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Рекомендації з репродуктивного здоров’я 
в осіб із ревматичними патологіями  

та захворюваннями   
опорно-рухового апарату

Торік Американська колегія ревматологів (ACR) розробила рекомендації з репродук-
тивного здоров’я в осіб із ревматичними патологіями та захворюваннями опорно- 
рухового апарату (ОРА), в якому піднімаються питання контрацепції, допоміж-
них репродуктивних технологій (ART), збереження фертильності при застосуванні 
гонадотоксичного лікування, використання замісної гормональної терапії (ЗГТ), 
ведення вагітності, а також призначення оптимальних ліків у цій когорті пацієнтів. 
Настанова покликана допомогти клініцистам і хворим при прийнятті спільних рішень 
щодо питань, пов’язаних із репродуктивним здоров’ям, з огляду на їхні індивідуальні 
особливості, вподобання та супутні захворювання. Документ базується на система-
тичному огляді наявних наукових даних у зазначеній популяції хворих й оцінці якості 
доказів із метою визначення остаточних рекомендацій та їх сили (настійно/умовно 
рекомендовано та настійно/умовно не рекомендовано). Пропонуємо до вашої уваги 
ключові положення даних рекомендацій.

Вагітність у жінок із ревматичними патологіями та захворюваннями ОРА може призвести 
до серйозних несприятливих наслідків для матері та плода. Відповідно, слід обговорювати 
та зао хочувати використання засобів контрацепції на основі індивідуальних особливостей па-
цієнтки з акцентом на безпеку та ефективність. Оскільки ризик ускладнень вагітності залежить 
від діагнозу, активності й тяжкості захворювання, приймання ліків та наявності антитіл до ци-
топлазматичних антигенів анти-Ro/SSA, анти-La/SSB та антифосфоліпідів (aPL), оцінка цих 
факторів до настання вагітності має вирішальне значення для її належного ведення, терапії 
та сприятливих результатів. Загалом можливість завагітніти може становити проблему для де-
яких хворих, тому мінімізація ризику розвитку завчасної гонадної недостатності є важливою.

У жінок із ревматичними патоло гіями та захворюваннями ОРА під час вагітності важко 
уникати призначення фармакотерапії. Не всі ліки безпечні для використання чоловіками 
та жінками перед зачаттям або під час вагітності та годування грудьми, але неконтрольоване 
системне запальне захворювання саме по собі пов’язане з несприятливими наслідками вагіт-
ності (Smith et al., 2019; Bharti et al., 2015). Крім того, у пацієнток має місце підвищений ри-
зик загострення захворювання після пологів (Barrett et al., 1999). Проте Американська ака-
демія педіатрії (AAP) рекомендує грудне вигодовування принаймні впродовж шести місяців. 
У багатьох випадках безпека медикаментів є невизначеною, оскільки більшість даних отри-
мані з повідомлень про поодинокі випадки, невеликих серій випадків та обсерваційних 
досліджень. Тож визначення належних скринінгу й лікування для жінок із ревматичними 
патологіями або захворюваннями ОРА є складним завданням для клініцистів.

МЕТОДИ КОНТРАЦЕПЦІЇ
Особи з ревматичними патологіями чи захворюваннями ОРА зазвичай недостатньою мі-

рою використовують ефективну контрацепцію (Schwarz, Manzi, 2008; Yazdany et al., 2011). 
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Найважливішою причиною її застосування у даній популяції пацієнток є уникнення ризи-
ків незапланованої вагітності, що включає підвищення активності захворювання та, відпо-
відно, зниження дітородної функції, несприятливі результати вагітності (як-то втрата вагіт-
ності, тяжкі передчасні пологи, затримка розвитку плода), тератогенез тощо.

Ревматологи, які лікують жінок реп родуктивного віку з ревматичними патологіями або за-
хворюваннями ОРА, мають обговорювати з ними методи контрацепції та планування вагіт-
нос ті при першому або ранньому візиті та періодично після цього, а також завжди при іні-
ціюванні лікування препаратами з тератогенними властивостями. Консультування щодо 
контрацепції повинно включати питання ефективності та безпеки з урахуванням індивіду-
альних особливостей та уподобань пацієнток.

На рисунку 1 описано алгоритм прийняття клінічних рішень із приводу контрацепції, 
а в таблиці 1 наведено дані стосовно їх ефективності та надано коментарі щодо доступних 
протизаплідних засобів.

У жінок у фертильному періоді з ревматичними патологіями чи захворюваннями ОРА, 
в яких немає системного червоного вовчака (СЧВ), або ж у них негативний тест на анти-
фосфоліпідні антитіла (aPL), ACR настійно рекомендує використовувати ефективні кон-
трацептиви, як-то гормональні протизаплідні препарати чи внутрішньоматкові спіралі 
(ВМС), порівняно з менш ефективними або їх відсутністю. Зок рема, умовно рекомендова-
ними є високоефективні ВМС або прогестинові імплантати (зворотні протизаплідні засоби 
тривалої дії), оскільки вони мають найнижчий відсоток невдач. Окрім того, настійно реко-
мендовано обговорювати питання застосування екстреної контрацепції з усіма хворими, 
включно на СЧВ або позитивних до аPL, адже пов’язані з нею ризики є нижчими порів-
няно з такими при незапланованій вагітності.

У пацієнток із СЧВ зі стабільним або низькоактивним захворюванням, які не є позитив-
ними до aPL, також настійно рекомендовано використовувати ефективні гормональні проти-
заплідні засоби чи ВМС та умовно рекомендовано –  високоефективні ВМС або прогести-
нові імплантати завдяки найнижчому відсотку невдач. Однак у хворих на СЧВ умовно 
не рекомендовано застосовувати трансдермальну естроген-прогестинову терапію.

