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Резюме
Гранульоматоз із поліангіїтом (ГПА) — це захворювання, основою 

якого є аутоімунне гранульоматозне запалення стінок судин (васкуліт), 
захоплююче дрібні і середні кровоносні судини — артерії, артеріоли, 
венули і капіляри — з залученням верхніх дихальних шляхів, очей, 
нирок, легень та інших органів. ГПА відноситься до гетерогенної групи 
системних васкулітів.

Питання лікування хворих на ГПА відносяться до сфери компетен-
ції ревматологів. Разом з тим, клінічна семіотика ГПА обумовлена   ура-
женням верхніх дихальних шляхів, трахеї, бронхів і паренхіми легень, в 
зв’язку з чим хворі зазвичай направляються для обстеження до отола-
рингологів і пульмонологів. Таким чином, проблема своєчасної діагно-
стики ГПА має мультидисциплінарний характер.

У представленому огляді зазначено місце ГПА в сучасній номен-
клатурі СВ, прийнятій на 2-й Міжнародній консенсусній конференції 
(Чапел-Хілл) в 2012 році, викладені питання епідеміології, патогенезу, 
патоморфології, клініки, діагностики і лікування ГПА.

Докладно викладені питання патоморфології ГПА, можливі причи-
ни формування і структура гранульом та інфільтратів, що визначають 
клінічні прояви, перебіг і прогноз захворювання.

Стаття призначена для практикуючих пульмонологів, ревматоло-
гів, терапевтів та радіологів.

Ключові слова: системні васкуліти, гранульоматоз із поліангіїтом, 
патогенез, патоморфологія, клінічні симптоми, діагностика, лікування.
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SYSTEMIC VASCULITIS: GRANULOMATOSIS WITH POLYANGIITIS 
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Abstract
Granulomatosis with polyangiitis (GPA) is a disease, based on 

autoimmune granulomatous inflammation of vascular wall (vasculitis), 
involving small and medium blood vessels – arteries. arteriolae, venulae 
and capillaries of upper respiratory tract, eyes, kidneys, lungs and other 
organs. GPA belongs to geterogenous group of systemic vasculitis.

The care for patients with GPA is provided by rheumatologists. At the 
same time, clinical picture of GPA include the symptoms attributed to the 
lesions of upper airways, trachea, bronchi and lung parenchyma, which 
make the patients to refer to HEENT physicians and pulmonoloogists. Thus, 
the problem of the diagnosing of GPA has the multidisciplinary background.

This review defines the place of GPA in current nomenclature of 
systemic vasculitis, adapted at 2nd International consensus conference 
(Chapel-Hill) in 2012, referring the issues of epidemiology, pathogenesis, 
morphology, clinical course, diagnosis and treatment.

The authors highlighted the pathomorphology of GPA, possible 
etiology and structure of granuloma and infiltrates, determining clinical 
manifestations, a course and the outcome of the disease.

The article is dedicated to practicing pulmonologists, rheumatologists, 
physicians and radiologists.

Key words: systemic vasculitis, granulomatosis with polyangiitis, 
pathogenesis, pathomorphology, clinical symptoms, diagnosis, treatment. 
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Вопросы лечения больных гранулематозом с полиангии-
том (ГПА) относятся к сфере компетенции ревматологов. 
Вместе с тем, клиническая семиотика ГПА обусловлена пора-
жением верхних дыхательных путей, трахеи, бронхов и парен-
химы легких, в связи с чем больные обычно направляются для 
обследования к отоларингологам и пульмонологам. Таким 
образом, проблема своевременной диагностики ГПА имеет 
мультидисциплинарный характер [1].

Гранулематоз с полиангиитом (ГПА)  — это заболевание, 
основой которого является аутоиммунное гранулематозное 
воспаление стенок сосудов (васкулит), захватывающее мелкие 
и средние кровеносные сосуды — артерии, артериолы, вену-
лы и капилляры — с вовлечением верхних дыхательных путей, 
глаз, почек, лёгких и других органов.

