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Резюме
Гранулематоз	с	полиангиитом	(ГПА)	характеризуется	некротизирующим	гранулематозным	воспале-

нием,	васкулитом	с	поражением	сосудов	малого	и	среднего	калибра	и	очаговым	некротизирующим	гло-
мерулонефритом.	Частым	и	одним	из	самых	грозных	осложнений	является	поражение	почек,	которое	
в	большом	количестве	случаев	приводит	к	полной	потере	функции	органа	и	переходом	на	заместитель-
ную	 почечную	 терапию.	 С	 учетом	 редкой	 встречаемости	 данного	 заболевания	 в	 клинической	 работе	
практикующих	врачей	и	их	низкой	осведомленности	об	этой	патологии,	часто	возникают	проблемы	с	ди-
агностикой	и	лечением	пациентов	с	ГПА.	Из-за	разнообразия	и	неспецифического	характера	клиниче-
ских	проявлений	заболевания	может	возникнуть	задержка	в	диагностике.	Представленный	случай	иллю-
стрирует	проявления	ГПА	в	виде	тяжелого	поражения	верхних	дыхательных	путей	и	почек,	диагностика	
которого	была	 затруднена	 ввиду	редкости	 заболевания	и	полиорганности	патологии.	В	данной	 статье	
представлен	клинический	случай	тяжелого	течения	быстропрогрессирующего	гломерулонефрита	у	па-
циентки	с	АНЦА-системным	васкулитом,	приведен	краткий	обзор	литературы.	Несмотря	на	адекватную	
терапию,	заболевание	прогрессировало	в	основном	за	счет	ухудшения	функции	почек,	что	в	дальнейшем	
привело	к	полной	потери	функции	почек	и	переходу	на	лечение	хроническим	гемодиализом.

Ключевые слова:	гемодиализ,	гранулематоз	с	полиангиитом,	клиническое	наблюдение,	макрогемату-
рия,	ритуксимаб,	хроническая	болезнь	почек,	циклофосфан.
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Abstract
Granulomatosis	 with	 polyangiitis	 is	 characterized	 by	 necrotizing	 granulomatous	 inflammation,	 vasculitis	

with	vascular	lesions	of	small	and	medium	caliber	and	focal	necrotizing	glomerulonephritis.	A	frequent	and	one	
of	the	most	formidable	complications	is	kidney	damage,	which	in	a	large	number	of	cases	leads	to	a	complete	
loss	of	organ	function	and	a	switch	to	renal	replacement	therapy.	Given	the	rare	occurrence	of	this	disease	in	the	
clinical	work	of	practitioners,	and	their	low	awareness	of	this	pathology,	problems	often	arise	with	the	diagnosis	
and	treatment	of	patients	with	HPA.	Due	to	the	diversity	and	non-specific	nature	of	the	manifestations	of	the	
disease,	a	delay	in	diagnosis	may	occur.	The	presented	case	illustrates	the	manifestations	of	granulomatosis	with	
polyangiitis	in	the	form	of	severe	damage	to	the	upper	respiratory	tract	and	kidneys,	the	diagnosis	of	which	was	
difficult	due	to	the	rarity	of	the	disease	and	the	multiple	organ	pathology.	This	article	presents	a	clinical	case	
of	severe	progression	of	rapidly	progressive	glomerulonephritis	in	a	patient	with	ANCA-associated	vasculitis,	
a	brief	review	of	the	literature	is	given.	Despite	adequate	therapy,	the	disease	progressed	mainly	due	to	dete-
rioration	of	renal	function,	which	subsequently	led	to	a	complete	loss	of	kidney	function	and	the	transition	to	
treatment	with	chronic	hemodialysis.

Key words:	chronic	kidney	disease,	clinical	observation,	cyclophosphamide,	granulomatosis	with	polyangii-
tis,	hemodialysis,	macrohematuria,	rituximab.
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Список сокращений: АНЦА	 —	 анти-
нейтрофильные	 цитоплазматические	 антите-
ла,	 АНЦА-СВ	 —	 АНЦА-системный	 васкулит,	
ГК	 —	 глюкокортикоиды,	 ГКС	 —	 глюкокортико-
стероиды,	 ГПА	—	 гранулематоз	 с	 полиангиитом,	
ММФ	—	микофенолата	мофетил,	МСКТ	—	муль-
тиспиральная	 компьютерная	 томография,	 МТ	 —	
метотрексат,	 пАНЦА	 —	 антинейтрофильные	 ци-
топлазматические	 антитела	 к	 миелопероксидазе,	
РТМ	—	ритуксимаб,	цАНЦА	—	антинейтрофиль-

ные	цитоплазматические	антитела	к	протеиназе-3,	
ЦФ	—	циклофосфан.	