ACR настійно рекомендує віддавати перевагу прогестиновим або внутрішньоматковим 
протизаплідним засобам, а не комбінованим оральним естроген- прогестиновим контрацеп-
тивам (КОК) хворим на СЧВ із помірною або високою активністю захворювання, включно 
з нефритом. Це пов’язано з тим, що ефект естрогеновмісних контрацептивів достеменно 
не вивчали у даній популяції пацієнтів. На додачу, жінкам із позитивним тестом на aPL 
настійно не рекомендовано застосовувати КОК, оскільки естроген підвищує ризик роз-
витку тромбоемболії. 

Однак цій групі хворих настійно рекомендовані ВМС, що містять левоноргестрел чи мідь, 
або ж таблетки лише із прогестином. Також жінкам, позитивним до aPL, не рекомендоване 
використання депо-медроксипрогес терону ацетату (ДМПА) через побоювання щодо тром-
богенності. Оскільки ВМС є найефективнішими засобами контрацепції, ВМС, що містять 
мідь або прогестин, настійно рекомендовані пацієнткам із ревматичними патологіями чи за-
хворюваннями ОРА, які отримують імуносупресивну терапію, незважаючи на гіпотетич-
ний ризик інфікування.

Окрім того, жінкам із ревматичними патологіями або хворобами ОРА, які мають підвище-
ний ризик розвитку остеопорозу внаслідок приймання глюкокортикоїдів (ГК) або основного 
захворювання, умовно не рекомендовано використовувати ДМПА як довгостроковий кон-
трацептив. Адже, за наявними даними, мінеральна щільність кісткової тканини знижується 
до 7,5% протягом двох років застосування серед здорового населення (Clark et al., 2006).
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Жінкам із ревматичними патологіями чи хворобами ОРА, які приймають мікофенолату 
мофетил / мікофенолову кислоту (МФК), ACR умовно рекомендує застосовувати ВМС 
або два інші методи контрацепції разом. Це пов’язано з тим, що МФК може знижувати рі-
вень естрогену та прогестерону в сироватці крові, що призводить до зниження ефектив-
ності оральних контрацептивів.

ДОПОМІЖНІ РЕПРОДУКТИВНІ ТЕХНОЛОГІЇ
Хоча фертильність у жінок із ревматичними патологіями або захворюваннями ОРА (які не от-

римували лікування циклофосфамідом) є зазвичай нормальною, з віком вона зменшується, 
і деяким пацієнткам може знадобитися використання ART. Методи ART включають стимуля-
цію яєчників, яка підвищує рівень естрогену, штучне запліднення та перенесення ембріонів. 
Цикли стимуляції яєчників при штучному заплідненні зазвичай потребують агресивнішої 
стимуляції, ніж при внутрішньоматковій інсемінації. Вони передбачають хірургічне вилу-
чення ооцитів та штучне запліднення із подальшим перенесенням ембріонів. При перене-
сенні заморожених ембріо нів у стимуляції яєчників зазвичай немає необхідності.

Жінок, які здійснюють стимуляцію яєчників, обов'язково необхідно обстежити у відпо-
відного спеціаліста. Пацієнтки, що страждають на антифосфоліпідний синдром (АФС), 
тромботичне чи інше захворювання, повинні отримати клінічний висновок ревматолога. 

Оцінити aPL-статус

Позитивні результати на aPL

Особи з ревматичними 
патологіями 

або захворюваннями ОРА 
без СЧВ

СЧВ
низька активність хвороби

СЧВ
низька/помірна  

активність хвороби

ВМС або прогестиновий 
імплантат мають переваги 

перед іншими гормональними 
контрацептивами

ВМС* (має переваги) 
або оральні контрацептиви, 

що містять прогестин  
(менш ефективні)

ВМС*, прогестиновий 
імплантат, КОК, оральні 

контрацептиви, що містять 
прогестин (менш ефективні), 
трансдермальний пластир, 

вагінальне кільце або ДМПА

ВМС*, прогестиновий 
імплантат, КОК, оральні 

контрацептиви, що містять 
прогестин (менш ефективні), 
трансдермальний пластир, 

вагінальне кільце або ДМПА

ВМС*, прогестиновий 
імплантат, ДМПА 

або оральні контрацептиви, 
що містять прогестин,  

мають переваги перед КОК

ВМС або прогестиновий 
імплантат мають переваги 

перед іншими гормональними 
контрацептивами Особливі клінічні 

ситуації
1. Використання 

мікофенолатів потребує 
наявності ВМС 

або поєднання двох інших 
форм контрацепції
2. Уникати ДМПА 

у пацієнтів із ризиком 
розвитку остеопорозу

Уникати застосування 
пластиру з естрогеном

Уникати застосування 
пластиру з естрогеном

Уникати застосування КОК

Негативні результати на aPL 

Обговорити методи контрацепції та планування вагітності під час першого або раннього візиту з жінками репродуктивного віку  
та проконсультувати щодо ефективності й безпеки засобів (GPS). Рекомендувати бар’єрні контрацептиви,  

якщо ефективніші протипоказані (GPS). Рекомендувати екстрену контрацепцію за потреби

Настійно рекомендовано
Умовно рекомендовано 
Умовно не рекомендовано
Настійно не рекомендовано

Рис. 1. Рекомендації щодо використання засобів контрацепції 
у жінок із ревматичними патологіями або захворюваннями ОРА

Примітки: aPL (стійкі антикардіоліпінові антитіла чи антитіла до β2-глікопротеїну 1 із помірним чи високим титром  
або стійкі позитивні вовчакові антикоагулянти); ВМС, що містить мідь або прогестин.  
* Рекомендації щодо застосування ВМС включають жінок, які отримують імуносупресивну терапію.
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Він своєю чергою має проконсультуватися з фахівцем із репродуктивної ендокринології та без-
пліддя щодо корегування протоколу стимуляції яєчників, щоб мінімізувати ризик для хворої.

