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Список сокращений
ААВ – АНЦА-ассоциированный васкулит

АКР – Американская коллегия ревматологов

Анти-БМК-болезнь  – болезнь, обусловленная антителами 
к БМК

АНЦА – антитела к цитоплазме нейтрофилов

АНЦА-ГН – АНЦА-ассоциированный гломерулонефрит

АФС-нефропатия  – нефропатия, ассоциированная с  анти-
фосфолипидным синдромом

БМ – базальная мембрана

БМК – базальная мембрана клубочка

БПНС – быстропрогрессирующий нефритический синдром

В/в – внутривенно

ВДП – верхние дыхательные пути

ВТЭО – венозные тромбоэмболические осложнения

ГПА – гранулематоз с полиангиитом

ДАК – диффузное альвеолярное кровотечение

ДИ – доверительный интервал

ЗПТ – заместительная почечная терапия

ИФА – иммуноферментный анализ

КТ – компьютерная томография

МА – мета-анализ

МПА – микроскопический полиангиит

МПО – миелопероксидаза

МПО-АНЦА  – антитела к  миелопероксидазе (АНЦА к  ми-
елопероксидазе) (наименование услуги согласно При-
казу Минздрава России от  13.10.2017 №804н: «Определе-
ние маркеров ANCA-ассоциированных васкулитов: PR3 
(c-ANCA), МПО (p-ANCA)»)

ОР – относительный риск

пАНЦА (pANCA)  – перинуклеарные АНЦА (наименование 
услуги согласно Приказу Минздрава России от  13.10.2017 
№804н: «Определение маркеров ANCA-ассоциированных 
васкулитов: PR3 (c-ANCA), МПО (p-ANCA)»)

Пр3 – протеиназа-3

Пр3-АНЦА  – антитела к  протеиназе-3 (АНЦА к  протеина-
зе-3) (наименование услуги согласно Приказу Минздра-
ва России от  13.10.2017 №804н: «Определение маркеров 
ANCA-ассоциированных васкулитов: PR3 (c-ANCA), МПО 
(p-ANCA)»)

РКИ – рандомизированное клиническое исследование

РНИФ – реакция непрямой иммунофлюоресценции

СЗП – свежезамороженная плазма

СКФ – скорость клубочковой фильтрации (расчетная СКФ – 
рСКФ)

СОЭ – скорость оседания эритроцитов

С-РБ – С-реактивный белок

ТПН – терминальная почечная недостаточность

ХБП – хроническая болезнь почек

цПНЦА (cANCA) – цитоплазматические АНЦА (наименование 
услуги согласно Приказу Минздрава России от  13.10.2017 
№804н: «Определение маркеров ANCA-ассоциированных 
васкулитов: PR3 (c-ANCA), МПО (p-ANCA)»)

ЭГПА – эозинофильный гранулематоз с полиангиитом

BVAS  – Бирмингемский индекс активности васкулита (Bir
mingham Vasculitis Activity Score)

EUVAS – Европейская группа по изучению васкулитов (Euro
pean Vasculitis Study Group)

Ig – иммуноглобулины

VDI – индекс повреждения при васкулите (Vasculitis Damage 
Index)

** – жизненно необходимые и важнейшие лекарственные 
препараты

#  – препарат, применяющийся без соответствия с  показа
ниями к  применению и  противопоказаниями, способа-
ми применения и  дозами, содержащимися в  инструкции 
по применению лекарственного препарата (офф-лейбл)
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Термины и определения
Активность ААВ – клинические и морфологиче-

ские признаки, указывающие на текущее воспаление 
микрососудов в почках или других органах.

АНЦА-ассоциированный васкулит (ААВ) – группа си-
стемных аутоиммунных заболеваний, характеризую-
щихся хроническим олигоиммунным воспалением 
мелких сосудов различной локализации, полиморф-
ной клинической картиной с частым вовлечением 
легких и почек и наличием циркулирующих ауто-
антител к цитоплазме нейтрофилов.

Антитела к цитоплазме нейтрофилов (АНЦА) – се-
мейство антител, реагирующих с различными ком-
понентами первичных гранул цитоплазмы нейтро-
филов. Роль в патогенезе ААВ доказана для двух 
типов АНЦА – антител к протеиназе-3 (Пр3-АНЦА) 
и антител к миелопероксидазе (МПО-АНЦА).

АНЦА-ассоциированный гломерулонефрит (АНЦА- 
ГН) – олигоиммунный фокальный и сегментарный 
некротизирующий ГН, который может развиваться 
одновременно с другими системными проявлени-
ями ААВ, или в изолированной форме. В основе 
АНЦА-ГН лежит некротизирующий васкулит ка-
пилляров клубочка, ассоциированный с наличием 
циркулирующих АНЦА.

АНЦА-негативный ААВ – вариант васкулита, при 
котором у пациентов с характерными для АНЦА-
ассоциированного поражением сосудов, клини-
ческими проявлениями и морфологической кар-
тиной не  удается выявить АНЦА стандартными  
методами.

Бирмингемский индекс активности васкулита (BVAS, 
Birmingham Vasculitis Activity Score) – метод количествен-
ной оценки активности ААВ, основанный на ана-
лизе 66 клинических и лабораторных проявлений 
ААВ, разделенных на 9 групп в соответствии с во-
влечением различных органов и систем.

Быстропрогрессирующий гломерулонефрит (сино-
ним быстропрогрессирующий нефритический синдром) – 
клинический вариант воспаления клубочков, харак-
теризующийся быстрым снижением функции почек 
(нарастанием уровня креатинина сыворотки крови 
в 2 раза или больше за ≤3 мес.) на фоне персисти-
рующей протеинурии и гематурии, как правило, 
в сочетании с артериальной гипертензией и/или 
отеками.

Гипогаммаглобулинемия – клинически значимое 
снижение уровня иммуноглобулина G в сыворотке 
крови, которое может быть обусловлено нежелатель-
ными явлениями иммуносупрессивной терапии, ци-
тотоксическими препаратами и ассоциировано с вы-
соким риском развития инфекционных осложнений.

Гранулематоз с полиангиитом (ГПА) – нозологиче-
ская форма ААВ, для которой характерно сочетание 
гранулематозного воспаления с поражением верхних 
и нижних отделов дыхательных путей и некротизи-
рующего васкулита с преимущественным вовлече-

нием мелких сосудов (капилляры, венулы), реже – 
сосудов среднего диаметра.

Глюкокортикоиды – синтетические аналоги стеро-
идных гормонов коры надпочечников, используемые 
для проведения иммуносупрессивной терапии.

Диффузный серповидный гломерулонефрит  – си-
ноним гломерулонефрита с полулуниями или экс-
тракапиллярного гломерулонефрита, очагового 
некротизирующего воспаления клубочков (термин 
возник вследствие неточного перевода на русский 
Международной классификации болезней 10-го  
пересмотра).

Иммуносупрессивная терапия – комплексное ле-
чение, направленное на подавление нежелательных 
иммунных реакций организма.

Индекс повреждения при васкулите (VDI, Vasculitis 
Damage Index) – метод количественной оценки да-
леко зашедших и необратимых изменений органов 
и систем вследствие перенесенного ААВ и нежела-
тельных явлений иммуносупрессивной терапии, ос-
нованный на анализе 64 проявлений, отражающих 
вовлечение 11 органов и систем.

Индукция ремиссии – первая стадия иммуносупрес-
сивной терапии, целью которой является быстрое 
подавление активности иммунного воспаления 
и клинических проявлений заболевания.