Гранулематоз	с	полиангиитом	(ГПА),	ранее	из-
вестный	как	гранулематоз	Вегенера,	представляет	
собой	 мультисистемное	 заболевание	 неизвестной	
этиологии,	 характеризующееся	 триадой:	 некроти-
ческое	гранулематозное	воспаление,	вовлекающее	
верхние	дыхательные	пути	(носовая	полость,	носо-
глотка	и	пазухи)	и/или	легкие;	некротический	ва-
скулит,	поражающий	сосуды	малого	и	среднего	ка-
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либров	(капилляры,	венулы,	артериолы	и	артерии),	
наиболее	заметно	в	легких	и	верхних	дыхательных	
путях,	 но	 также	 поражающий	 и	 другие	 участки;	
и	почечная	недостаточность	[1,	2].	

В	 1939	 году	 F.Wegener	 детально	 описал	 син-
дром,	 включающий	 язвенно-некротические	 пора-
жения	верхних	дыхательных	путей	и	кожи,	быстро-
прогрессирующий	гломерулонефрит.	Гранулематоз	
с	полиангиитом	может	быть	диагностирован	в	лю-
бом	возрасте,	но	чаще	в	40–65	лет.	Очень	редко	вы-
является	в	детском	возрасте	[3].	Считается,	что	за-
болевание	одинаково	часто	встречается	у	мужчин	
и	женщин.	В	Европе	ГПА	несколько	чаще	выявля-
ется	у	мужчин,	чем	у	женщин	1,5:1	[4].	

Этиология	 АНЦА-системных	 васкулитов	 (АН-
ЦА-СВ)	 остается	 неизвестной.	Обсуждается	 роль	
различных	 средовых	 факторов,	 например	 виру-
сов,	бактерий	(в	частности,	при	ГПА	носительство	
в	полости	носа	Staphylococcus	aureus,	продуциру-
ющего	 суперантигены),	 кремнийсодержащих	 ор-
ганических	соединений,	древесной	пыли	и	других,	
у	лиц,	 генетически	предрасположенных	к	патоло-
гическим	 иммунным	 реакциям	 [2,	 3].	 Выявлены	
локусы	 SEMA6A	 и	 HLA-DP	 как	 значимые	 фак-
торы	 риска	 для	 развития	 ГПА,	 что	 подтверждает	
роль	 иммуногенетических	 факторов	 в	 развитии	
ГПА	 [5].	Важнейшим	 звеном	патогенеза	ГПА	яв-
ляются	 процессы,	 связанные	 с	 синтезом	 антител	
к	цитоплазме	нейтрофилов	(АНЦА).	АНЦА	—	это	
гетерогенная	 популяция	 аутоантител,	 реагирую-
щих	 с	 различными	ферментами	 цитоплазмы	 ней-
трофилов,	в	первую	очередь	с	протеиназой-3	 (эта	
разновидность	антител	выявляется	при	ГПА	чаще)	
и	 миелопероксидазой	 [6,	 7].	 Полагают,	 что	 след-
ствием	этого	процесса	становится	генерализован-
ный	деструктивный	(некротизирующий)	васкулит.	
В	 последние	 годы	 активнее	 изучают	 возможный	
вклад	в	развитие	АНЦА-СВ	иммунных	комплексов	
и	клеточных	цитотоксических	реакций.	В	1994	году	
CHCC	 (Chapel	 Hill	 Consensus	 Conference)	 были	
предложены	названия	и	определения	наиболее	рас-
пространенных	форм	васкулита,	 а	 также	их	деле-
ние	по	размеру	пораженных	кровеносных	сосудов.	
В	дальнейшем	в	2012	году	CHCC	добавила	четыре	
новые	 категории:	 варикозный	 васкулит,	 васкулит	
одного	 органа,	 васкулит,	 связанный	 с	 системным	
заболеванием,	 и	 васкулит,	 связанный	 с	 вероятной	
этиологией	[8].