ACR настійно рекомендує продовжувати ART за потреби жінкам із неускладненими рев-
матичними патологіями або захворюваннями ОРА, які лікуються препаратами, що показані 
при вагітності, чия хвороба є стабільною/неактивною, а також котрі мають негативний ре-
зультат на aPL. Проте за помірної або сильної активності хвороби проведення процедур ART 
настійно рекомендовано відкласти. Ця рекомендація ґрунтується на екстрапольованих дока-
зах того, що активність ревматичних патологій або захворювань ОРА збільшує ризики усклад-
нень під час вагітності.

Окрім того, умовно не рекомендовано здійснювати емпіричне підвищення дози преднізону 
під час проведення ART у пацієнток із СЧВ. Натомість слід ретельно спостерігати за хво-
рими та лікувати загострення патології у разі його виникнення. При плануванні вагітності 
субфертильним пацієнткам із ревматичними патологіями чи захворюваннями ОРА, що є ста-
більними/неактивними, або ж вони є безсимптомно позитивними до aPL, мають акушер-
ський або лікований тромботичний АФС, умовно рекомендовано ART із антикоагулянтною 
терапією. На додачу, профілактичну антикоагуляцію гепарином, зокрема низькомолекуляр-
ним (НМГ), умовно рекомендовано безсимптомним aPL-позитивним хворим під час прове-
дення процедур ART (Orquevaux et al., 2017; Guballa et al., 2000). 

Табл. 1. Безпека та ефективність різних методів контрацепції 
у жінок із ревматичними патологіями та захворюваннями ОРА

Методи Безпека
1-річний показник 

невдач, %*

Високоефективні 

(зворотні протизаплідні засоби 

тривалої дії)

ВМС, що містять мідь

ВМС, що містять прогестин

Прогестиновий імплант

Безпечний для всіх пацієнток; може посилити менструальну кровотечу

Безпечний для всіх хворих; може зменшити менструальну кровотечу

Обмежені дані, але, ймовірно, безпечний для всіх пацієнток

<1

<1

<1

Ефективні

Оральні контрацептиви, 

що містять прогестин (щодня)

ДМПА (внутрішньом’язово 

кожні 12 тижнів)

КОК (щодня)

Трансдермальний пластир 

(щотижня)

Вагінальне кільце (щомісяця)

Безпечні для всіх пацієнток; вищий ризик проривної кровотечі, 

ніж при застосуванні КОК; для ефективності слід приймати  

в один і той же час щодня

Безпечний для більшості хворих; винятки: жінки, позитивні до aPL,  

із високим ризиком розвитку остеопорозу

Безпечні для більшості пацієнток; винятки: жінки, позитивні до aPL,  

дуже активний СЧВ

Безпечний для більшості хворих; винятки: жінки, позитивні до aPL, СЧВ; 

рівень сироваткового естрогену вищий, ніж в оральних контрацептивах 

або вагінальному кільці

Безпечне для більшості пацієнток; винятки: жінки, позитивні до aPL, 

дуже активний СЧВ

5-8

3

5-8

5-8

5-8

Менш ефективні

Діафрагма

Презерватив

Методи визначення 

здатності до зачаття**

Сперміцид

Безпечна для всіх пацієнток

Безпечний для всіх хворих; єдина форма для запобігання  

розвитку інфекцій, що передаються статевим шляхом

Безпечні для всіх пацієнток; обмежена ефективність,  

особливо у разі нерегулярних менструацій

Безпечний для всіх хворих; використовувати із презервативами  

або діафрагмою для підвищення ефективності

12

18

24

28

Примітки: * Відсоток жінок, які завагітніють протягом першого року звичайного використання;  
** методи, основані на строках менструального циклу.
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Також ACR настійно рекомендує профілактичне антикоагулянтне лікування гепарином або НМГ 
у жінок з акушерським АФС, а терапевтичну анти коагуляцію –  із тромботичним АФС під час ART.

У лікованих пацієнток у стабільному стані, коли метою стимуляції яєчників є вилучення 
ооцитів для кріоконсервації яйцеклітин чи ембріонів, настійно рекомендовано продовжувати 
необхідну імуносупресивну та/або біологічну терапію (уникаючи застосування цик ло-
фосфаміду, який безпосередньо впливає на дозрівання фолікулів).

На рисунку 2 описаний алгоритм прийняття клінічних рішень щодо призначення ART.

ЗБЕРЕЖЕННЯ ФЕРТИЛЬНОСТІ ПРИ ЗАСТОСУВАННІ ЦИКЛОФОСФАМІДУ
Хоча наразі циклофосфамід застосовують рідше, ніж раніше, завдяки дос тупності альтерна-

тивних методів лікування, він залишається основою терапії тяжких або небезпечних для життя 
ревматичних патологій та захворювань ОРА. Недостатність яєчників є потенційним довго-
строковим ускладненням щомісячної внутрішньовенної (в/в) терапії циклофосфамідом. 
Доцільно розглянути застосування гормональної терапії під час курсу циклофосфаміду для 
зниження ризику недостатності яєчників. Для запобігання розвитку первинної недостатності 
яєчників у цій популяції пацієнток у пременопаузі, які щомісячно отримують в циклофосфа-
мід в/в, ACR умовно рекомендує викорис тання щомісячного супутнього лікування агоністами 
гонадо тропін-рилізинг-гормону.

