
RHUPUS-СИНДРОМ 
У РУТИННІЙ
ПРАКТИЦІ СИСТЕМНОГО 
ЧЕРВОНОГО ВОВЧАКА
Rhupus-синдром — це рідкісне аутоімунне захворювання, для якого ха - 
рактерним є поєднання ознак ревматоїдного артриту (РА) і системно
го червоного вовчака (СЧВ). Аналіз сучасних наукових досліджень д е 
монструє, що Rhupus-синдром є окремим перехресним аутоімунним 
захворюванням, а не проявом поліартриту у хворих на СЧВ. У статті 
представлено клінічний випадок Rhupus-синдрому у  пацієнтки моло
дого віку із симптомами поліартриту(ерозивного характеру за резуль
татами МРТ) в поєднанні з типовими шкірними ураженнями при СЧВ 
(фотосенсибілізація, «метелик», виразки слизовоїоболонки рота), а та
кож наявністю антинуклеарних антитіл та антитіл до двоспіральноїДНК  
при підвищеному вмісті С-реактивного білка та ревматоїдного фактора 
у  крові. Таким чином, у  пацієнтки були симптоми, які відповідали одно
часно і критеріями ACR/EULAR(2010) для PA, iACR( 1997) для СЧВ. Для 
тривалого контролю над захворюванням найбільш оптимальною стала 
схема застосування метилпреднізолону в доз і 6 мг/добу перорально 
в поєднанні з метотрексатом у  доз і 20 мг/тиж перорально.
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ВСТУП
Rhupus-синдром — це рідкісне аутоімунне за

хворювання, для якого характерним є поєднання 
ознак ревматоїдного артриту (РА) та системного 
червоного вовчака (СЧВ). Для клінічної симптомати
ки цього захворювання типовими є прояви ерозив
ного поліартриту в поєднанні з симптомами СЧВ. 
Пацієнти з цим синдромом мають клінічні симпто
ми, що відповідають критеріям ACR/EULAR (2010) 
для РА та ACR (1997) для СЧВ одночасно. Пошире
ність зазначеного захворювання в популяції стано
вить 0,09% (Sarkar S., Saha К., 2012).

Вперше концепція Rhupus-синдрому була пред- 
ставленау 1971 р. P.H.Schur в рамках СЧВ з озна
ками ерозивного артиту. У 1988 р. R.S. Panush опи
сав 6 випадків захворювання на СЧВ в поєднанні 
з симптомами РА. Саме тоді вперше в науковій лі
тературі заговорили про Rhupus-синдром.

Концепція Rhupus-синдром у залиш ається 
спірною та включає дві різні точки зору. Перша 
точка зору розглядає Rhupus-синдром в рамках 
СЧВ з ерозивним ураженням суглобів. Друга точ
ка розглядає цей синдром як окремий перехрес
ний аутоімунний процес. На користь останньої 
точки зору свідчить те, що у більшості пацієнтів 
із Rhupus-синдромом захворювання маніфестує 
з ерозивного поліартриту, а клінічні прояви СЧВ 
зазвичай приєднуються через деякий час від по
чатку суглобової симптоматики. Вкрай низька 
поширеність цього синдрому пов’язана з тим, 
що основні патогенетичні ланки РА та СЧВ діа
метрально відрізняються. Так, при СЧВ одним 
із основних патогенетичних механізм ів є ано
мальна активація Т-хелперів 2-го типу, а при РА

основну роль в ід іграю ть Т-хелпери 1-го  типу 
(Hayakawa S. et a l., 2007).

Для пацієнтів із Rhupus-синдромом характер
ним є виявлення аутоімунних маркерів СЧВ (anti- 
ds-DNA, антинуклеарних антитіл, anti-Smith антитіл) 
одночасно з anti-CCP-антитілами та ревматоїдним 
фактором. Важливим для серологічної діагностики 
Rhupus-синдром є виявлення anti-RNP-антитіл у ви
сокому титрі, що є маркером перехресних та зм і
шаних аутоімунних захворювань. У деяких випад
ках у хворих виявляються anti-SS-A, що можуть 
супроводжуватися проявами синдрому Шегрена 
(Іассагіпо L. et al., 2012; Тапі С. et al., 2013; Jing Li 
etal., 2014). Виявлення одночасно типових сероло
гічних маркерів СЧВ та РА також свідчить проте, що 
Rhupus-синдром є перехресним аутоімунним син
дромом, а не варіантом СЧВ.