ГПА	—	тяжелое	быстропрогрессирующее	забо-
левание,	 без	 своевременного	 старта	 терапии	 при-
водящее	 к	 смертельному	 исходу	 в	 течение	 6–12	
месяцев	 [9].	Основной	морфологический	признак	
ГПА	—	гранулемы,	 определяются	 только	при	 ги-
стологическом	 исследовании	 пораженной	 ткани.	

Начальные	 изменения	 обнаруживаются	 в	 мелких	
артериях	и	венах.	Предполагается,	что	основу	на-
чального	патологического	поражения	(гранулемы)	
составляют	иммунные	процессы	[9].

Первым	клиническим	проявлением	обычно	яв-
ляются	 симптомы	 поражения	 верхних	 дыхатель-
ных	путей,	которые	сопровождаются	системными	
явлениями,	связанными	с	васкулитом	[9].	У	многих	
пациентов	заболевание	начинается	с	неспецифиче-
ских	симптомов:	недомогание,	потеря	массы	тела,	
лихорадка,	потливость	в	ночное	время.	Часто	воз-
никает	 поражение	 кожи	 с	 высыпаниями	 по	 типу	
пурпуры	 и	 изолированными	 язвами,	 инфарктами	
ногтевого	ложа	[1].	Иногда	поражение	кожи	и	под-
кожной	клетчатки	выходит	на	первый	план	в	кли-
нической	 картине,	 возможно	 развитие	 гангреноз-
ной	 пиодермии	 с	 множественными	 обширными	
и	 глубокими	 участками	 некроза	 мягких	 тканей.	
Возможно	также	поражение	периферической	нерв-
ной	системы:	наиболее	типичным	его	проявлением	
бывает	 асимметричный	 множественный	 неврит.	
Также	может	встречаться	поражение	верхних	дыха-
тельных	путей,	ротовой	полости	(гнойно-некроти-
ческий	ринит,	в	дальнейшем	возможна	перфорация	
носовой	перегородки	с	седловидной	деформацией	
носа)	 и	 органов	 слуха.	 Поражение	 зрительного	
тракта	 (увеиты,	 иридоциклиты,	 конъюнктивиты,	
склериты,	 периорбитальные	 гранулемы)	 встреча-
ется	в	50–60	%	[10].	Частый	клинический	признак	
ГПА	 —	 это	 поражение	 почек,	 которое	 типично	
для	 всех	 АНЦА-СВ,	 встречающееся	 с	 частотой	
от	40–100	%,	тяжелое	поражение	почек	встречает-
ся	у	20	%	больных)	[11].	

Спектр	 клинических	 проявлений	 нефропатии	
включает:	 быстропрогрессирующий	 гломеруло-
нефрит	 —	 наиболее	 типичный	 вариант	 течения;	
нефротический	 синдром;	 острый	 нефритический	
синдром;	бессимптомная	протеинурия	и	микроге-
матурия;	 макрогематурия	 (редко)	 [4].	 Быстропро-
грессирующий	гломерулонефрит	является	показа-
нием	к	проведению	биопсии	почки.

В	1990	году	Американской	коллегией	ревмато-
логов	разработаны	критерии	диагностики	ГПА:	1)	
воспаление	носа	и	ротовой	полости,	развитие	бо-
лезненных	 или	 безболезненных	 язв	 полости	 рта,	
гнойные	 или	 кровянистые	 выделения	 из	 носа;	 2)	
патологические	изменения	на	рентгенограмме	лег-
ких,	наличие	узелков,	фиксированных	инфильтра-
тов	или	полостей	распада;	3)	изменение	мочевого	
осадка	 —	 микрогематурия	 или	 эритроцитарные	
цилиндры;	4)	«золотым	стандартом»	диагностики	
служит	выявление	гистологических	признаков	ва-
скулита	 в	 органах-мишенях	 [12].	Необходимо	 на-
личие	двух	и	более	критериев	[12].	Стоит	отметить,	
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диагностическая	 ценность	 биопсии	 пораженных	
структур	неравномерна:	информативность	биопсии	
почек	 составляет	 91,5	 %,	 трахеобронхиальной	
биопсии	легкого	достигает	только	12	%,	а	биопсия	
ЛОР-органов	не	всегда	информативна	[12].