Первое наблюдение и описание системного васкулита 
относится к 1897 году и принадлежит шотландскому отоларин-
гологу Питеру МакБрайду (Peter McBride). 

В 1931 году патолог Клингер (Heinz Karl Ernst Klinger) опи-
сал пациента с артритом, экзофтальмом, воспалением верх-
них дыхательных путей (ВДП), седловидной деформацией 
носа, гломерулонефритом и поражением лёгочной ткани. 
Гистологически определялся васкулит с формированием гра-
нулем. Клингер расценил эти изменения разновидностью 
узелкового полиартериита, а не отдельной нозологической 
формой.

Друг Клингера, с которым он жил в одной комнате студен-
ческого общежития, Фридрих Вегенер (Friedrich Wegener), 
тоже патолог, в 1936 г. исследовал трех пациентов с аналогич-
ными симптомами и выделил это заболевание в отдельную 
патоморфологическую и нозологическую форму. Всего 
Вегенер описал семь случаев васкулита мелких сосудов с гра-
нулематозным воспалением.
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Эпидемиология ГПА

Традиционно ГПА считается редким заболеванием, рас-
пространенность которого в США составляет 25–60, а заболе-
ваемость  — 3−12 случаев на 1 млн населения. Однако за 
последние 30 лет отмечено увеличение заболеваемости в 4 
раза [6]. Сравнительно недавно проведенные эпидемиологи-
ческие исследования, показали диспропорции в распростра-
ненности и частоте новых случаев гранулематоза с полиангии-
том в зависимости от географической широты. Так, данные, 
полученные в европейских странах, показывают меньшую 
частоту ежегодной регистрации новых случаев на юге Европы, 
в Испании (4,9 случаев на 1 млн населения в год) в сравнении с 
аналогичными показателями в северных странах — 
Великобритании (10,6 случаев на 1 млн населения в год) и 
Норвегии (10,5). Дебют заболевания возможен в любом возра-
сте, но чаще  — в 40−65 лет, крайне редко данная патология 
встречается в детском возрасте. В европейской популяции 
заболевание встречается в 1,5 раза чаще у мужчин [7].

Этиология и патогенез

Несмотря на многолетнее изучение этого заболевания, 
этиология ГПА остается неизвестной. В таких ситуациях в 
медицине, как правило, принято говорить о вероятной «муль-
тифакторной» природе болезни, подразумевая при этом то, 
что заболевание развивается в результате критического соче-
танного воздействия нескольких факторов: воздействия анти-
гена (-ов) одного или нескольких микроорганизмов или имму-
ногенных химических субстанций в условиях неблагоприятно-
го гормонального фона и возможной генетической предрас-
положенности. Типичное начало болезни с поражения верх-
них дыхательных путей, придаточных пазух носа, среднего уха, 
гортани и легких поддерживает идею об этиологической роли 
респираторных патогенов и вновь побуждает исследователей 

В 1954 году американские врачи Г. Гудман и Дж. Чарг (G.C. 
Godman и J. Churg) выделили триаду патологических призна-
ков гранулематоза Вегенера: системный некротизирующий 
васкулит, системное гранулематозное некротизирующее вос-
паление дыхательных путей и некротизирующий гломеруло-
нефрит.

Переименование гранулематоза Вегенера в гранулематоз 
с полиангиитом (ГПА) было вызвано назревшей необходимо-
стью пересмотра классификации болезней с упразднением 
эпонимической терминологии [2].

ГПА относится к гетерогенной группе системных васкули-
тов (СВ).

СВ относятся к числу относительно редких заболева-
ний  — распространенность колеблется от 0,4 до 14 и более 
случаев на 100 тыс. человек. СВ объединяют гетерогенную 
группу острых и хронических заболеваний, важнейшими пато-
морфологическими признаками которых являются воспале-
ние и некроз сосудистой стенки [3]. Диагностировать васкулит 
сложно вследствие широкого спектра клинических проявле-
ний, которые зависят от преобладающего размера поражен-
ных сосудов, вовлеченных органов и систем, выраженности 
воспалительного процесса [4]. Однако следует помнить о вто-
ричных причинах возникновения СВ, например об инфекциях, 
злокачественных опухолях, системных заболеваниях соедини-
тельной ткани или реакциях на применение лекарственных 
препаратов. При некоторых формах СВ описаны «триггерные» 
факторы, например инфицирование вирусом гепатита В при 
узелковом периартериите, вирусом гепатита С при эссенци-
альном криоглобулинемическом васкулите.