Майже всі випадки Rhupus-синдрому були опи
сані у жінок віком від 11 до 86 років (Verdoorn В.Р., 
McDonald F.S., 2011; Jing Li et al., 2014). Поодинокі 
випадки Rhupus-синдрому у чоловіків описані у мо
лодому віці до ЗО років (Ziaee V. et al., 2013).

Для клінічних ознак СЧВ при Rhupus-синдромі 
характерними є доброякісний перебіг з  перева
жанням ураження шкірних та слизових покривів. Ці 
прояви зазвичай включають ураження шкіри («ме
телик», папульозні елементи, фотосенсибіліза
цію), слизових оболонок (ульцерацію), вогнищеву 
або дифузну алопецію. Ураження вісцеральних ор
ганів за типом гломерулонефриту та полісерозиту 
трапляються значно рідше, ніж при СЧВ. При лабо
раторному дослідженні виявляють типові для СЧВ 
зміни: анемію, лейкопенію, тромбоцитопенію. Для 
пацієнтів із Rhupus-синдромом нехарактерним є
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зменшення компонентів СЗ та С4, що спостеріга
ється при класичному варіанті СЧВ та є одним із ла
нок патогенезу. Також відомо, що при СЧВ рівень 
С-реактивного білка (СРБ) може бути в межах нор
ми, в той час як у пацієнтів із Rhupus-синдромом 
спостерігається достовірне підвищення вм іс
ту СРБ, що корелює з вираженістю суглобового 
синдрому (Fernandez A. et а і., 2004; Jing Li et al., 
2014; Showman О. et al., 2015; Yesim Akpinar, Olker 
KarageceYalcin, 2017).

Дослідження Jing Li (2014), що проводило
ся на вибірці з 56 пацієнтів із Rhupus-синдромом 
(на сьогодні є найбільшим ретроспективним до
слідженням зазначеного захворювання), проде
монструвало, що у 83,9% захворювання дебютує 
із симптомів ерозивного РА, а прояви СЧВ маніфес
тують пізніше (в середньому через 7,8 року). У 7,1% 
хворих прояви СЧВ передують розвитку ознак РА, 
а прояви ерозивного артриту виникають у серед
ньому через 16,5 року. У 8,9% пацієнтів — симпто
ми СЧВ та РА виникають одночасно.

При проведенні лікування переважна кіль
кість досліджень продемонструвала, що пацієнти 
із Rhupus-синдром потребують нижчих доз глю- 
кокортикостероїдів (ГКС) та цитостатиків, ніж хво
рі на СЧВ. Лікувальна стратегія цих хворих пови
нна включати ГКС у низьких та середніх дозах, не- 
стероїдні протизапальні препарати, цитостатики 
(метотрексат, лефлуномід). Застосування імуно- 
біологічних препаратів продемонструвало низьку 
ефективність інгібіторів фактора некрозу пухлин- 
альфа та позитивний ефект від прийому ритукси- 
мабу й абатацепту у хворих, особливо в осіб із не
адекватною відповіддю на прийом ГКС (Pinto L.F. 
et al., 2011; Seo S.R. et al., 2011; Andrade-Ortega L. 
et al., 2013).

Прогноз у пацієнтів із цим синдромом залежить 
від ураження важливих органів, але загалом він кра
щий порівняно з таким у осіб із СЧВ, але гірший по
рівняно з РА (Showman О. etal., 2015).

Мета виконаної роботи — обґрунтувати концеп
цію Rhupus-синдрому в пацієнтки молодого віку 
з клінічними ознаками як СЧВ, так РА та визначи
тися з оптимальною терапевтичною стратегією.

КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК
RHUPUS-СИНДРОМУ
Хвора Р., 27 років, на момент госпіталізації у рев

матологічне відділення Запорізької обласної клі
нічної лікарні пред’являла скарги на постійний біль 
у променезап’ясткових, п ’ястково-фалангових, 
проксимальних міжфапангових суглобах II—IV паль
ців з обох боків, колінних, гомілковостопних сугло
бах, ранкову скутість у суглобах протягом 2 год, 
випадіння волосся на голові, виразки на слизо
вій оболонці ротової порожнини, червоний висип 
на обличчі за типом «метелика», гіперемію комір- 
цевої ділянки та появу пухирів на шкірі плечей піс
ля перебування на сонці, підвищення температури 
тіла до 39 °С, схуднення на 15 кг/міс.