В	 2017	 году	ACR/EULAR	 представили	 проект	
классификации	для	ГПА.	Данные	критерии	вклю-
чаю	 в	 себя	 клинические	 и	 лабораторные	 прояв-
ления.	 К	 первой	 группе	 относится:	 1)	 поражение	
слизистой	носа;	2)	носовые	полипы;	3)	потеря	или	
снижение	 слуха;	 4)	 перфорация	 носовой	 перего-
родки;	 5)	 поражение	 слизистой	 глаз.	 Ко	 второй	
относятся:	 1)	 положительные	 антитела	 к	 миело-
пероксидазе	и	протеиназе	3;	2)	повышение	уровня	
эозинофилов	более	или	равно	10*9/л;	3)	изменения	
на	 рентгенограмме	 (узелки,	 уплотнение	 легочной	
ткани);	 4)	 обнаружение	 гранулемы	 в	 биопсийном	
материале	[13].	Также	для	клинической	оценки	ак-
тивности	системных	васкулитов,	в	том	числе	ГПА,	
используют	 индекс	 BVAS	 (Birmingham	 Vasculitis	
Activity	 Score).	 BVAS	 v3	 позволяет	 оценить	 по-
ражение	 9	 органов	 и	 систем	 по	 56	 клиническим,	
инструментальным	 и	 лабораторным	 параметрам.	
Каждый	 симптом	 оценивается	 определенным	 ко-
личеством	 баллов,	 а	 затем	 рассчитывается	 сумма	
всех	баллов	(максимальное	количество	баллов	63).	
Симптом	оценивается	только	в	том	случае,	если	он	
обусловлен	активностью	васкулита	и	развился	или	
ухудшился	в	течение	предшествующих	3	месяцев.	
Ремиссия	 заболевания	 соответствует	 значению	
BVAS,	 равному	0,	 активному	 васкулиту	—	 значе-
ние	BVAS	более	1	(чаще	более	3	баллов)	[14].

Для	 исследования	 АНЦА	 в	 настоящее	 время	
используются	 методы	 иммунофлюоресценции	
и	 иммуноферментного	 анализа.	 Отрицательные	
тесты	АНЦА	не	исключают	диагноз	ГПА.	Однако	
следует	учитывать,	что	до	10	%	пациентов	с	актив-
ным	не	леченным	генерализованным	ГПА	при	те-
стировании	на	АНЦА	могут	иметь	отрицательные	
результаты,	а	при	ограниченном	ГПА	в	30	%	слу-
чаев	и	более	АНЦА	могут	не	определяться	[6,	15].	
Для	окончательного	подтверждения	диагноза	ГПА	
требуется	биопсия	пораженного	органа.	Чаще	все-
го	проводят	биопсию	следующих	органов:	легкие,	
почки	и	верхние	дыхательные	пути.

Дифференциация	ГПА	от	 других	 видов	 васку-
лита	может	быть	сложной	клинически	и	морфоло-
гически.	 Положительный	 тест	 АНЦА,	 особенно	
антинейтрофильных	 цитоплазматических	 анти-
тел	к	протеиназе-3	и/или	антинейтрофильных	ци-
топлазматических	 антител	 к	 миелопероксидазе	
(цАНЦА	 и/или	 пАНЦА),	 является	 важным	 для	
установления	 диагноза	 ГПА.	 Наиболее	 распро-
страненным	поражением	почек	(по	данным	гисто-

логии)	является	очаговый	некротический	гломеру-
лонефрит,	 часто	 с	 полулуниями	 [9].	 Необходимо	
проводить	дифференциальный	диагноз	с	прочими	
васкулитами,	 протекающими	 с	 легочно-почечным	
синдромом,	туберкулезом,	саркоидозом,	системны-
ми	микозами,	сифилисом,	злокачественными	опу-
холями	и	др.

В	начале	2016	года	международной	группой	экс-
пертов	—	членами	Европейской	антиревматической	
лиги	(EULAR),	Европейской	ассоциации	по	изуче-
нию	 болезней	 почек	 (ERA-EDTA)	 и	 Европейского	
общества	 изучения	 васкулитов	 (EUVAS)	 —	 были	
опубликованы	 новые	 рекомендации	 по	 ведению	
и	лечению	пациентов	с	АНЦА-СВ	[16].