Микофенолата мофетил** – синтетический ци-
тостатический препарат, ингибитор инозинмоно-
фосфатдегидрогеназы, механизм действия которого 
связан с подавлением синтеза нуклеотидов (гуано-
зин) и, как следствие, торможением пролиферации 
лимфоцитов.

Микроскопический полиангиит (МПА) – нозологиче-
ская форма ААВ, для которой характерно развитие 
некротизирующего олигоиммунного васкулита, пре-
имущественно мелких сосудов без развития грану-
лематозного воспаления, бронхиальной астмы или 
эозинофилии.

Обострение (рецидив) заболевания  – нарастание 
активности клинических проявлений ААВ после 
достижения ремиссии, требующее усиления имму-
носупрессивной терапии.

Поддержание ремиссии – вторая фаза иммуносу-
прессивной терапии, направленная на предотвра-
щение обострений заболевания.

Ремиссия ААВ  – отсутствие клинических при-
знаков активности заболевания (значение индекса 
BVAS v.3 = 0; при оценке индекса BVAS в динамике 
не учитывают проявления, которые сохраняются 
более 3 мес. и выраженность которых не нарастает – 
см. «Приложение Г» п.1).

Ремиссия АНЦА-ГН – стабильные или улучшивши-
еся в сравнении с исходными значения креатинина 
и СКФ при регрессе гематурии (сохраняющаяся 
протеинурия и гематурия до 5 клеток в поле зрения 
могут отражать развитие поствоспалительного гло-
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мерулосклероза и атрофии канальцев и не противо-
речат диагнозу ремиссии).

Ритуксимаб** – моноклональное антитело, на-
правленное против CD20 рецепторов B-лимфо
цитов.

Тромботическая микроангиопатия  – клинико-
морфологический синдром, характеризующийся 
поражением сосудов микроциркуляторного русла, 
в основе которого лежит повреждение эндотелия 
с последующим тромбообразованием.

Циклофосфамид** – синтетический цитостатиче-
ский препарат алкилирующего действия, подавля-
ющий пролиферацию лимфоцитов.

Эозинофильный гранулематоз с  полиангиитом 
(ЭГПА) – нозологическая форма ААВ, для которой 
характерно сочетание эозинофильного и некроти-
зирующего гранулематозного воспаления с частым 
поражением органов дыхания, некротизирующего 
васкулита, преимущественно, мелких сосудов (капил-
ляры, венулы), бронхиальной астмы и эозинофилии.

1.  Краткая информация по заболеванию или состоянию  
(группе заболеваний или состояний)

1.1  Определение заболевания или состояния 
(группы заболеваний или состояний)

АНЦА-ассоциированные васкулиты (ААВ) – это 
группа системных аутоиммунных заболеваний, ха-
рактеризующихся развитием некротизирующего 
олигоиммунного (без отложения иммунных депо-
зитов или с отложением небольшого их количества) 
воспаления стенок преимущественно мелких сосу-
дов (капилляры, венулы, артериолы, мелкие артерии) 
и ассоциированных с наличием циркулирующих 
антител к энзимам цитоплазмы нейтрофилов – ми-
елопероксидазе (МПО-АНЦА) или протеиназе-3 
(Пр3-АНЦА) [1].

АНЦА-ассоциированный гломерулонефрит 
(АНЦА-ГН) – типичное для ААВ олигоиммунное 
фокальное или диффузное воспаление капилляров 
клубочков, ассоциированное с наличием циркули-
рующих МПО-АНЦА или Пр3-АНЦА и развива-
ющееся одновременно с другими системными про-
явлениями ААВ или изолированно.

1.2  Этиология и патогенез заболевания или 
состояния (группы заболеваний или состояний)

Этиология ААВ до настоящего времени неиз-
вестна. Результаты двух крупных полногеномных 
исследований указывают на генетическую предрас-
положенность к болезни. Различные формы ААВ 
ассоциированы с однонуклеотидными полиморф-
ными вариантами определенных генов: гранулематоз 
с полиангиитом (ГПА) – с полиморфными вариан-
тами генов, кодирующих аллель HLA-DPB1 глав-
ного комплекса гистосовместимости, Пр3 (PRTN3) 
и ее ингибитор α1-антитрипсин (SERPINA1); ва-
скулит, ассоциированный с Пр3-АНЦА – с вариан-
тами генов PRTN3 и SERPINA1; микроскопический 
полиангиит (МПА) и васкулит, ассоциированный 
с МПО-АНЦА, – с носительством HLA-DQ [2,3]. 
Пусковыми факторами (триггерами) могут быть 
различные инфекции, в т.ч. вызванные золотистым 
стафилококком, лекарственные препараты (пени-
цилламин**, левамизол** и др.), а также факторы 

внешней среды, в частности, контакт с кремнием  
[4‑7].

Роль АНЦА в патогенезе ААВ и АНЦА-ГН до-
казана в экспериментах in vitro, на мышиных моде-
лях системного васкулита, ассоциированного с на-
личием МПО-АНЦА, а в клинической практике 
подтверждается наблюдениями новорожденных 
с почечно-легочным синдромом, который развился 
в результате трансплацентарной передачи анти-
тел от матери с активным васкулитом [8‑10]. Кроме 
того, описана взаимосвязь между повышением титра 
АНЦА в крови и повышенным риском развития ре-
цидива заболевания [11].

На начальном этапе патогенеза ААВ происхо-
дит прайминг нейтрофилов (усиление способно-
сти нейтрофилов отвечать на активирующие сти-
мулы) с участием провоспалительных цитокинов, 
в результате МПО и Пр-3 экспрессируются на по-
верхности клеток и становятся аутоантигенами [12]. 
После взаимодействия праймированных нейтро-
филов с активированным эндотелием АНЦА свя-
зываются с нейтрофилами и активируют их [13]. 
Активированные нейтрофилы повреждают стенку 
капилляра вследствие окислительного взрыва и вы-
свобождения протеолитических ферментов путем 
дегрануляции и формируют инфильтрат в интер-
стиции [14]. Набухание и некроз клеток эндотелия 
приводят к его отслойке от базальной мембраны, 
что, в свою очередь, вызывает тромбоз капилляров 
и формирование сегментарного некроза клубочка. 
В результате некроза стенки капилляра и его раз-
рыва происходит образование клеточных полулуний 
из эпителиальных клеток капсулы Боумена и моно-
цитов – типичного признака АНЦА-ГН. Существен-
ную роль в патогенезе ААВ играет формирование 
активированными нейтрофилами экстрацеллюляр-
ных ловушек (NETs), содержащих в своем составе 
аутоантигены: Пр-3 и МПО, которые обнаруживают 
в ткани почки пациентов с АНЦА-ГН [15].

Вклад в повреждение эндотелия при ААВ вносит 
активация системы комплемента по альтернативному 
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пути, которая может приводить к дополнительному 
повреждению эндотелиоцитов терминальным ком-
плексом C5b-9. У пациентов с активным АНЦА-ГН 
выявляют отложение C3d, C4d и  C5b-9 компо-
нентов комплемента в ткани почки, а также более 
высокое, чем у пациентов в ремиссии содержание 
C3a, C5b-9 и Bb в плазме и C5a в моче [16‑18]. Су-
щественную роль в патогенезе играет стимуляция 
хемотаксиса и прайминга нейтрофилов С5а ком-
понентом комплемента, что подтверждает высокая 
эффективность применения его ингибиторов С5а 
компонента у пациентов с активным васкулитом  
[19].

Развитию ААВ способствует нарушение регу-
ляции T-клеточного иммунитета, в частности, дис-
функция регуляторных T-лимфоцитов, приводя-
щая к их дифференциации в Th17, преобладание 
T-хелперов 1 типа, а  также снижение выработки 
интерлейкина-10 [20, 21].