У чоловіків із ревматичними патологіями або хворобами ОРА, які отримують циклофосфамід, 
умовно рекомендовано уникати супутнього використання тестостерону. Таке лікування знижує 
фертильність у пацієнтів, які перебувають на хіміотерапії з приводу злоякісного новоутворення. 

Рис. 2. Рекомендації щодо застосування АRТ  
у жінок із ревматичними патологіями або захворюваннями ОРА

Примітки: aPL (стійкі антикардіоліпінові антитіла чи антитіла до β2-глікопротеїну 1 із помірним чи високим титром або стійкі  
позитивні вовчакові антикоагулянти); АФС: акушерський –  пацієнтки, які відповідають лабораторним критеріям АФС, мають стійкі 
ускладнення вагітності у минулому ( 3 послідовних втрат до 10 тижнів вагітності, втрата плода на 10-му тижні чи пізніше, пологи  
на <34-му тижні через прееклампсію, затримка внутрішньоутробного розвитку або дистрес плода) та не мають тромбозів 
в анамнезі; тромботичний –  хворі, які відповідають лабораторним критеріям АФС і мають тромботичні події в анамнезі 
(артеріальні чи венозні) незалежно від наявності акушерських ускладнень; НФГ –  нефракціонований гепарин.

Продовжувати ART

Продовжувати ART Продовжувати ART

Встановити активність 
захворювання

Оцінити aPL/АФС-статус

Примітка:  
уникати профілактичного 
використання преднізону, 

якщо немає потреби 
у контролі активного 

захворювання

Ремісія або стабільний стан,  
низька активність хвороби

Позитивний результат на aPL,
Немає клінічно 

підтвердженого АФС

Акушерський АФС Тромботичний АФС

Профілактична терапія НМГ/
НФГ на тлі  

процедур ART

Профілактична терапія НМГ/
НФГ на тлі  

процедур ART

Профілактична терапія НМГ/
НФГ на тлі  

процедур ART

Негативний результат на aPL

Продовжувати ART

Продовжувати необхідну імуносупресивну / 
біологічну терапію (не циклофосфамідом) 
шляхом стимуляції яєчників та вилучення 

ооцитів для кріоконсервації. При плануванні 
вагітності продовжувати лікування лише 

препаратами, що показані для застосування

Помірна чи висока активність 
хвороби 

Відкласти ART 

Настійно рекомендовано
Умовно рекомендовано 
Умовно не рекомендовано
Настійно не рекомендовано
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Оскільки кріоконсервація сперми до початку лікування зберігає здатність чоловіка зачати здо-
рову дитину, цей метод настійно рекомендований у хворих, які отримують циклофосфамід.

МЕНОПАУЗАЛЬНИЙ ПЕРІОД У ЖІНОК ТА ЗАМІСНА ГОРМОНАЛЬНА ТЕРАПІЯ
Відповідно до сучасних рекомендацій, у здорових жінок у постменопаузі пропонується ви-

користовувати препарати ЗГТ у найменшій дозі, яка полегшує симптоми протягом мінімально 
необхідного часу. Дані досліджень довгострокової ЗГТ показують, що ризик, зокрема розвитку 
інсульту та раку молочної залози, перевищує користь (Beral, 2003). Ризики ЗГТ залежать 
від типу, дози, способу введення, тривалості застосування та часу початку лікування. Спів-
відношення користі й ризику є найбільш сприятливим при тяжких вазомоторних симптомах 
у жінок віком 60 років або впродовж 10 років від початку менопаузи.

ACR настійно рекомендує застосовувати ЗГТ у жінок у постменопаузі, що страждають на рев-
матичні патології або захворювання ОРА без СЧВ чи позитивного результату на aPL, які ма-
ють тяжкі вазомоторні симптоми, не мають протипоказань та бажають отримувати ЗГТ. У хво-
рих на СЧВ, не позитивних до aPL, але з виразними вазомоторними симптомами та без 
протипоказань умовно рекомендовано використовувати ЗГТ. Жінкам із безсимптомними aPL 
умовно не рекомендовано ЗГТ.

Особам з акушерським та/або тромботичним АФС застосовувати ЗГТ настійно не рекомен-
довано. Також умовно не рекомендоване призначення ЗГТ пацієнткам з АФС, які отримують 
антикоагулянтне лікування, а також тим, котрі негативні до aPL. Проте умовно рекомендовано 
розглянути використання ЗГТ у жінок, які мали позитивний результат на аPL в анамнезі, 
але на даний час є негативними та не мали раніше клінічно підтвердженого АФС.

На рисунку 3 описаний алгоритм прийняття клінічних рішень щодо призначення ЗГТ.

ВАГІТНІСТЬ: ЗАГАЛЬНА ОЦІНКА, КОНСУЛЬТУВАННЯ ТА ЛІКУВАННЯ
Фахівці з акушерства й гінекології або у сфері медицини матері та плода обов’язково ма-

ють пильно стежити за вагітною, що страждає на ревматичні патології чи захворювання ОРА, 
особ ливо на первинному етапі. Розуміння основ фізіології вагітності допоможе ревматоло-
гам у виявленні та лікуванні активного захворювання у вагітних та координувати процес 
з акушерами-гінекологами.

Слід зауважити, що підвищений внутрішньосудинний об’єм у вагітних може погіршити 
і без того порушену функцію серця або нирок у даній когорті хворих, а очікуване підвищення 
на 50% швидкості клубочкової фільтрації –  наявну стабільну протеїнурію. Індукована вагіт-
ністю гіпер коагуляція збільшує імовірність тромбозу, пов’язаного з ревматичними патоло гіями 
та захворюваннями ОРА. Потреба у кальцію для розвитку кісток плода та грудного вигодову-
вання може погіршити остеопороз у матері. 

