классификация неврологических проявлений.
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Nervous system impairment under systemic lupus erythematosus: 
pathogenesis aspects, prevalence and views
on clinical manifestations classification

Systemic lupus erythematosus is an autoimmune disease that involves almost all organ systems. The nervous 
system in this case is not an exception, which is confirmed by the high prevalence of neurological symptoms in patients 
suffering from this disease. However, the problems of the pathogenetic mechanisms of the onset of these manifestations 
are still controversial, which is due to the great variety of possible factors that can affect nervous system and their 
complex interaction with each other, the presence of concomitant pathology in these patients. This question, in turn, 
dictates the need to consider a clear classification of neurological manifestations of systemic lupus erythematosus.

Key words: neuropsychiatric systemic lupus erythematosus, autoantibodies, vascular mechanism of lesion, 
classification of neurological manifestations.