В таблице представлена классификация СВ, опубликован-
ная в 2013 г. по результатам 2-й Международной консенсусной 
конференции (Чапел-Хилл), и новыми направлениями в лече-
нии васкулитов, особенно рефрактерных форм [5].

Таблица
Классификация СВ (рекомендации 2-й Международной консенсусной конференции, Чапел-Хилл, 2012) [5]

Группа васкулитов Основные нозологические формы
Васкулиты с поражением круп-
ных сосудов

Артериит Такаясу
Гигантоклеточный артериит

Васкулиты с поражением сосу-
дов среднего калибра

Узелковый периартериит
Болезнь Кавасаки

Васкулиты с поражением мелких 
сосудов

АНЦА-ассоциированные васкулиты (гранулематоз с полиангиитом (гранулематоз Вегенера), микроскопиче-
ский полиангиит, эозинофильный гранулематоз с полиангиитом (болезнь Чарга–Стросса) 
Иммунокомплексные васкулиты (анти-БМК-ассоциированная болезнь, криоглобулинемический васкулит, 
IgA-васкулит (болезнь Шенлейна–Геноха), гипокомплементный уртикарный васкулит (анти-С1q-ассоцииро-
ванный васкулит)

Васкулиты с поражением сосу-
дов различного калибра

Болезнь Бехчета 
Синдром Когана

Васкулиты с поражением одного 
органа

Кожный лейкоцитокластический васкулит 
Первичный васкулит центральной нервной системы 
Изолированный аортит 
Другие заболевания

Васкулиты, ассоциированные с 
системными заболеваниями

Волчаночный васкулит 
Ревматоидный васкулит 
Васкулит при саркоидозе 
Васкулит при других системных заболеваниях

Васкулиты с установленной этио-
логией

Криоглобулинемический васкулит, ассоциированный с HCV-инфекцией 
Васкулит, ассоциированный с гепатитом В 
Сифилис-ассоциированный аортит 
Лекарственно-индуцированный иммунокомплексный васкулит 
Лекарственно-индуцированный АНЦА-васкулит 
Васкулит, ассоциированный со злокачественными новообразованиями 
Другие заболевания

Примечание. HCV – вирус гепатита С.
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к поиску конкретного инфекционного агента.   На этом фоне 
привлекают к себе внимание сообщения голландских авторов 
о возможном значении инфицированности слизистой оболоч-
ки полости носа золотистым стафилококком (Staphylococcus 
aureus) в качестве  фактора риска рецидивирующего течения 
ГПА [8]. Однако признать этот микроорганизм настоящим этио-
логическим фактором болезни сложно, учитывая постоянное 
его присутствие в так называемом «микробном пейзаже» здо-
ровой кожи человека, и, напротив, непостоянство выявления в 
полости носа у больных.