Із анамнезу відомо, що хвора протягом року 
до появи перших клінічних симптомів працювала

на будівництві за кордоном та займалася тяжкою 
фізичною працею. Клінічні симптоми з ’явилися го
стро, 9 міс тому, коли після перенесеного стресу 
пацієнтка не змогла піднятися з ліжка внаслідок ви
раженої скутості та болю в суглобах кистей і стоп. 
При обстеженні у хворої виявлено підвищення ти
тру ревматоїдного фактора (РФ) і СРБ. Сімейним лі
карем встановлено діагноз «Ревматоїдний артрит, 
серопозитивний тип» та призначено терапію мето
трексатом у дозі 7,5 мг/тиж у поєднанні з фолієвою 
кислотою в дозі 5 мг/тиж та преднізолон 10 мг/добу 
перорально. Через 1 міс терапії у пацієнтки збе
рігалися симптоми високої активності захворю
вання та підвищення вмісту СРБ у сироватці кро
ві. У подальшому застосування метотрексату було 
відмінено та призначено гідроксихлорохін у дозі 
200 мг/добу перорально та преднізолон 20 мг/добу 
перорально. Через 4 міс від появи перших симп
томів поліартриту у хворої з ’явилася гіперемія об
личчя та комірцевої ділянки, «метелик» на облич
чі. При обстеженні у хворої виявлено підвищення 
титру anti-ds-DNA та антинуклеарних антитіл. Діа
гноз було змінено на користь «системного черво
ного вовчака», комбінація гідроксихлорохіну в дозі 
200 мг/добу перорально та преднізолону в дозі 
20 мг/добу перорально була рекомендована для 
подальшого лікування. Протягом наступного міся
ця хвора схудла на 15 кг, стали наростати симптоми 
поліартриту, фотосенсибілізації, з ’явилися ознаки 
ураження слизової оболонки. Пацієнтка вимушена 
була повернутися в Україну, де відразу звернулася 
до ревматолога. Для уточнення діагнозу та призна
чення лікування хвора госпіталізована до ревмато
логічного відділення Запорізької обласної лікарні.

При об ’єктивному огляді виявлено симпто
ми «метелика» на обличчі, почервоніння відкри
тих ділянок тіла та наявність трьох виразок на сли
зовій оболонці рота, дифузна алопеція шкіри го
лови. При дослідженні кістково-м’язової системи 
виявлені ознаки поліартриту дрібних суглобів кис
тей, стоп і колінних суглобів (в загальній кількості 
встановлено 16 болючих та 10 набряклих суглобів) 
та атрофію м ’язів кистей. При гематологічному до
слідженні виявлено підвищення швидкості осідан
ня еритроцитів (ШОЕ) —43 мм/год, зниження гемо
глобіну (97 г/л) та нормальні показники лейкоцитів 
і тромбоцитів. При біохімічному дослідженні вияв
лено підвищення СРБ (25,5 мг/л), РФ (25,7 МО/мл), 
anti-ds-DNA IgG (>300,0 МО/мл), позитивний тест 
на антинуклеарні антитіла та негативний — на anti- 
ССР, anti-RNP, anti-SS-A, anti-SS-B, anti-Scl-70. Ви
значення добової протеїнурії, проби Реберга та ана
лізу сечі за Нечипоренком не виявило патологічних 
змін. Проведення ультразвукового дослідження 
внутрішніх органів та серця продемонструвало від
сутність будь-яких ознак серозиту. При проведен
ні магнітно-резонансної томографії (МРТ) кистей 
виявлено ділянки набряку м ’яких тканин та кістко
вого мозку в кістках зап’ястка та п’ястка, синовіт 
променезап’ясткових суглобів та ерозій у ділянці 
проксимальних голівок II та III проксимальних фа
ланг правої кисті.
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Для верифікації діагнозу використовували кри
терії ACR/EULAR (2010) для РА та ACR (1997) для 
СЧВ. Нами виявлено поліартрит >3 дрібних су
глобів (2 бали), позитивний РФ (2 бали), трива
лість симптомів ^б ти ж  (1 бал), підвищення ШОЕ 
та СРБ (1 бал). Загальна кількість балів станови
ла 6, що згідно з критеріями ACR/EULAR (2010) для 
РА, можна трактувати як верифікований РА. А на
явність деструктивних ознак суглобових повер
хонь (ерозій) при MPT-дослідженні кистей, свід
чить про ерозивний характер поліартриту. Згідно 
з калькулятором DAS28, активність хвороби ста
новила 6,29 бала. Та наявність таких симптомів, 
як еритема «метелик», фотосенсибілізація, вираз
ки порожнини рота, антитіла до двоспіральної ДНК 
у високому титрі та антинуклеарні антитіла (загаль
на кількість симптомів/критеріїв — 5), вказували 
на типові ознаки СЧВ. У хворої були поєднані д і
агностичні критерії для РА та СЧВ, що характерно 
для Rhupus-синдрому. Таким чином, заключний д і
агноз був таким: Ревматоїдний артрит, серопози- 
тивний тип (РФ+, анти-ЦЦП-), активність III ступе
ня (DAS28 — 6,29), поліартрит, II рентгенологічна 
стадія, II ступінь функціональних порушень суглобів. 
Конкуруючий діагноз: системний червоний вовчак, 
підгострий перебіг, активність II ступеня з уражен
ням шкіри та слизової оболонки (симптом «метели
ка», фотосенсибілізація, виразки слизової оболон
ки рота), ANA+, anti-ds-DNA+.