В	 настоящее	 время	 лечение	 АНЦА-СВ	 вклю-
чает	 в	 себя	 такие	 этапы,	 как	 индукция	 и	 поддер-
живающая	 терапия.	 Так,	 для	 индукции	 ремиссии	
впервые	 диагностированного	 АНЦА-СВ	 с	 пора-
жением	 жизненно	 важных	 органов	 рекомендова-
но	 лечение	 глюкокортикоидами	 (ГК)	 в	 сочетании	
с	циклофосфаном	(ЦФ)	или	ритуксимабом	(РТМ),	
при	 этом	 для	 ГПА	 уровень	 доказательности	 ЦФ	
1А/сила	рекомендации	А;	РТМ	1В/сила	рекоменда-
ции	А	[12].	Эффективность	ЦФ	и	РТМ	доказана	во	
многих	клинических	исследованиях	[16–19].	Одно	
из	 исследований	 —	 многоцентровое	 рандомизи-
рованное	 двойное	 слепое	 плацебо-контролируе-
мое	 исследование	 RAVE	 (international	 рhase	 II/III	
double-blind,	placebo-controlled	trial	of	the	anti-CD20	
monoclonal	antibody	Rituximab	in	ANCA-associated	
Vasculitis)	—	включило	197	больных	с	дебютом	или	
обострением	АНЦА-СВ.	Через	6	месяцев	после	на-
значения	РТМ	ремиссия	была	достигнута	у	64,3	%	
больных	 (чаще,	 чем	при	лечении	ЦФ;	 р	<	 0,001),	
но	сохранялась	через	18	месяцев	только	у	36	%	па-
циентов;	смертность	не	превышала	1	%	[20].

Также	 для	 индукции	 ремиссии	 АНЦА-СВ	 без	
поражения	 жизненно	 важных	 органов	 рекомендо-
вано	лечение	ГК	в	сочетании	с	метотрексатом	(МТ)	
или	микофенолатом	мофетил	(ММФ).	В	случае	се-
рьезного	 рецидива,	 жизнеугрожающего	 состояния	
или	 варианта	 течения	 заболевания	 с	 поражением	
жизненно	важных	органов,	так	же,	как	и	в	дебюте	
АНЦА-СВ,	рекомендовано	лечение	ГК	в	сочетании	
с	ЦФ	или	РТМ.	Обращает	на	себя	внимание	связь	
токсичности	 с	 кумулятивной	 дозой	 ЦФ,	 которая	
выше	при	пероральном	приеме,	в	связи	с	чем	РТМ	
может	быть	более	перспективным,	чем	ЦФ.	Для	ле-
чения	не	тяжелых	рецидивов	АНЦА-СВ	в	большин-
стве	 случаев	 эффективно	 временное	 повышение	
дозы	ГК,	но	в	дальнейшем,	как	правило,	наблюда-
ются	повторные	рецидивы	[12,	19,	21].	Для	поддер-
жания	 ремиссии	 возможно	 использование	 низких	
доз	ГК	в	комбинации	с	МТ,	азатиоприном,	РТМ	или	
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ММФ.	Не	 рекомендуется	 быстрая	 отмена	 терапии	
в	 связи	 с	 высоким	 риском	 рецидива	 заболевания	
[22].	Также	EULAR	предложил	определение	такому	
состоянию,	 как	 рефрактерный	АНЦА-СВ,	 которое	
включает:	 отсутствие	 улучшения	 или	 повышение	
активности	АНЦА-СВ	после	4	недель	стандартной	
индукционной	терапии,	или	снижение	Бирмингем-
ского	 индекса	 активности	 васкулита	 (Birmingham	
Vasculitis	Activity	Score,	BVAS)	менее	чем	на	50	%	
после	6	недель	лечения,	или	персистирующее	тече-
ние	 заболевания	 с	 сохранением,	 по	 крайней	 мере,	
одного	крупного	или	трех	малых	признаков	актив-
ности	после	12	недель	терапии	[23,	24].