Таким образом, ААВ является аутоиммунным за-
болеванием, обусловленным нарушением функцио-
нирования как врожденного, так и приобретенного 
иммунитета, основной мишенью которого является 
эндотелий микрососудов.

1.3  Эпидемиология заболевания или состояния 
(группы заболеваний или состояний)

ААВ являются редким заболеванием. Заболе-
ваемость в мире составляет 1,2‑3,3 новых случаев 
на 100 000 в год, распространенность – от 4,6 до 42,1 
на 100 000 населения [22, 23]. Заболеваемость и рас-
пространенность в России неизвестны.

Доля женщин и мужчин среди заболевших сопо-
ставима, по данным опубликованных отечественных 
работ среди российских пациентов незначительно 
преобладают женщины (~1,5:1) [24, 25].

Пик заболеваемости по данным Европейской 
группы по изучению васкулитов (EUVAS), прихо-
дится на возраст 65‑75 лет [26]. Средний возраст 
заболевших, по данным отечественных работ, со-

ставляет от 43 до 56 лет. В отечественном исследо-
вании с участием 115 пациентов с морфологически 
верифицированным АНЦА-ГН возраст в 40% пре-
вышал 60 лет [25].

1.4  Особенности кодирования заболевания 
или состояния (группы заболеваний или 
состояний) по Международной статистической 
классификации болезней и проблем, связанных 
со здоровьем

АНЦА-ГН относятся к группе N08.5* – Гломеру-
лярные поражения при системных болезнях соеди-
нительной ткани, которые далее следует дифферен-
цировать как:

M31.3 – Гранулематоз Вегенера
M31.7 – Микроскопический полиангиит
M30.1 – �Полиартериит с поражением легких 

[Черджа-Стросс]
В таблице 1 представлены возможные варианты 

кодирования АНЦА-ГН на основании преобладаю-
щих клинических и морфологических проявлений.

Дополнительные коды для описания нарушений 
функции почек:
•	 Для обозначения острой дисфункции почек 

следует применять коды МКБ N17.0/N17.1/ 
N17.2/N17.8/N17.9. Для случаев нарушения 
функции почек неизвестной давности исполь-
зуют код N19.

•	 АНЦА-ГН является хроническим повреждением 
почки, поэтому все случаи этого заболевания 
должны быть классифицированы в соответствии 
с  рекомендациями по  хронической болезни 
почек (ХБП) [27].

•	 Для обозначения стадий ХБП следует использо-
вать коды N18.1-N18.5 (табл. 2), а расчет скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) необходимо вы-
полнять по формуле CKD-EPI в специальных 
калькуляторах на основании концентрации креа-
тинина в сыворотке крови, пола, возраста и расы 
пациента.

Таблица 1 | Кодирование АНЦА-ГН по МКБ-10

Клинические проявления  
(отметить доминирующую форму) Код МКБ-10 Морфологические проявления  

(отметить доминирующую форму) Код МКБ-10

Изолированная протеинурия N06 Диффузный мезангиальный пролиферативный 
гломерулонефрит .3

Рецидивирующая и устойчивая гематурия N02 Диффузный эндокапиллярный 
пролиферативный гломерулонефрит .4

Острый нефритический синдром N00 Экстракапиллярный гломерулонефрит .7

Быстропрогрессирующий нефритический 
синдром N01 Другие пролиферативные изменения 

(Пролиферативный гломерулонефрит 
бездополнительных уточнений)

.8
Хронический нефритический синдром N03

Нефротический синдром N04

Очаговые и сегментарные гломерулярные 
нарушения (Очаговый и сегментарный 
(гиалиноз/склероз) или очаговый 
гломерулонефрит)

.1
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1.5  Классификация заболевания или состояния 
(группы заболеваний или состояний)

В соответствии с определением согласительный 
конференции в Чапел-Хилл в 2012 г. к группе ААВ 
относят ГПА, МПА, эозинофильный гранулематоз 
с полиангиитом (ЭГПА) и ААВ с изолированным 
поражением почек, которые отличаются клиниче-
скими проявлениями и преобладающим серотипом 
АНЦА (табл. 3) [1]. С 2012 г не рекомендуется ис-
пользовать эпонимы «гранулематоз Вегенера» для 
ГПА и «синдром Черджа-Стросс» для ЭГПА.

1.6  Клиническая картина заболевания или 
состояния (группы заболеваний или состояний)

Гломерулонефрит может развиваться при всех 
нозологических формах ААВ вместе с экстрареналь-
ными проявлениями или изолированно. Частота 
вовлечения почек составляет 20‑40% при ЭГПА, 
60‑80% при ГПА и 95‑100% при МПА (табл. 3). 
Спектр возможных клинических проявлений пора-
жения почек включает:

DD быстропрогрессирующий гломерулонефрит 
(наиболее типичный вариант течения);

DD острый нефритический синдром (наиболее ти-
пичный вариант дебюта);

DD бессимптомную протеинурию и гематурию;
DD макрогематурию (редко);
DD нефротический синдром (редко).
Экстраренальные проявления ААВ могут быть 

выявлены у большинства пациентов с АНЦА-ГН. 
Как правило, развитию АНЦА-ГН и ААВ сопут-
ствуют общие симптомы (слабость, снижение ап-
петита, снижение массы тела ≥2 кг, лихорадка, ар-
тралгии и миалгии).

Характерной чертой ГПА является развитие гра-
нулематозного поражения верхних (ВДП) и нижних 
отделов дыхательных путей, орбиты и органа слуха. 
Гранулематозное воспаление ВДП клинически про-
является ринитом с язвенно-некротическими измене-
ниями слизистой носа и деструктивным процессом 
в придаточных пазухах носа и носовой перегородке, 
что может приводить к затруднению носового дыха-
ния, отделению геморрагических корочек или гноя 
из носовых ходов, носовым кровотечениям, сниже-
нию обоняния и деформации носа («седловидный 
нос»). Вовлечение в патологический процесс трахеи 

Таблица 2 | Классификация стадий ХБП по уровню СКФ и соответствие кодировке МКБ-10) [27]

Обозначение стадий ХБП Уровень СКФ, мл/мин/1,73 м2 Код МКБ-10* Название

С1 >90 N18.1 Хроническая болезнь почек, стадия 1

С2 60‑89 N18.2 Хроническая болезнь почек, стадия 2

С3а 45‑59
N18.3 Хроническая болезнь почек, стадия 3

С3б 30‑44

С4 15‑29 N18.4 Хроническая болезнь почек, стадия 4

С5 <15 N18.5 Хроническая болезнь почек, стадия 5

Примечание: * – кодом N18.9 обозначаются случаи ХБП с неуточненной стадией.