Враховуючи неефективність перорального при
йому преднізолону в дозі 20 мг/добу та гідрокси- 
хлорохіну в дозі 200 мг/добу перорально, а також 
наростання клінічної симптоматики, було вирішено 
змінити лікувальну стратегію хворої. Пацієнтці було 
призначено метилпреднізолон в дозі 32 мг/добу 
перорально (еквівалентно 40 мг преднізолону), 
метотрексат 15 мг 1 раз на тиждень перорально 
в поєднанні з фолієвою кислотою, диклофенак на
трію по 75 мг/добу внутрішньом’язово, інгібітори 
протонної помпи (пантопразол у дозі 40 мг/добу 
перорально). На фоні лікування протягом 10 днів 
в умовах ревматологічного відділення Запорізької 
обласної клінічної лікарні у хворої покращилося са
мопочуття, нормалізувалася температура тіла, зна
чно зменшилася вираженість симптомів поліартри
ту (DAS28 — 3,02), уражень шкірних проявів та сли
зової оболонки рота, підвищився апетит. На момент 
виписки зі стаціонару спостерігалися зменшення 
ШОЕ (28 мм/год), СРБ (6,7 мг/л), підвищення гемо
глобіну (119 г/л). Хворій було рекомендовано при
ймати метилпреднізолон у дозі 24 мг (еквівалентно 
ЗО мг преднізолону) перорально, метотрексат 15 мг 
1 раз на тиждень перорально в поєднанні з фолі
євою кислотою, інгібітори протонної помпи (пан
топразол в дозі 40 мг/добу перорально) та НПЗП 
за потребою протягом 1 міс з подальшим звернен
ням до ревматолога.

Через 1 міс пацієнтка звернулася для вирішен
ня подальшої стратегії лікування. На момент звер
нення у хворої зберігалися скарги на незначний 
періодичний біль у суглобах кистей, ранкову ску
тість у суглобах протягом 10-15 хв, незначне по
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червоніння відкритих ділянок шкіри після контак
ту із сонцем. При фізикальному дослідженні вияв
лено дифузну алопецію шкірних покривів голови, 
незначне почервоніння шкіри шиї. Ознак «метели
ка» та ураження слизової оболонки не виявлено. 
При обстеженні кістково-м’язової системи вияв
лено 2 болючих та 0 набряклих суглобів. Лабора
торні дослідження: гемоглобін — 130 г/л, еритро
цити — 4,13 Т/л, лейкоцити — 10,15 Г/л, тромбо
цити — 270 Г/л, СРБ — 2,6 г/л, АлАТ — 27 ОД/л, 
АсАТ — 18 ОД/л. У загальному аналізі сечі — нор
ма. Враховуючи позитивні результати лікування, 
хворій було рекомендовано розпочати зниження 
дози метилпреднізолону по 2 мг кожні 7 днів до до
сягнення мінімально ефективної підтримувальної 
дози. У подальшому хвора зверталася до лікаря 
щомісячно. На фоні зниження дози метилпредні
золону нижче 8 мг перорально у хворої спостері
галося наростання явищ поліартриту та потреба 
у щоденному застосуванні НПЗП. Саме тому че
рез 3 міс від початку прийому метотрексату доза 
була підвищена до 20 мг/тиж перорально. На фоні 
прийому метотрексату в дозі 20 мг вдалося досяг
ти зниження дози метилпреднізолону до 6 мг пер
орально (еквівалентно 7,5 мг преднізолону) та за
безпечити контроль над симптомами захворюван
ня протягом останніх 3 міс спостереження. Таким 
чином, на підбір оптимальної лікувальної страте
гії було витрачено 4 міс.