Крім того, характерні для вагітності симптоми, такі як малярна еритема, хлоазма, анемія, 
підвищене осідання еритроцитів та дифузні артралгії, можуть імітувати прояви активної 
ревматичної патології або хвороби ОРА. Симптоми артеріальної гіпертензії, що інколи ви-
никає на тлі вагітності (преекламп сія), можна сплутати з такими вов чакового нефриту, 
склеро дермічного нир кового кризу або спалаху васкуліту. HELLP-синдром (гемоліз, підви-
щений рівень печінкових ферментів та низький –  тромбоцитів) або еклампсія може іміту-
вати загострення тяжкої форми хвороби. Тому важливим є досвід співпраці ревматологів 
та фахівців у сфері акушерства й гінекології, щоб розрізняти зазначені клінічні стани.

ACR настійно рекомендує консультувати жінок зі стабільними / низькоактивними ревма-
тичними патологіями або хворобами ОРА, які планують вагітність, для покращення результа-
тів для матері та плода (Hussein Aly et al., 2016; Skorpen et al., 2018; Phansenee et al., 2018). 
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Також ACR радить ініцію вати співпрацю спеціалістів у сфері акушерства й гінекології, меди-
цини матері та плода, неонатології та інших фахівців у разі потреби. Пацієнткам даної популя-
ції, які планують вагітність, але отримують ліки, не рекомендовані для застосування у цей пе-
ріод, ACR нас тійно радить перейти на показані при вагітності препарати і вести ретельне 
спостереження для оцінки ефективності й переносимості оновленої терапії.

Вагітним жінкам із ревматичними патологіями або хворобами ОРА в активній фазі, що по-
требує призначення фармакотерапії, настійно рекомендовано розпочати або продовжувати 
сумісне з вагітністю стероїд-зберігальне лікування, оскільки як активне захворювання, 
так і тривала терапія глюко кортикоїдами (ГК) у високих дозах можуть нашкодити матері 
та плоду (Palmsten et al., 2018). Для лікування вагітних з активним склеродермічним нир-
ковим кризом настійно рекомендовано використовувати інгібітор ангіотензинперетворю-
вального ферменту або блокатор рецепторів ангіотензину. Адже ризик смерті матері чи плода 
при нелікованому захворюванні вищий, ніж пов’язаний із застосуванням цих препаратів 
під час вагітності.

У жінок із СЧВ або СЧВ-подібними патологіями, синдромом Шегрена, системним скле-
розом чи ревматоїдним артритом настійно рекомендовано провести тестування на анти-Ro/
SSA та анти-La/SSB один раз до або на ранніх термінах вагітності. На додаток, усім пацієнт-
кам із СЧВ настійно рекомендовано виконати тестування на антитіла LAC, aCL та анти-β2GPI 
до або на ранніх строках вагітності. Вагітним, що страждають на СЧВ, умовно рекомендо-
вано ініціювати лікування гідроксихлорохіном за відсутності протипоказань або продовжити 
його прий мати, якщо таку терапію було розпочато до вагітності.

Окрім того, ACR умовно рекомендує лікувати вагітних із СЧВ ацетилсаліциловою кис-
лотою (АСК) у низьких дозах (81 або 100 мг/добу), починаючи з першого триместру. 

Рис. 3. Рекомендації щодо використання ЗГТ у жінок у постменопаузальному періоді 
з ревматичними патологіями або захворюваннями ОРА

Примітки: aPL (стійкі антикардіоліпінові антитіла чи антитіла до β2-глікопротеїну 1 із помірним чи високим титром  
або стійкі позитивні вовчакові антикоагулянти); АФС –  акушерський та/або тромботичний), 
RMD –  ревматичні патології та захворюванння ОРА. 
* Клінічні дослід жен ня ефекту ЗГТ у пацієнток із СЧВ не включали осіб з активним захворюванням.
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Також настійно рекомендований моніторинг активності захворювання з урахуванням 
клінічного анамнезу, результатів обстеження та лабораторних показників принаймні 
один раз на триместр. 

Вагітним, позитивним до аPL, які не відповідають критеріям акушерського або тромботич-
ного АФС, умовно рекомендовано призначати АСК по 81 чи 100 мг/добу як профілактику 
преекламп сії. Окрім того, пацієнткам, які відповідають критеріям акушерського АФС, на-
стійно рекомендоване комбіноване лікування АСК у низьких дозах та гепарином (зазвичай 
НМГ) –  у профілактичних (Bao et al., 2017; Van Hoorn et al., 2016). Також у цій когорті хво-
рих настійно рекомендовано застосовувати антикоагулянтні препарати у профілактичних до-
зах протягом 6-12 тижнів після пологів. Вагітних із тромботичним АФС настійно рекомен-
довано лікувати АСК у низьких дозах та гепарином (зазвичай НМГ) –  у терапевтичних 
протягом усієї вагітності та після пологів. Пацієнткам із позитивним результатом на aPL, 
які не відповідають критеріям акушерського АФС, умовно не рекомендовано призначати ком-
бінацію гепарину у профілактичній дозі та АСК –  у низькій.

ACR умовно не рекомендує застосовувати лікування імуноглобуліном в/в або підвище-
ною дозою НМГ, оскільки вони не показали очевидних переваг у випадках втрати вагіт-
ності, незважаючи на стандартну терапію низькими дозами АСК та профілактичними –  
НМГ. Також пацієнткам, у яких стандартне лікування виявилося неефективним, настійно 
не рекомендовано додавати преднізон до профілактичних доз гепарину (зазвичай НМГ) 
та низьких доз АСК, оскільки бракує даних контрольованих досліджень щодо користі 
такої стратегії терапії.