B патогенезе ведущее место отводится образованию анти-
нейтрофильных цитоплазматических антител (АНЦА) с после-
дующим развитием опосредованного нейтрофилами повреж-
дения эндотелиальных клеток. Термином «АНЦА» обозначают 
аутоантитела, специфичные по отношению к протеинам, нахо-
дящимся внутри цитоплазматических гранул нейтрофилов и 
лизосом моноцитов. Методом непрямой иммунофлюоресцен-
ции при исследовании фиксированных спиртом человеческих 
нейтрофилов были выявлены три типа свечения: цитоплазма-
тический (цАНЦА), перинуклеарный (пАНЦА) и гомогенный 
(аАНЦА). Первый тип антител оказался специфичным в отно-
шении протеиназы-3 (ПР3), второй тип — миелопероксидазы 
(МПО). Гомогенный тип свечения характеризует так называе-
мые атипичные АНЦА, значение которых остается неясным до 
настоящего времени [9]. В ходе взаимодействия АНЦА с цито-
плазматическими антигенами протеиназы-3 и миелоперокси-
дазы нейтрофилов индуцируется адгезия последних к стенке 
сосудов, а также их дегрануляция с образованием свободных 
кислородных радикалов, токсических гранулярных продуктов 
и активацией каскадных воспалительных систем. При грануле-
матозе с полиангиитом в качестве антигенов для АНЦА высту-
пает сериновая протеиназа-3 (ПР3-цАНЦА). Также в группу 
АНЦА-васкулитов входят микроскопический полиангиит и 
эозинофильный гранулематоз с полиангиитом (Чарга-Стросса), 
при которых преимущественно определяются антитела к мие-
лопероксидазе (МПО-АНЦА). У пациентов с ГПА в активной 
фазе ПР3-цАНЦА выявляется в 80−90 %.

К развитию клинических проявлений ГПА приводят два 
процесса, протекающие в сосудах при васкулите. Это разруше-
ние стенки сосуда с её разрывом и кровоизлиянием в окружа-
ющие ткани и повреждение эндотелия с образованием тром-
бов  и ишемическим поражением тканей, кровоснабжение 
которых обеспечивается данным сосудом [10].

Патоморфология

При всех васкулитах общими находками являются инфиль-
трация воспалительными клетками (воспаление) сосудистой 
стенки с деструкцией эластической пластинки (при поражении 
артерий или вен), которые часто сопровождаются фибриноид-
ным некрозом. В эндотелиальном слое стенки сосуда могут 
наблюдаться изменения с нарушением  структуры клеток на 
электронномикроскопическом уровне, даже гибелью клеток 
эндотелия и субэндотелиальным воспалением (эндотели-
итом). Тип воспаления может широко варьировать, наблюда-
ются нейтрофильные, эозинофильные, лимфоплазматические 
или смешанные инфильтраты. Особенно важно идентифици-
ровать гранулематозное воспаление, морфологически прояв-
ляющееся плохо сформированными гранулемами,  состоящи-
ми из эпителиоидных гистиоцитов и многоядерных гигантских 
клеток [11, 12].

Гранулемы развиваются в результате очаговой пролифе-
рации клеток преимущественно мононуклеарного происхож-
дения. Эти образования представляют собой скопление эпите-
лиоидных клеток и лимфоцитов, среди которых иногда обна-
руживаются многоядерные гигантские клетки. Эпителиоидные 
клетки отличаются от обычных макрофагов большим объёмом 
цитоплазмы, заполненной вакуолями и лизосомами, а также 
характерными вытянутыми ядрами [13].

При гранулематозных процессах гранулемы образуются в 
ответ на бактериальную или грибковую инфекцию, когда орга-
низм не может справиться с инфекционным агентом (напри-
мер, Mycobacterium tuberculosis или Hystoplasma capsulatum), 
а также на вещества, которые вызывают клеточный, а не гумо-
ральный, тип чувствительности. Попав в очаг повреждения, 
макрофаги захватывают патогенный агент и активируются. 
Активированные макрофаги выделяют хемокины для привле-
чения новых макрофагов и лимфоцитов. В то же самое время, 
активированные макрофаги под действием как собственных 
цитокинов, так и тех, что образуются вновь прибывшими лим-
фоцитами и макрофагами, превращаются в клетки, которые 
теряют подвижность и остаются в области гранулёмы. Под 
действием γ-интерферона некоторые эпителиальные клетки 
сливаются друг с другом с образованием гигантских многоя-
дерных клеток [13].

Наряду с гранулемами образуются и диффузные тканевые 
инфильтраты. Преобладающим типом клеток в инфильтратах 
являются: макрофаги, эпителиоидные клетки, гигантские мно-
гоядерные клетки, как по типу инородных тел, так и клетки 
Пирогова-Лангханса [12].