Клинический случай
Больная,	 63	 года.	 Из	 анамнеза	 известно,	 что	

до	2019	года	заболевание	почек	и	мочевыводящих	
путей	отрицает.	С	сентября	2019	года	впервые	поя-
вилась	боль	и	припухание	мелких	суставов	кистей,	
коленных	суставов,	отеки	голеней	и	стоп,	нараста-
ние	общей	слабости,	полинейропатия	нижних	ко-
нечностей.	 На	 амбулаторном	 этапе	 в	 ходе	 обсле-
дования	 диагностирована	 анемия	 легкой	 степени	
тяжести,	 гемоглобин	—	 110	 г/л,	 также	 обращало	
на	себя	внимание	повышение	цифр	креатинина	кро-
ви	до	160	мкмоль/л,	мочевины	крови	—	9	ммоль/л,	
в	общем	анализе	мочи:	протеинурия	до	0,5	г/л,	эри-
троцитурия.	Состояние	расценено,	как	проявления	
железодефицитной	 анемии.	 Инициирована	 тера-
пия	препаратами	железа.	Несмотря	на	проводимую	
терапию,	 пациентка	 отметила	 нарастание	 слабо-
сти,	отечного	синдрома,	появление	мелкоточечной	
сыпи	 на	 голенях,	 изменения	 цвета	 мочи	 по	 типу	
«мясных	 помоев».	 По	 результатам	 лабораторного	
обследования	 отмечается	 отрицательная	 динами-
ка,	в	виде	снижения	уровня	гемоглобина	до	86	г/л,	
нарастание	уровня	азотемии	 (креатинин	крови	—	
200	 мкмоль/л),	 в	 анализах	 мочи	 нарастание	 про-
теинурии	 до	 1	 г/л.	В	 связи	 с	 резким	 ухудшением	
самочувствия	17	декабря	2019	года	пациентка	экс-
тренно	госпитализирована	в	ФГБУ	«НМИЦ	им.	В.	
А.	Алмазова»	Минздрава	России	с	жалобами	на	об-
щую	 слабость,	 боли	 мелких	 суставах	 кистей,	 ко-
ленных	суставах,	отечный	синдром	голеней	и	стоп,	
прогрессирование	мелкоточечной	сыпи.

При	 лабораторном	 обследовании	 в	 анализах	
крови	 от	 18	 декабря	 2019	 года	 обращали	 на	 себя	
внимание	высокие	цифры	азотемии:	креатинин	—	
803	 мкмоль/л,	 мочевина	—	 37,10	 ммоль/л;	 высо-
кая	 острофазовая	 активность	 СРБ	—	 93,91	 мг/л,	
СОЭ	—	76	мм/час.	По	 результатам	 клинического	
анализа	 крови	 гемоглобин	—	 66,2	 г/л,	 эритроци-
ты	—	2,38·10*12/л,	MCH	—	27,8	pg,	лейкоциты	—	
8,2·10*9/л,	 лимфоциты	 —	 20	 %,	 тромбоциты	 —	

304·10*9/л.	Общий	анализ	мочи:	протеинурия	—	3	
г/л,	эритроцитурия	—	сплошь	все	поля	зрения.	Су-
точная	 потеря	 белка:	 2,07	 г/сутки.	 Иммунология:	
титр	 АТ	 к	 протеиназе-3	 более	 200	 Ед/мл,	 АНФ	
методом	 нРИФ	 на	 Hep2	 клетках	 1:100	 грануляр-
ный	тип	свечения,	РФ	—	475,50	мЕ/мл.	Результа-
ты	лабораторных	анализов	при	поступлении	пред-
ставлены	 в	 таблице.	УЗИ	 почек,	 правая:	 размеры	
(длина×толщина)	 107×48	 мм;	 контуры	 ровные;	
паренхима:	 толщина	14	мм,	 эхогенность	повыше-
на;	 левая:	 размеры	 (длина×толщина)	 124×65	 мм;	
контуры	 неровные;	 паренхима:	 толщина	 22	 мм,	
эхогенность	 повышена.	 Мультиспиральная	 ком-
пьютерная	 томография	 (МСКТ)	 органов	 грудной	
клетки:	в	центральных	отделах	обоих	легких,	пре-
имущественно	 на	 уровне	 верхних	 долей,	 средней	
доли	и	язычковых	сегментов	перибронховаскуляр-
но	 определяются	 участки	 интерстициальных	 из-
менений	по	типу	«матового	стекла»,	очаг	средней	
интенсивности	с	неровными	контурами	в	S4	справа	
до	9	мм.	Поражение	ЛОР-органов	в	ходе	обследо-
вания	не	выявлено.