Таблица 3 | Нозологические формы ААВ

Вариант ААВ Определение Тип АНЦА [28‑31] Частота поражения 
почек, %

Гранулематоз 
с полиангиитом

ААВ, для которого характерно сочетание 
гранулематозного воспаления с поражением 
верхних и нижних отделов дыхательных путей 
и некротизирующего васкулита с преимущественным 
вовлечением мелких сосудов (капилляры, венулы, 
артериолы), реже – сосудов среднего диаметра

Пр3-АНЦА 65‑75%; 
МПО-АНЦА 20‑25%; 

АНЦА-негативный до 10%
60‑80 [24, 32]

Микроскопический 
полиангиит

ААВ, для которого характерно развитие 
некротизирующего олигоиммунного васкулита, 
преимущественно, мелких сосудов без развития 
гранулематозного воспаления, бронхиальной астмы 
или эозинофилии

МПО-АНЦА 60%; 
Пр3-АНЦА 35%; 

АНЦА-негативный 0‑5%
95‑100 [33, 34]

Эозинофильный 
гранулематоз 
с полиангиитом

ААВ, для которого характерно сочетание 
эозинофильного и некротизирующего 
гранулематозного воспаления с частым поражением 
органов дыхания, некротизирующего васкулита, 
преимущественно, мелких сосудов (капилляры, 
венулы), бронхиальной астмы и эозинофилии

МПО-АНЦА 40%; 
ПР3-АНЦА <5%; 

АНЦА-негативный >50%
20‑40 [35, 36]
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быстро приводит к формированию подскладочного 
стеноза. Поражение легких может сопровождаться 
формированием полостей распада и мягкотканных 
образований. Поражение органа зрения при ГПА 
приводит к развитию эписклерита, псевдоопухоли 
орбиты с формированием экзофтальма и возмож-
ной потерей зрения вследствие ишемии зритель-
ного нерва. Поражение органа слуха может сопро-
вождаться клинической картиной среднего отита, 
появлением отделяемого из наружного слухового 
прохода и головной болью. Возможно развитие кон-
дуктивной и нейросенсорной тугоухости. Все эти 
проявления могут сочетаться с типичными симпто-
мами васкулита мелких сосудов – с поражением лег-
ких, АНЦА-ГН, множественными мононевритами 
и полинейропатией, кожной пурпурой и язвами.

При МПА, в отличие от ГПА, не развивается 
гранулематозное воспаление с образованием по-
лостей. Поражение легких формируется у 60‑80% 
пациентов в виде интерстициального или интерсти-
циально-альвеолярного воспаления, характерными 
симптомами которого являются кашель, одышка 
и кровохарканье, развитие тяжелой дыхательной 
недостаточности при большом объеме повреждения. 
При рентгенологическом исследовании выявляют 
инфильтративные изменения, легочный фиброз 
(как исход), признаки вовлечения плевры.

Отличительными особенностями ЭГПА яв-
ляются эозинофилия >1,5×109/л, бронхиальная 
астма и эозинофильная пневмония. Как правило, 
пациенты с  ЭГПА имеют длительный анамнез 
бронхиальной астмы, хотя в  некоторых случаях 
она развивается уже после дебюта васкулита. При 
рентгенологическом исследовании можно выявить 

мигрирующие инфильтраты в легких. Почти у по-
ловины пациентов выявляют полипоз полости носа 
и синусит. Характерным лабораторным проявлением 
является лейкоцитоз с отчетливой эозинофилией. 
Течение ЭГПА отличается при АНЦА-позитивном 
и АНЦА-негативном вариантах заболевания. Про-
явления AНЦА-позитивного ЭГПА сходны с сим-
птомами васкулита мелких сосудов при МПА и ГПА. 
АНЦА-негативный вариант ЭГПА характеризуется 
доминирующим поражением интерстиция (интер-
стициальными инфильтратами с  эозинофилами 
и плазмоцитами), мембранозной нефропатией, мем-
бранопролиферативными изменениями клубочков 
и не является предметом этих рекомендаций.

При сборе анамнеза и осмотре пациентов с подо-
зрением на ААВ/АНЦА-ГН следует обратить внима-
ние на следующие жалобы: периферические отеки, 
уменьшение объема отделяемой мочи, изменение 
цвета мочи.

Физикальное исследование пациентов с подо-
зрением на ААВ с поражением почек должен быть 
также направлен на выявление признаков систем-
ного поражения, включая: снижение массы тела; ар-
териальную гипертензию; повышение температуры 
тела; изменения кожи: пальпируемую пурпуру, язвы, 
сетчатое ливедо; и видимых слизистых: язвы, грану-
лематозный («клубничный») гингивит; перифери-
ческие отеки; изменения глаз: экзофтальм, инъекция 
конъюнктивы и склеры; деформации лицевого ске-
лета – «седловидный» нос, болезненность в области 
проекции придаточных пазух носа; изменения су-
ставов: болезненность при пальпации, припухлость 
суставов; поражение легких: ослабление дыхания, 
влажные хрипы.

2.  Диагностика заболевания или состояния (группы заболеваний 
или состояний), медицинские показания и противопоказания 
к применению методов диагностики

На смену устаревшим и не обладавшим доста-
точной точностью критериям [37‑39], в 2022 г. АКР 
и EULAR были разработаны новые классифика-
ционные критерии ГПА, МПА и ЭГПА, которые 
следует применять в клинической практике для их 
дифференциальной диагностики (табл. 4‑6) [40‑42].

АНЦА-ГН является наиболее частой причиной 
быстропрогрессирующего нефритического син-
дрома (БПНС) во взрослой популяции, негативно 
влияя на почечную выживаемость пациентов с ААВ 
и на прогноз заболевания в целом [43, 44]. Выяв-
ление клинических симптомов поражения почек 
у пациентов с установленным ААВ требует морфо-
логических исследований для точной диагностики 
АНЦА-ГН у большинства пациентов, не имеющих 
абсолютных противопоказаний к выполнению би-
опсии почки [45].

Морфологическая картина АНЦА-ГН обычно 
соответствует III типу экстракапиллярного гломе-
рулонефрита. Основными гистологическими при-
знаками АНЦА-ГН в активной фазе болезни яв-
ляются фокально-сегментарный фибриноидный 
некроз капилляров клубочка и артериол, экстрака-
пиллярная пролиферация с клеточными и/или фи-
брозно-клеточными полулуниями при отсутствии 
или незначительном отложении иммуноглобулинов 
и комплемента в ткани почки. В рамках БПНС при 
АНЦА-ГН с гломерулярными изменениями могут 
конкурировать воспалительные изменения тубуло-
интерстиция и сосудов, которые также являются объ-
ектом терапии (табл. 7).

На долю ААВ приходится более половины всех 
случаев БПНС у взрослых [44]. Вместе с тем, другие 
системные аутоиммунные заболевания могут про-
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Таблица 4 | Классификационные критерии гранулематоза с полиангиитом (АКР/EULAR, 2022) [40]

При применении этих критериев следует принять во внимание: 
l � Классификационные критерии можно применять для классификации заболевания гранулематоз с полиангиитом, если 

у пациента был диагностирован васкулит мелких или средних сосудов и 
l � исключены иные заболевания, которые могут имитировать васкулит

Клинические критерии Балл

Поражение носа: кровянистое отделяемое, язвы, корочки, заложенность, нарушение носового дыхания,  
дефект или перфорация носовой перегородки +3

Поражение хрящевой ткани: воспаление хрящей уха или носа, осиплость голоса или стридор, 
эндобронхиальное поражение, формирование седловидной деформации спинки носа +2

Кондуктивная или нейросенсорная тугоухость +1

Лабораторные, инструментальные и морфологические критерии

Положительный результат анализа на цитоплазматические антитела к цитоплазме нейтрофилов (цАНЦА)  
или антитела к протеиназе-3 (Пр3-АНЦА) +5

Узелки, объемные образования или полости в легких при визуализации +2

Гранулемы, внесосудистое гранулематозное воспаление или гигантские клетки при морфологическом 
исследовании биоптата +2

Воспаление, консолидация или выпот в придаточных пазухах носа или признаки мастоидита при визуализации +1

Олигоиммунный гломерулонефрит по данным биопсии почки +1

Положительный результат анализа на перинуклеарные антитела к цитоплазме нейтрофилов (пАНЦА)  
или антитела к миелопероксидазе (МПО-АНЦА) -1

Число эозинофилов в периферической крови ≥1×109 /л -4

Сложите баллы по всем критериям, которые есть у пациента.  
Суммарный балл ≥5 позволяет классифицировать заболевание как гранулематоз с полиангиитом.