Клиника

Для классической картины ГПА характерна триада призна-
ков: поражение верхних дыхательных путей, легких и почек. 
Однако первые проявления заболевания разнообразны. Как 
правило, диагноз устанавливается достаточно поздно, что 
объясняется отсутствием специфических признаков на началь-
ных этапах заболевания. Чаще заболевание начинается посте-
пенно, у 90 % больных в дебюте наблюдается поражение 
верхних дыхательных путей в виде хронического риносинуси-
та в сочетании с неспецифическими симптомами, такими как 
субфебрилитет, снижение массы тела, слабость, утомляемость, 
миалгии и артралгии. На начальной стадии заболевания боль-
ные жалуются на заложенность носа, сухость и скудные слизи-
стые выделения, которые в скором времени становятся гной-
ными, а затем появляется примесь крови. У некоторых пациен-
тов с грануляциями в носовой полости и разрушением носо-
вой перегородки наблюдаются носовые кровотечения. Одним 
из характерных симптомов ГПА является образование гнойно-
кровянистых корок буро-коричневой окраски. Удаляются они 
в виде слепков, при этом слизистая истончается и приобретает 
синюшно-красный цвет, а местами наблюдается некротизация 
тканей. С развитием воспалительного процесса количество 
корок увеличивается, и они приобретают неприятный, гни-
лостный запах. В некоторых случаях в носовых ходах наблюда-
ется образование грануляционной ткани, которая имеет ярко-
красный цвет, контактно кровоточит. Чаще всего она распола-
гается на раковинах, а также в верхних хрящевых отделах 
носовой перегородки, несколько реже местом её локализации 
становится задний отдел носовой перегородки. Характерным 
является изъязвление слизистой оболочки в передних отделах 
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носовой перегородки. В начале заболевания язва находится 
на поверхности, но постепенно углубляется и доходит до 
хряща. При дальнейшем прогрессировании образуется пер-
форация носовой перегородки, на краях которой располагает-
ся грануляционная ткань, формируется «седловидная» дефор-
мация носа. У трети пациентов наблюдается поражения уха, но 
средний отит только в редких случаях является первым при-
знаком заболевания.  Гораздо реже встречаются язвенно-
некротические изменения в гортани, глотке и трахее. При этом 
слизистая оболочка гиперемирована, а на небных дужках, 
миндалинах, мягком небе и задней стенке глотки появляются 
бугорки, которые быстро изъязвляются. Эрозированную 
поверхность покрывает налет, который имеет серо-желтый 
цвет и трудно снимается, а поверхность под ним кровоточит. 
Пациенты жалуются на охриплость, боли в горле, отмечается 
стридорозное  дыхание [14]. 

Системное поражение при ГПА достаточно часто проявля-
ется как сочетание ринологических и офтальмологических 
симптомов. Вовлечение органа зрения по данным разных 
авторов наблюдается в 28−52 % и проявляется как конъюнкти-
вит, кератит, дакриоцистит, увеит, склерит. Болезнь часто рас-
пространяется на орбиту, вызывая картину орбитального 
новообразования с экзофтальмом, хемозом, ограничением 
подвижности глаза, понижением зрения вплоть до слепоты, 
порой разрушением глазного яблока [15].  

Поражение легких при гранулематозе с полиангиитом 
наблюдается у 80−90 % пациентов и иногда может быть пер-
вым проявлением болезни. К клиническим особенностям 
поражения легких при ГПА можно отнести, как правило, скуд-
ную аускультативную симптоматику и нередко отсутствие 
кашля, одышки даже при наличии выраженных рентгенологи-
ческих изменений. По данным некоторых авторов,  в 34 % 
случаев поражение легких является асимптомным [16].

Поражение почек является важным диагностическим мар-
кером ГПА. На момент установления диагноза поражение 
почек отмечается у 20−80 % пациентов, а при дальнейшем 
наблюдении — у 94 % [17]. Клинически наблюдается нефроти-
ческий, мочевой синдром с гематурией, протеинурией и 
цилиндрурией с последующим развитием ХПН. Морфоло-
гически поражение почек при ГПА соответствует диффузному 
некротизирующему гломерулонефриту. Типичным для пора-
жения почек при ГПА является редкость артериальной гипер-
тензии, эта особенность может быть полезной для дифферен-
циальной диагностики с другими некротизирующими васкули-
тами [18].