Вагітним із первинним АФС умовно рекомендовано додавати гідроксихлорохін до про-
філактичних доз гепарину (зазвичай НМГ) та низьких –  АСК. Вагітних із позитивним ре-
зультатом на аPL, які не відповідають критеріям АФС та не мають інших показань для при-
значення препарату (наприклад, СЧВ), умовно не рекомендовано лікувати гід роксихлорохіном 
у профілактичних дозах. У вагітних із анти-Ro/SSA та/або анти-La/SSB, у котрих за по-
передніх пологів дитина не мала повної атріовентрикулярної (АВ) блокади або неонаталь-
ного вовчака, умовно рекомендовано провести серійну ехокардіографію (ЕхоКГ) плода 
(рідше, ніж щотижня) з 16-18 по 26-й тиждень. У жінок, в яких за попередніх пологів ди-
тина мала повну АВ-блокаду або неонатальний вовчак, умовно рекомендовано виконувати 
ЕхоКГ плода щотижня, з 16-18 по 26-й.

ACR умовно рекомендує лікувати всіх вагітних, позитивних до анти- Ro/SSA та/або анти-La/
SSB, гідрокси хлорохіном. Вагітним жінкам, які мають антитіла до Ro/SSA та/або La/SSB та АВ-
блокаду першого або другого ступеня, умовно рекомендовано призначити терапію перораль-
ним дексаметазоном у дозі 4 мг/добу. За наявності АВ-блокади (без інших кардіальних ура-
жень) умовно не рекомендовано застосовувати лікування дексаметазоном.

На рисунку 4 описаний алгоритм ведення вагітності у пацієнток із ревматичними патоло-
гіями чи хворобами ОРА.

ФАРМАКОТЕРАПІЯ
Популяція хворих чоловічої статі, які планують стати батьками

При плануванні вагітності потенційно тератогенні препарати можуть чинити вплив 
на фертильність чоловіків із ревматичними патологіями або хворобами ОРА. Рішення 
про припинення приймання ліків має бути зважене з урахуванням їх ефекту на актив-
ність захворювання. Потенційна тератогенна дія препарату, що міг бути наявний у сім’я-
ній рідині під час зачаття, на ембріон чи плід є мінімальною, оскільки концентрація лі-
ків у сім’ї мала (Colie, 1993).
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ACR настійно не рекомендує застосовувати циклофосфамід та талідомід чоловікам із ревма-
тичними патологіями або хворобами ОРА до спроб зачаття. Своєю чергою пацієнтам настійно 
рекомендовано продовжувати лікування гідроксихлорохіном, азатіоприном, 6-меркаптопурином, 
колхіцином та інгібіторами фактора некрозу пухлини (іФНП). У цій популяції хворих, які пла-
нують стати батьками, умовно рекомендовано і далі використовувати метотрексат, МФК, лефлу-
номід, сульфасалазин, інгібітори кальциневрину та нестероїдні протизапальні препарати (НПЗП). 
Також умовно рекомендовано продовжувати терапію анакінрою та ритуксимабом (Ciron et al., 2018).

Популяція пацієнток до та під час вагітності

Що стосується фармакотерапії у жінок із ревматичними патологіями або захворюван-
нями ОРА, ACR радить обговорити призначення лікарських засобів, зокрема тих, що мо-
жуть чинити тератогенний вплив на функцію статевих залоз, задовго до спроб завагітніти. 

Лікування для контролю 
активності хвороби 

та повторна оцінка при 
стабільній/низькоактивній 

патології

Перехід на ліки, показані 
при вагітності,  

та контроль їх ефективності 
й переносимості

Висока активність хвороби

СЧВ Анти-Ro/La (+)

Аномальні результати на ЕхоКГ плода

Короткий курс дексаметазону за наявності 
АВ-блокади І або ІІ ст.

Дексаметазон не рекомендований 
за наявності АВ-блокади (повної) ІІІ ст.

aPL (+)

Продовжити лікування 
гідроксихлорохіном 

(якщо вже розпочате)

Лікування АСК 
у низьких дозах

Почати терапію 
гідроксихлорохіном 

(якщо ще  
не ініційовано та немає 

протипоказань)

Оцінка  
активності хвороби 
за лабораторними 

показниками  
принаймні раз 

на триместр

Низька активність хвороби

Консультування пацієнток щодо покращення результатів для матері та плода,  
якщо до вагітності захворювання було у стабільній/низькоактивній фазі

Співпраця з ревматологами та іншими спеціалістами

Відсутність 
неонатального  

вовчака в анамнезі

Наявність 
неонатального 

вовчака в анамнезі

АФС відсутній
Акушерський 

АФС

Лікування АСК 
у низьких дозах 
та гепарином – 

у профілактичних 
упродовж 6-12 тиж-

нів після пологів

Лікування АСК 
у низьких дозах 
та гепарином – 

у терапевтичних

Тромботичний 
АФС

Лікування 
гідроксихлорохіном

Лікування 
гідроксихлорохіном

Лікування АСК 
у низьких дозах

Терапія гідрокси-
хлорохіном

Терапія гідрокси-
хлорохіном

Серійна ЕхоКГ плода  
на 16-26-му тижні

Щотижнева ЕхоКГ 
плода  на 16-26-му 

тижні

Уникати 
використання 

гепарину 
чи гідрокси-
хлорохіну

Уникати 
застосування 

терапевтичних 
доз гепарину чи 

імуноглобуліну в/в 

Оцінити стан пацієнток на ранніх строках вагітності*

Оцінити стан пацієнток на ранніх строках вагітності*

Уникати 
застосування 

преднізону

Рис. 4. Рекомендації щодо консультування, оцінки та лікування 
вагітних із ревматичними патологіями або захворюваннями ОРА