Для	уточнения	объема	поражения	почек,	актив-
ности	 процесса	 и	 дальнейшего	 прогноза	 принято	
решение	о	выполнении	нефробиопсии.	20	декабря	
2020	 года	 выполнена	 нефробиопсия	 левой	 почки,	
заключение	нефробиопсии:	диффузная	мембраноз-
ная	нефропатия	с	цАНЦА	—	ассоциированным	по-
ражением:	диффузное	мембранозное	поражение,	 I	
стадия;	циркулярные	клеточные	полулуния	(59	%);	
выраженный	кариорексис	и	фибриноидный	некроз;	
тотальный	острый	канальцевый	некроз;	умеренное	
тубулоинтерстициальное	 воспаление;	 полный	 гло-
мерулосклероз	 (41	 %);	 без	 тубулоинтерстициаль-
ного	фиброза	 и	 артериолосклероза.	На	 основании	
клинической	картины	и	проведенных	исследований	
с	 учетом	 международных	 критериев	 ГПА	 ACR/
EULAR	 2017,	 патологических	 изменений	 по	 дан-
ным	МСКТ	легких	(«матовое	стекло»),	изменений	
мочевого	осадка,	данных	биопсии	почки	достовер-
но	установлен	диагноз:	гранулематоз	с	полиангии-
том,	АНЦА	(анти-ПР3)	позитивный,	с	поражением	
почек	 (быстропрогрессирующий	 гломерулонеф-
рит),	легких	(по	типу	«матового	стекла»),	перифе-
рической	нервной	 системы	 (полинейропатия	ниж-
них	конечностей),	по	классификации	ACR/EULAR	
10	баллов,	по	классификации	BVAS	35	баллов.	На-
чат	курс	патогенетической	терапии	23	декабря	2019	
года,	введено	ЦФ	400	мг	(расчет	по	СКФ)	+	метил-
преднизолон	1000	мг.	Далее	введение	ЦФ	каждые	
2	недели.	Суммарно	выполнено	введение	ЦФ	1250	
мг,	метилпреднизолон	в/в	капельно	2500	мг,	в	даль-
нейшем	доза	глюкокортикостероидов	(ГКС)	per	os	1	
мг	на	1	кг	массы	тела,	в	сутки	60	мг	с	постепенным	
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снижением	дозировки.	На	фоне	проводимой	тера-
пии	снижение	острофазовых	показателей.	С	учетом	
прогрессирующего	 нарастания	 уровня	 азотемии,	
несмотря	 на	 проводимую	 терапию,	 с	 25	 декабря	
2019	года	принято	решение	о	начале	заместитель-
ной	почечной	терапии	(гемодиализ).	С	учетом	ане-
мии	тяжелой	степени	проводились	гемотрансфузии	
эритроцитарной	массы,	2	дозы,	без	нежелательных	

явлений,	терапия	препаратами	эритропоэтина.	Уро-
вень	гемоглобина	удалось	скорректировать	на	уров-
не	94	г/л.	Несмотря	на	проводимую	терапию,	функ-
ция	почек	не	восстановилась.	В	междиализные	дни	
сохраняется	 нарастание	 азотемии	 до	 уровня,	 тре-
бующего	 проведения	 сеансов	 гемодиализа.	 Также	
в	 динамике	 наблюдалось	 снижение	 острофазовой	
активности	 (нормализация	СРБ,	СОЭ),	уровня	ан-