Таблица 5 | Классификационные критерии микроскопического полиангиита (АКР/EULAR, 2022) [41]

При применении этих критериев следует принять во внимание: 
l � Классификационные критерии можно применять для классификации заболевания микроскопический 

полиангиит, если у пациента был диагностирован васкулит мелких или средних сосудов и 
l � исключены иные заболевания, которые могут имитировать васкулит

Клинические критерии Балл

Поражение носа: кровянистое отделяемое, язвы, корочки, заложенность, нарушение носового дыхания,  
дефект или перфорация носовой перегородки -3

Лабораторные, инструментальные и морфологические критерии

Положительный результат анализа на перинуклеарные антитела к цитоплазме нейтрофилов (пАНЦА)  
или антитела к миелопероксидазе (МПО-АНЦА) +6

Легочный фиброз или интерстициальное заболевание легких по данным визуализации органов грудной клетки +3

Олигоиммунный гломерулонефрит по данным исследования биоптата почки +3

Положительный результат анализа на цитоплазматические антитела к цитоплазме нейтрофилов (цАНЦА)  
или антитела к протеиназе-3 (Пр3-АНЦА) -1

Число эозинофилов в периферической крови ≥1×109 /л -4

Сложите баллы по всем критериям, которые есть у пациента.  
Суммарный балл ≥5 позволяет классифицировать заболевание как микроскопический полиангиит.

являться БПНС, что требует проведения дифферен-
циальной диагностики, включая болезнь, обуслов-
ленную антителами к базальной мембране клубочка 
(БМК) (анти-БМК болезнь), криоглобулинемиче-
ский васкулит, иммуноглобулин А-нефропатия, 
мембранопролиферативный гломерулонефрит, 
С3-гломерулопатии, волчаночный нефрит, первич-
ные и вторичные формы тромботической микро-
ангиопатии (тромботическая тромбоцитопениче-
ская пурпура, атипичный гемолитико-уремический 

синдром, типичный гемолитико-уремический син-
дром, нефропатия, ассоциированная с антифосфо-
липидным синдромом, поражение почек при моно-
клональных гаммопатиях и системных инфекциях  
[46, 47].

2.1  Жалобы и анамнез
Особого внимания заслуживают жалобы пациентов, 
указывающие на одновременное вовлечение различ-
ных органов и систем (см. раздел 1.6 и таблицы 4‑6).
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2.2  Физикальное обследование
Основной целью осмотра пациентов является вы-

явление симптомов, указывающих на одновременное 
вовлечение различных органов и систем (см. раз-
дел 1.6 и таблицы 4‑6).

2.3  Лабораторные диагностические 
исследования
•	 У всех пациентов с подозрением на АНЦА-ГН 

или известным АНЦА-ГН мы рекомендуем 
проведение лабораторной диагностики в базо-

Таблица 7 | Основные морфологические проявления АНЦА-ГН

Гломерулярные изменения

Активные (воспалительные) Хронические изменения (фибропластические)

Мезангиальная пролиферация Глобальный склероз

Эндокапиллярная гиперклеточность Сегментарный склероз

Некроз капиллярных петель Фиброзные полулуния

Формирование клеточных полулуний Синехии между эпителием капсулы  
и капиллярными петлями

Разрывы капсулы Боумена

Тубулоинтерстициальные изменения

Активные Хронические изменения

Тубулит Атрофия канальцев

Разрушение БМ канальцев Интерстициальный фиброз

Клеточная инфильтрация интерстиция  
(с преобладанием полиморфноядерных лейкоцитов 
в острой фазе)

Гранулемы

Перитубулярный капиллярит

Сосудистые изменения

Активные Хронические изменения

Некротизирующие Эластофиброз артерий

Эндартериит Артериологиалиноз

Клеточная инфильтрация Периваскулярный склероз

Тромбоз

Гранулематозные повреждения

Таблица 6 | Классификационные критерии эозинофильного гранулематоза с полиангиитом (АКР/EULAR, 2022) [42]

При применении этих критериев следует принять во внимание: 
l � Классификационные критерии можно применять для классификации заболевания эозинофильный 

гранулематоз с полиангиитом, если у пациента был диагностирован васкулит мелких или средних сосудов и 
l  исключены иные заболевания, которые могут имитировать васкулит

Клинические критерии Балл

Обструктивное заболевание дыхательных путей +3

Полипы в полости носа +3

Множественный мононеврит +1

Лабораторные, инструментальные и морфологические критерии

Число эозинофилов в периферической крови ≥1×109 /л +5

Экстраваскулярное воспаление с преобладанием эозинофилов по данным биопсии +2

Положительный результат анализа на цитоплазматические антитела к цитоплазме нейтрофилов (цАНЦА)  
или антитела к протеиназе-3 (Пр3-АНЦА) -3

Гематурия -1

Сложите баллы по всем критериям, которые есть у пациента.  
Суммарный балл ≥6 позволяет классифицировать заболевание как эозинофильный гранулематоз с полиангиитом.
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вом объеме, предусмотренном рекомендациями 
по хронической болезни почек (ХБП), для вы-
явления поражения почек, оценки выраженности 
и мониторирования дисфункции почек [27].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: после острой фазы АНЦА-ГН 

переходит в стадию хронического повреждения почки, 
поэтому все случаи этого заболевания после 3 месяцев 
течения или сразу (по морфологии) должны быть клас-
сифицированы в соответствии с рекомендациями по хро-
нической болезни почек (ХБП), а пациенты должны по-
лучать соответствующее обследование и лечение. Целью 
лабораторного обследования является выявление признаков 
поражения почек – изменения мочевого осадка, протеину-
рия; оценка состояния функции почек –исследование уровня 
креатинина в крови, определение скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ), исследование уровня калия в крови, 
а также проявлений воспалительной реакции – исследова-
ние скорости оседания эритроцитов (СОЭ), исследование 
уровня С-реактивного белка (С-РБ) в сыворотке крови. 
В клинических рекомендациях «Хроническая болезнь почек 
(ХБП)» 2024 года детально отражены подходы к диагно-
стике дисфункции почек, которые полностью применимы 
для пациентов с АНЦА-ГН [27].

•	 Всем пациентам с подозрением на АНЦА-ГН мы 
рекомендуем проводить исследование уровня С3 
фракции комплемента и исследование уровня С4 
фракции комплемента для оценки активности 
и прогноза заболевания [48‑50].
Уровень убедительности рекомендаций B 
(уровень достоверности доказательств – 3)
Комментарии: гипокомплементемия (преимуще-

ственно за счет С3 компонента, но иногда и за счет С4) 
наблюдается у части пациентов с ААВ и по данным 
отдельных нерандомизированных сравнительных ис-
следований свидетельствует о неблагоприятном прогнозе 
АНЦА-ГН [48‑50].

•	 Для диагностики заболевания всем пациентам 
с подозрением на АНЦА-ГН мы рекомендуем 
определение содержания АНЦА: количествен-
ного определения и типирования Пр3-АНЦА 
и МПО-АНЦА методом иммуноферментного 
анализа (ИФА) [51‑53].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: АНЦА удается выявить у боль-

шинства пациентов с ГПА, МПА и изолированным 
АНЦА-ГН, а также почти у половины пациентов 
с ЭГПА. Кроме того, тип циркулирующих АНЦА от-
части определяет особенности течения заболевания и риск 
рецидивов (выше у пациентов с Пр3-АНЦА).