При ГПА могут наблюдаться поражения различных орга-
нов и систем. В ранней стадии болезни часто наблюдаются 
неспецифические артралгии, артриты крупных и мелких суста-
вов без выраженной деформации. Кожные проявления при 
ГПА встречаются нечасто и представлены пальпируемой пур-
пурой, изъязвлениями, папулами. Поражение периферической 
нервной системы представлено периферическими мононеври-
тами, имеющими смешанный (сенсорный и моторный) харак-
тер. Центральная нервная система поражается редко [14, 19].

В течении ГПА принято выделять следующие стадии:
І — риногенний гранулематоз (гнойно-некротический, 

язвенно-некротический риносинусит, назофарингит, ларин-
гит, деструкция костной и хрящевой перегородки носа);

II — легочная стадия (распространение процесса на легоч-
ную ткань);

III — генерализованное поражение (поражение дыхатель-
ных путей, легких, почек, сердечно-сосудистой системы, желу-
дочно-кишечного тракта; 

IV — терминальная стадия (почечная и легочно-сердечная 
недостаточность, приводящая к летальному исходу) [20].

Радиологические симптомы

Предпочтительным методом исследования легких у боль-
ных ГПА является многосрезовая компьютерная томография 
легких органов грудной полости (МСКТ ОГП), позволяющая 
визуализировать минимальные проявления поражения парен-
химы легких. Обзорная рентгенография грудной клетки обла-
дает значительно меньшей информативностью [21]. При ГПА 
наблюдаются следующие радиологические симптомы:

•  Альвеолярные геморрагии (снижение плотности по типу 
«матового стекла»).

•  Узелки и узлы различных размеров (от мелких до доволь-
но крупных, в среднем 2−4 см в диаметре), расположен-
ных преимущественно по ходу бронхо-васкулярных пуч-
ков. Приблизительно в 50 % случаев, в узлах определяется 
образование полостей (кавитация) (рис.).

•  Периферические субплевральные консолидации преиму-
щественно базально, часто в виде пирамидок основанием 
к плевре.

•  Ретикуло-нодулярный паттерн (линейные плотности с 
маленькими узелками).

•  Плевральный выпот наблюдается в 10−25 %, может быть 
одно- или двусторонним.

 

Рис. КТ ОГП пациента с ГПА: узелковые образования в пра-

вом легком, расположенные вдоль бронхо-сосудистых пуч-

ков; узлы и консолидации с полостями распада в левом 

легком.

Увеличение лимфатических узлов  средостения может 
наблюдаться приблизительно в 15 % случаев и всегда соче-
тается с поражением паренхимы легких. В редких случаях 
могут наблюдаться участки интерстициального фиброза, 
«сотового» легкого, располагающиеся базально. В зависи-
мости от стадии заболевания (первичная манифестация, 
обострение или ремиссия), может наблюдаться различная 
комбинация упомянутых признаков [22]. У половины боль-
ных рентгенологические изменения в легких долгое время 
остаются скудными и часто проявляются вместе с пораже-
нием почек.
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Диагноз

Диагноз гранулематоза с полиангиитом (Вегенера) уста-
навливают с использованием классификационных критериев 
Американской коллегии ревматологов (1990):

•  Воспаление носа и полости рта: язвы в полости рта, гной-
ные и/или кровянистые выделения из носа.

•  Изменения в легких при радиологическом исследовании: 
узелки, инфильтраты или полости в легких.

•  Изменения мочи: микрогематурия ( > 5 эритроцитов в 
поле зрения) или скопления эритроцитов в осадке мочи.

•  Биопсия: гранулематозное воспаление в стенке артерии 
или в периваскулярном и экстравазальном пространстве.
Наличие у больного двух и более любых критериев позво-

ляет поставить диагноз с чувствительностью 88 % и специфич-
ностью 92 % [19].