Таблица. Динамика лабораторных показателей крови и мочи

Показатель
Дата исследования

18.12.19 23.12.19 07.01.20 29.01.20

Лабораторные	показатели	крови

Креатинин,	мкмоль/л 803 820 559 433

Мочевина,	ммоль/л 37,1 39,3 30,2 27,2

СРБ,	мг/л 93,91 29,6 3,0 5,4

Калий,	ммоль/л 6,2 4,9 5,5 4,5

СОЭ,	мм/час 53 76 15 10

Гемоглобин,	г/л 66,2 92 92 83

Эритроциты,	*10^12/л 2,38 3,19 3,2 2,86

Лейкоциты,	*10^9/л 8,2 12,9 12,6 10,9

Лимфоциты,	% 18,1 9,5 11,8 8,9

Тромбоциты,	*10^9/л 304 485 305 265

цАНЦА,	Ед/мл 200 209 185 91,8

пАНЦА,	Ед/мл 1,6 – – –

Антитела	к	двуспиральной	ДНК,	 
Ед/мл 5,3 – –

Антитела	к	базальной	мембране	
клубочков,	Ед/мл 3,3 – – –

АНФ	методом	нРИФ	на	Hep2	клетках	
1:100	

гранулярный	
тип	свечения

– – –

Ревматоидный	фактор	мЕ/мл 475,5 – – –

Показатели общего анализа мочи

Относительная	плотность,	у.е. 1001 – – 1015

pH 6,5 – – 7,5

Белок,	г/л 3 – – 3

Глюкоза	г/л 3,9 – – 1,7

Лейкоциты,	в	п/зр 4 – – 3

Эритроциты,	в	п/зр Все	поля	зрения – – 60

Цилиндры,	в	п/зр 1 – – –

Суточная	потеря	белка,	г/л 2,07 – – 0,3
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тител	к	цАНЦА	до	91,8.	В	анализах	мочи	регресс	
эритроцитурии,	протеинурии.	Также	на	фоне	про-
водимой	терапии	пациентка	отметила	купирование	
суставного,	 отечного	 синдрома.	 Данных	 за	 новые	
геморрагические	высыпания	не	выявлено.	В	даль-
нейшем	 пациентка	 продолжила	 получать	 сеансы	
гемодиализа,	 патогенетическая	 терапия	продолже-
на	 (динамика	 лабораторных	 показателей	 пациент-
ки	на	фоне	терапии	ЦФ	+	ГК	представлена	на	ри-
сунке).	 Пациентка	 находится	 под	 наблюдением	 
нефролога.	

У	 данной	 пациентки	 течение	 болезни	 было	
стертым,	 не	 имело	 классического	 течения,	 что	
не	дало	возможности	врачам	своевременно	выста-
вить	диагноз	ГПА	и	начать	лечение.	Была	высокая	
активность	 заболевания	 (ACR/EULAR	 10	 баллов,	
по	 классификации	 BVAS	 35	 баллов).	 Отсутствие	
эффективности	от	проводимой	терапии	свидетель-
ствовало	о	тяжелом	течении	заболевания	и	небла-
гоприятном	прогнозе	в	отношении	функции	почек.

Заключение
Гранулематоз	 с	 полиангиитом	 (гранулематоз	

Вегенера)	 является	 опасным	 для	 жизни	 аутоим-
мунным	 заболеванием	 неизвестной	 этиологии.	
Таким	 образом,	 ранняя	 диагностика	 заболевания	

и	быстрое	начало	лечения,	направленное	на	преду-
преждение	 необратимых	 изменений	 органов,	
имеют	 важное	 значение.	 Знание	 направлений	 ди-
агностического	 поиска	 крайне	 важно	 для	 врачей	
различного	профиля,	поскольку	ранняя	диагности-
ка	ГПА	и	дальнейшее	правильное	ведение	пациен-
тов	с	этим	заболеванием	оказывают	существенное	
влияние	на	его	прогноз.	Рекомендовано	в	качестве	
выбора	терапии	для	индукции	ремиссии	АНЦА-СВ	
применение	ЦФ	или	РТМ	в	комбинации	с	ГК.	Для	
индукции	 рекомендовано	 использование	 ЦФ	 +	
ГКС	 в	 качестве	 поддерживающей	 терапии	 РТМ.	
Также	 использование	 РТМ	 в	 качестве	 индукции	
рекомендовано	при	неэффективности	ЦФ.

В	 любом	 случае	 запоздалое	 начало	 патогене-
тической	 терапии	 способствует	 более	 тяжелому	
течению	 заболевания	 с	 высокой	 клинической	 ак-
тивностью,	 последующему	 рецидивированию	 за-
болевания,	а	также	потери	функции	органа.	В	пе-
риод	 индукции	 ремиссии	 показано	 применение	
высоких	доз	ГКС	как	важной	составляющей	тера-
пии.	При	необходимости	проведения	программно-
го	гемодиализа	рекомендовано	продолжение	курса	
патогенетической	терапии.	Более	того,	при	успеш-
ном	 лечении	 впоследствии	 может	 исчезнуть	 по-
требность	в	гемодиализе.

Рис. Динамика лабораторных показателей пациента на фоне терапии ЦФ + ГК
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