В метаанализе (МА) показано, что ИФА является 
более предпочтительным скрининговым методом для 
выявления Пр3-АНЦА и МПО-АНЦА, чем реакция 
непрямой иммунофлюоресценции (РНИФ) [51]. Согласно 

международному консенсусу по определению АНЦА наи-
большей диагностической ценностью обладает типирова-
ние АНЦА к Пр3 и МПО методом ИФА с количе-
ственным определением, которое повышает вероятность 
правильной интерпретации результата [52, 53]. Иссле-
дование следует проводить по стандартизованной мето-
дике в лицензированной лаборатории, а в описании резуль-
татов должны быть представлены единицы измерения 
и референсные значения [54].

Определение АНЦА методом ИФА обладает вы-
соким показателем отношения правдоподобия положи-
тельного результата (выявление Пр3-АНЦА и МПО-
АНЦА в  20‑70 раз повышает вероятность ААВ, 
у пациента с клиническими проявлениями васкулита 
мелких сосудов). Отрицательный результат анализа 
в 1,7‑7 раз увеличивает вероятность отсутствия ААВ.

Использование РНИФ для определения АНЦА усту-
пает ИФА, ввиду большей вариабельности результатов 
и меньших показателей чувствительности и специфично-
сти [55]. Этот тест можно использовать для предвари-
тельной диагностики, но с обязательным подтверждением 
методом ИФА.

Следует понимать, что АНЦА не являются па-
тогномоничным для ААВ иммунологическим феноме-
ном, и в ряде случаев могут быть выявлены у пациентов 
с хроническими инфекционными заболеваниями, включая 
инфекционный эндокардит и туберкулез, воспалитель-
ными заболеваниями кишечника, при онкологических 
заболеваниях и на фоне приема некоторых лекарст-
венных препаратов. Положительный результат ана-
лиза на АНЦА в отсутствие клинических проявлений 
васкулита мелких сосудов не позволяет диагностировать 
ААВ, однако требует тщательной ревизии клинических 
данных. Отрицательный результат анализа у пациентов 
с характерными клиническими проявлениями и/или мор-
фологическими изменениями не является основанием для 
исключения диагноза ААВ (см. табл. 4‑6).

•	 У пациентов с АНЦА-ГН в период индукции ре-
миссии мы рекомендуем регулярно мониториро-
вать необходимые лабораторные показатели для 
оценки изменений выраженности проявлений 
заболевания на фоне терапии и нежелательных 
явлений последней [43, 46, 56‑62].
Уровень убедительности рекомендаций С 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: целесообразно контролировать сле-

дующие показатели, не ограничиваясь ими: общий (кли-
нический) анализ крови развернутый, исследование уровня 
креатинина в крови, расчетные значения СКФ по фор-
муле CKD-EPI, общий (клинический) анализ мочи, ис-
следование уровня С-РБ в сыворотке крови; определение 
активности аспартатаминотрансферазы и активности 
аланинаминотрансферазы в крови, исследование уровня 
глюкозы в крови. Исследование общего (клинического) 
анализа крови развернутого и маркеров цитолиза позво-
ляет исключить нежелательные явления терапии цито-
статиками [58, 59]. Острая глубокая или хроническая 
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прогрессирующая лейкопения могут быть основанием для 
коррекции или временного прекращения терапии цитоста-
тиками. Также коррекция доз препаратов может потре-
боваться пациентам с выраженным снижением функции 
почек. Лечение глюкокортикоидами у части пациентов 
приводит к развитию стероидного сахарного диабета, 
для исключения которого показан регулярный контроль 
гликемии [43]. Целью регулярного контроля общего (кли-
нического) анализа мочи является, в том числе выявление 
поражения слизистой мочевого пузыря у пациентов, полу-
чающих или получавших лечение циклофосфамидом** 
[60‑62].

Частоту выполнения и объем необходимых исследо-
ваний (который не исчерпывается перечисленными по-
казателями) следует определять индивидуально с учетом 
тяжести болезни, текущей клинической симптоматики, 
применяемой терапии [43, 46, 56‑62]. Клиническая 
оценка динамики состояния пациента должна быть ре-
гулярной для оценки ответа на терапию, ее осложнений, 
регистрации ремиссии или рецидива болезни. Помимо 
субъективного рутинного исследования, в практике можно 
использовать специальные инструменты (шкалы), раз-
работанные для объективной оценки активности забо-
левания (Бирмингемский индекс активности васкулита, 
BVAS v.3) и накопления необратимых повреждений 
(Индекс повреждения при васкулите, VDI), при наличии 
у врача соответствующей подготовки («Приложение Г», 
п.1 (BVAS v.3) и п.2 (VDI)) [63, 64].

•	 Пациентам с  АНЦА-ГН мы рекомендуем ко-
личественное определение содержания анти-
тел к цитоплазме нейтрофилов в крови – к Пр3 
и  МПО (Пр3-АНЦА, МПО-АНЦА) методом 
ИФА не реже 1 раза в 4 месяца для оценки им-
мунологической активности и прогнозирования 
обострений заболевания [65‑67].
Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: в МА было установлено, что со-

хранение повышенного уровня АНЦА у лиц, находящихся 
в клинической ремиссии, или его повышение в динамике 
после достижения иммунологической ремиссии имеет 
значение для прогнозирования рецидивов заболевания 
[65‑67]. Персистирование повышенного уровня АНЦА 
в ремиссии или его нарастание было ассоциировано с по-
вышением риска развития клинического обострения ААВ  
[68, 69].

•	 Мы рекомендуем проводить оценку концен-
трации иммуноглобулина (Ig) G (исследование 
уровня IgG в крови) пациентам с АНЦА-ГН, по-
лучающим лечение ритуксимабом**, для своев-
ременного выявления снижения этого показателя 
и коррекции терапии [70, 71].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: снижение уровня IgG в крови ассо-

циировано с применением циклофосфамида** и ритукси-

маба** и зависит от кумулятивной дозы препаратов [70]. 
Гипогаммаглобулинемия развивается у 34% пациентов 
с системными аутоиммунными заболеваниями, получа-
ющими ритуксимаб**, а риск ее формирования наиболее 
высок при достижении кумулятивной дозы ≥6 г [71]. Ис-
следование уровня IgG в крови следует контролировать 
перед каждым введением препарата и через 3‑4 мес. после, 
более часто у пациентов с инфекционными осложнениями. 
При выявлении уровня IgG <5 г/л следует решить вопрос 
о необходимости коррекции терапии для предупреждения 
инфекционных осложнений (изменения иммуносупрессии 
и/или лечения #иммуноглобулином человеческим нор-
мальным**).

2.4  Инструментальные диагностические 
исследования
•	 Мы рекомендуем всем пациентам с АНЦА-ГН 

проводить диагностику поражения легких с при-
менением компьютерной томографии (КТ) орга-
нов грудной полости для выявления поражения 
легких и оценки прогноза в рамках ААВ [72, 73].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: нередко сочетаясь с АНЦА-ГН, 

поражение легких является одним из наиболее прогности-
чески неблагоприятных проявлений ААВ, часто проте-
кает бессимптомно или со скудной клинической симпто-
матикой. Точность КТ в диагностике микрососудистого 
поражения легких существенно выше, чем при рутинной 
рентгенографии. Кроме того, в МА исследований, в ко-
торых интерстициальное поражение легких, выявленное 
при КТ (но не рентгенографии легких), было негативно 
ассоциировано с риском смертельного исхода [73].