Примітки: aPL (стійкі антикардіоліпінові антитіла чи антитіла до β2-глікопротеїну 1 із помірним чи високим титром  
або стійкі позитивні вовчакові антикоагулянти); АФС: акушерський –  пацієнтки, які відповідають лабораторним  
критеріям АФС, мають стійкі ускладнення вагітності у минулому ( 3 послідовних зривів вагітності до 10 тижнів, втрата плода  
на 10-му тижні чи пізніше, пологи на <34-му тижні через прееклампсію, затримка внутрішньоутробного розвитку або дистрес плода) 
та не мають тромбозів в анамнезі; тромботичний –  хворі, які відповідають лабораторним критеріям АФС і мають тромботичні події 
в анамнезі (артеріальні чи венозні) незалежно від наявності акушерських ускладнень.

Настійно рекомендовано
Умовно рекомендовано 
Умовно не рекомендовано
Настійно не рекомендовано
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Настійно рекомендовано припинити їх застосування протягом трьох місяців до зачаття 
(Sifontis et al., 2006; Vargesson, 2015). Жінкам, які лікуються лефлуномідом, настійно реко-
мендовано провести процедуру відмивання холестираміном, якщо виявлено рівень сиро-
ваткового метаболіту до або відразу після підтверд жен ня вагітності (Berard et al., 2018; 
Weber-Schoendorfer et al., 2017). 

Терапію циклофосфамідом умовно рекомендовано при загрозливих для життя станах у дру-
гому або третьому триместрі вагітності (Tuin et al., 2012).

Якщо використання потенційно тератогенних засобів припинити до вагітності, настійно 
рекомендовано ініціювати період спостереження без фармакотерапії або перейти на пока-
зані при вагітності ліки для забезпечення стабільності захворювання. Жінкам, що відчули 
на собі тератогенний вплив препаратів, наполегливо рекомендовано негайно звернутися 
до спеціаліста з питань матері та плода, акушера- гінеколога або фахівця у сфері генетики. 
На додаток, пацієнткам із ревматичними патологіями або хворобами ОРА настійно реко-
мендоване лікування гідроксихлорохіном, азатіо прином/6-меркаптопурином, колхіцином 
та сульфасалазином, які можна використовувати протягом всієї вагітності (Eudy et al., 2018; 
Indraratna et al., 2018; Saavedra et al., 2015).

ACR умовно рекомендує використовувати інгібітори кальциневрину (як-то такролі-
мус, цик лоспорин) та НПЗП у даній групі хворих під час вагітності (Kainz et al., 2000). 
Також умовно рекомендовано припинити приймання НПЗП до зачаття, якщо пацієнтка 
має пов’язані з ним труднощі (та триватиме контроль за захворюванням), через можливість 
розвитку НПЗП-індукованого синдрому нерозірваного фолікула, що є причиною субфер-
тильності (Brouwer et al., 2015). Настійно не рекомендовано застосовувати НПЗП у тре-
тьому триместрі вагітності через ризик передчасного закриття артеріальної протоки (Koren 
et al., 2006). Неселективні НПЗП умовно рекомендовані для використання порівняно зі спе-
цифічними інгібіторами циклооксигенази 2 (ЦОГ-2) у перші два триместри вагітності че-
рез брак даних про вплив останніх.

На додачу, умовно рекомендовано продовжувати лікування ГК у низьких дозах ( 10 мг/добу 
преднізону або нефторованого еквівалента) під час вагітності за наявності клінічних показань. 
Настійно рекомендовано зменшити дозу нефторованого ГК до <20 мг/добу, додаючи за по-
треби показаний при вагітності ГК. Умовно не рекомендовано застосовувати стрес-дози ГК 
під час вагінальних пологів, але умовно рекомендовано –  при кесаревому розтині.

ACR умовно рекомендує продовжувати терапію іФНП інфліксимабом, етанерцептом, ада-
лімумабом або голімумабом до і під час вагітності (Broms et al., 2015; Diav-Citrin et al., 2014). 
Цертолізумаб не містить ланцюга Fc, через що асоційований із мінімальним плацентарним 
переносом (Mariette et al., 2018). 

Тому настійно рекомендовано продовжувати терапію цертолізумабом до і під час вагітності. 
Умовно рекомендовано продовжувати лікування анакінрою, белімумабом, абатацептом, тоци-
лізумабом, секукінумабом та устекінумабом під час спроб завагітніти, але припинити терапію 
після встановлення вагітності. Також умовно рекомендовано і далі застосовувати ритуксимаб 
при спробах завагітніти та продовжувати лікування під час вагітності, якщо цього потребує 
тяжке, загрозливе життю чи функціонуванню органів матері захворювання.

ЛІКУВАННЯ ЖІНОК У ПЕРІОД ЛАКТАЦІЇ
Жінок із ревматичними патологіями або хворобами ОРА слід заохочувати годувати 

грудьми, якщо вони цього бажають і мають нагоду. Крім того, ACR пропонує підтримувати 
контроль за захворюванням за допомогою показаних при грудному вигодовуванні ліків 
та оцінювати індивідуальні ризики й переваги разом із кожною пацієнткою окремо. 