ВИСНОВКИ
1. Результати аналізу сучасних наукових дослі

джень свідчать, що Rhupus-синдром є окремим пе
рехресним аугоімунним захворюванням, а не про
явом поліартриту у хворих на СЧВ.

2. Для Rhupus-синдрому характерним є поєд
нання клінічних симптомів СЧВ із ознаками ерозив
ного РА, а також наявність імунологічних маркерів, 
що типово для обох захворювань.

3. Для тривалого лікування пацієнтів із Rhupus- 
синдромом можемо рекомендувати комбінацію ГКС 
у низьких дозах (7,5 мг у перерахунку на преднізо
лон перорально) із метотрексатом у дозі 20 мг/тиж 
перорально.
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RHUPUS-СИНДРОМ в  р у т и н н о й  
КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ СИСТЕМНОЙ 
КРАСНОЙ ВОЛЧАНКИ

Д.Г. Рекалов, И. А. Данюк

Резюме. Rhupus-синдром — это редкое ауто
иммунное заболевание, для которого характер
но сочетание признаков ревматоидного артри
та (РА) и системной красной волчанки (СКВ). 
Анализ современных научных исследований  
показывает, что Rhupus-синдром является от
дельным перекрестным аутоиммунным заболе
ванием, а не проявлением полиартрита у  боль
ных СКВ. В статье представлен клинический 
случай Rhupus-синдрома у  пациентки молодо
го возраста с симптомами полиартрита (имею
щего эрозивный характер по результатам МРТ) 
в сочетании с типичными кожными поражения
ми при СКВ (фотосенсибилизация, «бабочка», 
язвочки слизистой оболочки рта), а также нали
чием антинуклеарных антител и антител к дву
спиральной ДНК при повышенном содержании 
С-реактивного белка и ревматоидного фактора 
в крови. Таким образом, у  пациентки имелись

симптомы, которые соответствовали одновре
менно и критериям ACR/EULAR (2010) для РА, 
nACR( 1997) для СКВ. Для длительного контроля 
над заболеванием наиболее оптимальной стала 
схема применения метилпреднизолона в дозе  
6 мг/сутперорально в сочетании с метотрекса
том в дозе 20 мг/нед перорально.

Ключевые слова: Rhupus-синдром, 
ревматоидный артрит, системная красная 
волчанка.

RHUPUS-SYNDROME IN ROUTINE 
CLINICAL PRACTICE OF SYSTEMIC LUPUS 
ERYTHEMATOSUS

D .6 .  Rekalov, I.O. Daniuk

Summary- Rhupus-syndrome is a rare autoimmune 
disease, which characterized by a combination 
o f rheumatoid arthritis (RA) symptoms and system
ic lupus erythematosus (SLE). Analysis o f modern 
scientific research shows that Rhupus-syndrome 
is a separate cross-autoimmune disease, but not 
a manifestation o f polyarthritis in patients with SLE. 
Our article presents a clinical case o f Rhupus-syn
drome in a young woman with symptoms o f poly
arthritis (erosive type according to MRI results) in 
combination with typical skin lesions in SLE (pho
tosensitization, lupus butterfly, mouth ulcers), and 
the presence o f antinuclear antibodies, antibod
ies to ds-DNA with elevated levels o f C-reactive 
protein and rheumatoid factor in the blood. Thus, 
the patient had symptoms that m et to ACR/EULAR 
(2010) criteria forRA and ACR (1997) fo r SLE. For 
long-term control o f the disease, the most optimal 
was using o f methylprednisolone in a dose o f 6  mg 
per day orally in combination with methotrexate a t 
a dose o f 20 mg per week orally.

K eyw ords: Rhupus-syndrome, rheumatoid 
arthritis, systemic lupus erythematosus.
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