2.5  Иные диагностические исследования
•	 Мы рекомендуем всем пациентам с подозрением 

на АНЦА-ГН безотлагательно выполнять би-
опсию почки под контролем ультразвукового 
исследования с проведением патологоанатоми-
ческого исследования биопсийного материала, 
в том числе, с применением иммуноморфоло-
гических методов, для подтверждения диагноза 
и оценки прогноза [74‑76].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: морфологическое исследование – 

важный инструмент диагностики ААВ и АНЦА-ГН, 
позволяющий оценить выраженность и характер актив-
ных (воспалительных) и фиброплатических изменений. 
Исследование ткани почки обладает большей диагности-
ческой значимостью для определения воспаления микро-
сосудов (91,5%), чем биоптатов слизистой ВДП (53%) 
и легких, полученных при трансбронхиальной биопсии 
(12%) [77‑79]. Выполнение пункционной биопсии почки 
под контролем ультразвукового исследования является 
стандартным диагностическим методом и ассоциировано 
с низким риском развития осложнений, включая крово-
течения [80].



	 Н.М. Буланов, Е.В. Захарова, Н.Л. Козловская и соавт.

128  Нефрология и диализ · Т. 27,  № 2  2025

Морфологический анализ важен не только с диагно-
стической, но и с прогностической точки зрения. Мор-
фологическая (гистопатологическая) классификация 
АНЦА-ГН разработана для оценки [81]. В ее основу 
положено соотношение между потенциально обратимыми 
острыми (фибриноидный некроз, клеточные полулуния) 
и необратимыми хроническими (фиброзные полулуния) 
гистологическими изменениями в момент манифеста-
ции болезни (табл. 8). Данная классификация позволяет 
оценить вероятность 1- и 5-летнюю почечную выжи-
ваемость пациентов с ААВ (установлена связь между 
расчетной СКФ и классами классификации через 1 год 
и 5 лет течения гломерулонефрита) и определить ин-
тенсивность иммуносупрессивной терапии. В МА 16 ис-
следований с участием 1945 пациентов, который провели 
Huang et al., было подтверждено, что почечный прогноз 
при склеротическом классе АНЦА-ГН достоверно хуже, 
чем при фокальном классе, нефрите с  полулуниями 
и смешанном классе; почечная выживаемость в группах 
пациентов с нефритом с полулуниями и смешанным клас-
сом была сопоставима [74].

Существенное влияние на почечную выживаемость 
оказывают параметры, которые не учитываются в клас-
сификации Berden et al.: доля неизмененных клубочков 
в биоптате, а также выраженность тубулоинтерстици-
ального фиброза. В 2018 г. Brix et al. предложили новый 
индекс интегральной оценки прогноза, в котором учитыва-
ется доля сохранных клубочков, выраженность атрофии 
канальцев и СКФ на момент обследования – ANCA 
renal risk score (табл. 9) [82]. Сумма баллов, равная 0, 
соответствует низкому риску, 2‑7 баллов – среднему, 

8‑11 – высокому. Показатели почечной выживаемости 
через 36 мес. наблюдения были равны 100% в группе 
низкого риска, 83‑84% в группе среднего риска и 22‑32% 
в группе высокого риска. Достоверные различия показате-
лей почечной выживаемости между группами риска были 
подтверждены и в последующих работах, в т.ч. в МА 
[75, 76, 83].

В 2024 г. был опубликован пересмотр ANCA renal 
risk score: СКФ была заменена на концентрацию креа-
тинина в сыворотке крови, модифицировано пороговое 
значение фиброза интерстиция и атрофии канальцев, 
изменены баллы, начисляемые за различные категории, 
а также добавлена четвертая группа – очень высокого 
риска (табл. 10) [84]. В оригинальной работе обновленная 
шкала оценки, получившая название ANCA Kidney Risk 
Score (AKRiS), продемонстрировала лучшую способность 
к дискриминации исходов по сравнению с ARRS. В от-
ечественных ретроспективных исследованиях AKRiS 
была сопоставима с ARRS и превосходила гистопато-
логическую классификацию АНЦА-ГН в оценке исходов 
поражения почек [85, 86].

•	 При отсутствии достаточных ресурсов 
и  опыта ведения пациентов с  подозрением 
на ААВ/АНЦА-ГН или с известным диагнозом 
ААВ/АНЦА-ГН мы рекомендуем направлять их 
в профильные центры, имеющие опыт ведения 
пациентов с ААВ для своевременной диагно-
стики и лечения заболевания, улучшения исхо-
дов [87, 88].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: ААВ – редкое заболевание, которое 

характеризуется полиморфной клинической картиной. 
При этом тяжесть состояния пациента и прогноз для 
жизни и здоровья, а, как следствие, и тактика ведения, 
могут определяться не только вовлечением почек, но и дру-
гих органов: легких, трахеи, органов зрения и слуха, нерв-
ной системы, желудочно-кишечного тракта и др. В связи 

Таблица 8 | Гистопатологическая классификация АНЦА-ГН 
(Berden et al.) [81]

Класс Основные критерии

Фокальный ≥50% нормальных клубочков

С полулуниями ≥50% клубочков с клеточными 
полулуниями

Смешанный <50% нормальных клубочков, 
<50% с полулуниями, <50% 
с глобальным склерозом

Склеротический ≥50% глобально склерозированных 
клубочков

Таблица 9 | ANCA renal risk score [82]

Доля неизмененных клубочков Баллы

N0 (>25%) 0

N1 (10%-25%) 4

N2 (<10%) 6

Атрофия канальцев и фиброз интерстиция

T0 (≤25%) 0

T1 (>25%) 2

СКФ на момент установления диагноза

G0 (>15 мл/мин/1,73 м2) 0

G1 (≤15 мл/мин/1,73 м2) 3

Таблица 10 | ANCA Kidney Risk Score

Доля неизмененных клубочков Баллы

N0 (>25%) 0

N1 (10%-25%) 4

N2 (<10%) 7

Атрофия канальцев и фиброз интерстиция

T0 (<25%) 0

T1 (≥25%) 3

Концентрация креатинина в сыворотке 
на момент установления диагноза

K0 <250 мкмоль/л 0

K1 250‑450 мкмоль/л 4

K2 >450 мкмоль/л 11

Примечания: cумма баллов, равная 0‑4 баллам, соответствует низкому 
риску, 5-11 баллам  – среднему, 12‑18 баллов  – высокому, 21 балл  – 
очень высокому.
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с этим особое значение приобретает мультидисципли-
нарный подход, при котором тактика ведения пациента 
определяется совместно врачами различных клинических 
специальностей. Принимая во внимание хронический ха-
рактер заболевания, возможность развития обострений 
и нежелательных явлений иммуносупрессивной терапии, 
спустя много лет после достижения ремиссии, а также 
ограниченный опыт большинства врачей в отношении 
этой группы заболеваний, представляется оправданным 
ведение пациентов в специализированных центрах [87].

•	 У всех пациентов с АНЦА-ГН мы рекомендуем 
применять шкалу EUVAS и индекс BVAS для 
оценки тяжести системного васкулита [43, 89].
Уровень убедительности рекомендаций С 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: проведение иммуносупрессивной те-

рапии позволяет сохранить жизнь пациента и предот-
вратить необратимое повреждение органов-мишеней при 
ААВ, однако сопряжено с высоким риском развития се-
рьезных нежелательных явлений. С целью реализации 
персонализированного подхода к выбору схемы лечения 
пациентов с АНЦА-ГН и достижения оптимального 
соотношения риска и пользы от проводимой терапии пред-
ставляется целесообразным определение тяжести тече-
ния ААВ с использованием существующих инструмен-
тов и определений. С этой целью EUVAS в 2009 была 
предложена категоризация ААВ по степени тяжести 
(табл. 11) [43].