149

КЛІНІЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ РЕВМАТОЛОГІЯ 

Табл. 2. Рекомендації з використання препаратів до, під час вагітності 
та при годуванні грудьми у жінок із ревматичними патологіями або хворобами ОРА

Препарат До вагітності Під час вагітності Грудне вигодовування

Традиційні препарати

Гідроксихлорохін ++ ++ ++

Сульфасалазин ++ ++ ++

Колхіцин ++ ++ ++

Азатіоприн, 

6-меркаптопурин
++ ++

+

Низький вплив

Преднізон

+

Зниження до <20 мг/добу, 

додавання показаних при 

вагітності імуносупресантів

+

Зниження до <20 мг/добу, 

додавання показаних при 

вагітності імуносупресантів

+

Після застосування дози >20 мг 

відкласти годування грудьми 

на 4 год

Циклоспорин, такролімус
+

Моніторування АТ

+

Моніторування АТ

+

Низький вплив

НПЗП (інгібітори ЦОГ-2 

не мають переваг)

+

Припинити лікування при 

виникненні труднощів із зачаттям

+

Продовжувати лікування 

в І та ІІ, припинити –  

у ІІІ триместрі вагітності

+

Перевагу надано ібупрофену

іФНП (показані при вагітності)

Цертолізумаб ++ ++ ++

Інфліксимаб, етанерцепт, 

адалімумаб, голімумаб

+

Продовжувати лікування  

після зачаття

Продовжувати лікування 

в І та ІІ, припинити –  

у ІІІ триместрі вагітності 

за кілька періодів 

напіввиведення до пологів

++

Ритуксимаб

+

Продовжувати лікування після 

зачаття

+

Захворювання, що загрожує 

життю / функціонуванню 

органів

++

Інші біологічні препарати (обмежені дані про безпеку; низький вплив на початку, але високий –  у другій половині вагітності)

Анакінра, белімумаб, 

абатацепт, тоцилізумаб, 

секукінумаб,

устекінумаб

+

Припинити лікування після зачаття

Припинити лікування  

під час вагітності

+

Очікуваний мінімальний вплив 

через великий молекулярний 

розмір, але даних бракує

Препарати, не показані під час вагітності

Метотрексат
Припинити лікування за 1-3 місяці 

до зачаття

Припинити лікування 

та призначити фолієву 

кислоту в дозі 5 мг/добу

Обмежені дані на підтримку 

низького впливу

Лефлуномід
Вимивання холестираміну, 

якщо виявляються рівні

Припинити лікування 

та ініціювати вимивання 

холестираміну

Мікофенолату мофетил 

та МФК

Припинити лікування за >6 тижнів 

до зачаття, щоб оцінити 

стабільність захворювання

Циклофосфамід
Припинити лікування  

за 3 місяці до зачаття

+

Захворювання, що загрожує 

життю / функціонуванню 

органів у ІІ та ІІІ триместрах 

вагітності

Талідомід
Припинити лікування  

за 1-3 місяці до зачаття

Тофацитиніб, апреміласт,

барицитиніб

Неможливо визначити через брак даних; малий молекулярний розмір передбачає  

перенесення через плаценту та у грудне молоко

Настійно рекомендовано
Умовно рекомендовано 

Умовно не рекомендовано
Настійно не рекомендовано
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Настійно рекомендоване лікування гідроксихлорохіном, колхіцином, сульфасалазином, ри-
туксимабом та усіма іФНП як показаного при грудному вигодовуванні (Bragnes et al., 2017; 
Fritzsche et al., 2012). Преднізон у дозі <20 мг/добу (або еквівалентний нефторований ГК) 
також показаний при грудному вигодовуванні, але при використанні 20 мг/добу жінкам 
нас тійно рекомендовано відкласти його або не застосовувати грудне молоко, накопичене 
протягом 4 год після зас тосування ГК.

ACR умовно рекомендує лікування азатіоприном/6-меркаптопурином, інгібіторами каль-
циневрину, НПЗП та біологічними препаратами, що не є іФНП (як-то анакінра, ритукси-
маб, белімумаб, абатацепт, тоцилізумаб, секукінумаб та устекінумаб) як показаних при 
грудному вигодовуванні (Bramham et al., 2013; Matro et al., 2018). Настійно не рекомендо-
вано використовувати циклофосфамід, лефлуномід, MMФ і талідомід під час годування 
грудьми. До того ж умовно не рекомендовано використовувати метотрексат при грудному 
вигодовуванні.

У таблиці 2 узагальнено рекомендації щодо використання ліків для па цієнток із ревма-
тичними патологіями або хворобами ОРА до, під час вагіт ності та при годуванні грудьми.

ВИСНОВКИ
Проблеми репродуктивного здоров’я хворих актуальні для всіх ревматологів-практиків. 

Питання щодо контрацепції, фертильності, вагітності, лактації та здоров’я потомства сто-
суються майже кожного пацієнта із ревматичними патологіями або захворюваннями ОРА. 
У настанові ACR, окрім важливих тем відносно репродуктивного здоров’я, розглянуто ас-
пекти застосування медикаментозного лікування до, під час та після вагітнос ті у даній 
когорті хворих. 

Рекомендації ґрунтуються на консенсусних клінічних рішеннях, зок рема останніх досяг-
неннях у сфері репродуктивного здоров’я. Також у документі наголошено на необхідності 
своєчасної співпраці фахівців різних галузей та налагод жен ні комунікації з пацієнтами, 
наприклад, при веденні вагітних з урахуванням наявних ризиків та переваг. 

У рекомендаціях підкреслено ключову роль клінічних ревматологів не лише в контролі 
за активністю хвороб, але й розумінні взаємозв’язку ревматичних патологій / захворювань 
ОРА та їх терапії в контексті репродуктивного здоров’я.

Підготувала Олена Коробка
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