Согласно материалам международного соглашения по 
определению и оценке результатов тестирования АНЦА, при 
определении АНЦА у всех пациентов следует применять метод 
иммунофлюоресценции (ИФ). АНЦА-положительные сыворотки 
необходимо повторно тестировать методом ELISA на предмет 
ПР3 или МПО-АНЦА. Метод ELISA следует применять во всех слу-
чаях, так как приблизительно 5 % АНЦА-положительных сыворо-
ток являются положительными только при использовании этого 
метода, а не метода ИФ [23]. Специфичность АНЦА для ГПА коле-
блется от 88 до 100 %, а чувствительность зависит от активности, 
распространенности патологического процесса, формы заболе-
вания и варьирует от 28−50 % в начальную фазу болезни до 92 % 
у пациентов с генерализованным васкулитом. Повышение титра 
АНЦА у больных в стадии ремиссии — фактор риска обострения, 
а динамика их титра на фоне цитотоксической терапии позволя-
ет дифференцировать обострение самого заболевания от интер-
куррентной инфекции. Определение АНЦА в качестве скринин-
гового теста позволяет увеличить выявляемость гранулематоза 
Вегенера, особенно в ранней стадии болезни, у больных с лими-
тированной и атипичной формами заболевания или перекрест-
ными ангиитными синдромами [19].

Лечение

В острой фазе болезни с целью индукции ремиссии 
пациентам назначают иммуносупрессанты (циклофосфа-

мид) и системные глюкокортикостероиды (метилпреднизо-
лон) [19, 24].

Рекомендуется пульс-терапия  циклофосфамидом в/в  в 
дозах 15 мг/кг (макс. — 1200 мг/сут), первые 3 «пульса» каждые 
2 нед., затем 36 «пульсов» каждые 3 нед. (всего 36 мес.); альтер-
нативно  — перорально 2  мг/кг/сут (макс.  — 200 мг/сут), но 
в связи с меньшей токсичностью и кумулятивной дозой пред-
почтение отдается в/в введению (общая, кумулятивная доза 
циклофосфамида в течение жизни не должна превысить 25 г); 
при почечной недостаточности и у пациентов старшего возра-
ста следует уменьшить дозировку.

Ритуксимаб (375 мг/м2 1 раз  в нед. в/в в течение 4 нед. или 
1 г 2 раза с интервалом 2 нед.) также эффективен, как цикло-
фосфамид, может оказаться предпочтительным в  ситуациях 
повышенного риска инфекций и у молодых больных, планиру-
ющих в  дальнейшем иметь детей; может быть эффективнее, 
чем циклофосфамид у  больных с рецидивом заболевания, 
а также с  ПРЗ-АНЦA.

Метилпреднизолон п/о или в/в 0,8 мг/кг (макс. 48 мг) либо 
другой ГКС в  равнозначной дозе с постепенным снижением 
(до целевой 6–8 мг/сут через 3–5 мес. лечения); в тяжелых слу-
чаях применяют пульс-терапию метилпреднизолоном в/в 
в течение первых 2–3 дней 500–1000 мг/сут.

После достижения клинической ремиссии ≥ 2 лет  — 
метилпреднизолон в  дозе 6–8 мг/сут с одним из следующих 
препаратов:

1) ритуксимаб 1 г каждые 4–6 мес. (наиболее эффективен 
и  предотвращает рецидивы);

2)  азатиоприн  (2 мг/кг/сут),  метотрексат  (25–30 мг/нед.), 
лефлунамид (20 мг/сут).

Прогноз

Прогноз при ГПА зависит от своевременно установленно-
го диагноза и раннего начала терапии. Как правило, без лече-
ния генерализованные формы заболевания приводят к смерти 
90 % больных в течение 2 лет. Адекватная иммуносупрессив-
ная терапия ведет к значительному увеличению продолжи-
тельности жизни пациентов. По данным некоторых авторов, 
на современном этапе 10-летняя выживаемость составляет 
75−88 % [25].
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