В индексе BVAS к признакам, свидетельствующим 
о тяжелом (органо- или жизнеугрожающем) течении ААВ 
в дебюте или при обострении заболевания, помимо уровня 
креатинина ≥500 мкмоль/л, относят нарастание уровня 
креатинина на >30% от исходного или снижение СКФ 
на >25% от исходного, гангрену, поражение сетчатки (ва-
скулит, тромбоз, экссудат, кровоизлияния), нейросенсорную 
тугоухость, кровохарканье (альвеолярное кровотечение), 
дыхательную недостаточность (требующую проведения 
искусственной вентиляции легких), абдоминальные боли 
ишемического характера, стенокардию, кардиомиопатию, 
острое нарушение мозгового кровообращения, поражение 
спинного мозга, паралич черепно-мозговых нервов и мно-
жественный мононеврит. Кроме того, высокое суммарное 
значение BVAS ассоциировано с неблагоприятными ис-
ходами заболевания [89].

Существенным для выбора терапии (см. «Раз-
дел 3» и «Приложение Б») является выделение тяже-
лого АНЦА-ГН, который протекает с  развитием 
БПНС, повышением уровня креатинина в сыворотке 
>354 мкмоль/л и/или потребностью в заместитель-
ной почечной терапии. Остальные случаи АНЦА-ГН, 
характеризующиеся менее выраженными проявлениями 
дисфункции почек, гетерогенны по своим клинико-морфо-
логическим проявлениям и темпам прогрессирования, что 
также следует учитывать при выборе подхода к лечению 
(см. «Раздел 3» и «Приложение Б»). При оценке дисфунк-
ции почек необходимо убедиться, что она ассоциирована 
с активностью воспаления, а не с ее необратимыми фи-
бропластическими последствиями.

•	 Мы рекомендуем проводить пациентам 
с АНЦА-ГН регулярную диагностику, направ-
ленную на раннее выявление инфекционных 
осложнений для их своевременного лечения 
и улучшения прогноза [90‑97].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: тезис, главным образом, касается 

случаев на иммуносупрессивной терапии. Инфицирован-
ные пациенты должны быть в срочном порядке подвер-
гнуты необходимому лечению, поскольку предупреждение, 
купирование и должный контроль инфекций является 
необходимым условием проведения иммуносупрессивной 
терапии. Особое внимание следует уделять своевремен-
ному выявлению и лечению инфекций верхних и, особенно, 
нижних отделов респираторного тракта, которые за-
нимают ведущие позиции в структуре смертности, до-
минируя среди инфекционных осложнений у пациентов 
с ААВ в отечественной популяции [92, 93]. Критиче-
ское значение для выявления инфекций легких имеют 
своевременно выполненные КТ и  бронхоскопия с  бак-
териологическими/вирусологическими исследованиями  
лаважа.

•	 При наличии симптомов поражения мочевых 
путей мы рекомендуем пациентам с АНЦА-ГН, 
ранее получавшим циклофосфамид**, проводить 
обследование для выявления ассоциированного 
поражения слизистой мочевых путей (в т.ч. ци-
стита и рака мочевого пузыря) [60, 61, 98, 99].

Таблица 11 | Характеристика ААВ в зависимости от тяжести болезни (EUVAS, 2009) [43]

Категория васкулита Определение Креатинин сыворотки

Локализованный Поражение ВДП или нижних отделов респираторного тракта без 
системных проявлений или общих симптомов <120 мкмоль/л

Ранний системный Любые проявления без угрожающего жизни поражения органов <120 мкмоль/л

Генерализованный Тяжелое поражение почек или других жизненно важных органов 120‑500 мкмоль/л

Тяжелый «Почечная недостаточность» или тяжелое поражение других органов >500 мкмоль/л

Рефрактерный Прогрессирующая болезнь, не отвечающая на стандартную терапию 
глюкокортикоидами и циклофосфамидом** Любое значение
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Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: применение циклофосфамида** ас-

социировано с повышенным риском развития геморраги-
ческого цистита и рака мочевого пузыря [60, 61, 98, 99]. 
При этом переходноклеточный рак может развиться, 
спустя как месяцы, так и годы после применения цикло-
фосфамида**. Риск у курящих пациентов существенно 
выше, чем у некурящих, в том числе и при применении 
сравнительно низких доз циклофосфамида**. В  связи 
с этим выявление непочечной гематурии, подтвержденной 
при микроскопическом исследовании, причины которой 
неясны, является основанием для консультации врача-уро-
лога с целью решения вопроса о дообследовании, в т.ч. вы-
полнении цистоскопии.

•	 Мы рекомендуем у всех пациентов c АНЦА-ГН 
проводить диагностику сердечно-сосудистых 
и венозных тромбоэмболических осложнений 
(ВТЭО) и оценку их факторов риска для своев-
ременного их лечения и улучшения прогноза [27, 
100‑102].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: ААВ, как и другие хронические вос-

палительные заболевания, ассоциированы с повышенным 
риском сердечно-сосудистых и ВТЭО, частота которых 
при длительном наблюдении может достигать 14% 
и 8%, соответственно [101, 103‑105].

В МА, включавшем данные более чем 14 000 паци
ентов, было установлено, что среди пациентов с ААВ 
риск развития всех сердечно-сосудистых событий выше 

на 65%, ишемической болезни сердца – на 60%, а це-
реброваскулярных событий – на 20% [100]. В другом 
МА, обобщавшем данные 45024 пациентов, риск ОНМК 
у пациентов с ААВ был выше на 43%, инфаркта мио-
карда – на 49%, ишемической болезни сердца – на 40%, 
а смерти от сердечно-сосудистых заболеваний – на 79% 
[102]. Существенный вклад в развитие сердечно-сосуди-
стых тромбоэмболических осложнений вносят быстрое 
прогрессирование атеросклероза и высокая распространен-
ность дислипидемии у пациентов с ААВ. Кроме того, 
дополнительными факторами риска являются курение, 
старший возраст, диастолическая артериальная гипер-
тензия, носительство Пр3-АНЦА, поражение почек 
и легких в рамках основного заболевания [103, 106‑109]. 
Представляется оправданной комплексная оценка всех 
традиционных факторов сердечно-сосудистых осложнений 
у пациентов с ХБП, включая курение, сахарный диабет 
(распространенность при ААВ до 10%) и др., с после-
дующей их коррекцией в соответствии с действующими 
рекомендациями по ХБП [27].

Развитие ВТЭО ассоциировано с высокой активно-
стью ААВ и чаще всего происходит в течение первых 
6 мес. болезни. Традиционные факторы риска ВТЭО, 
за  исключением иммобилизации, по  всей видимости, 
играют меньшую роль, чем в общей популяции. Следует 
отметить, что по данным крупного когортного исследо-
вания снижение СКФ <15 мл/мин/1,73 м2 было одним 
из наиболее значимых факторов, ассоциированных с раз-
витием ВТЭО у пациентов с ААВ [105]. Подходы 
к скринингу и профилактике ВТЭО при ААВ до насто-
ящего времени не разработаны и должны быть персони-
фицированы.

3.  Лечение, включая медикаментозную и немедикаментозную 
терапии, диетотерапию, обезболивание, медицинские показания 
и противопоказания к применению методов лечения

Прогноз генерализованных форм ААВ в отсут-
ствие лечения неблагоприятен – медиана продолжи-
тельности жизни без лечения составляет менее 6 мес. 
[110]. Иммуносупрессивная терапия в полном объеме 
показана всем пациентам с АНЦА-ГН.

В основе этиопатогенетической терапии лежит 
использование различных комбинаций иммуно-
супрессивных препаратов для подавления патоло-
гического иммунного ответа. Выделяют две фазы 
лечения ААВ: индукцию ремиссии и поддержание 
ремиссии. Целью индукционной терапии является 
быстрое подавление активности иммунного вос-
паления и клинических проявлений заболевания, 
т.е. достижение ремиссии. Поддерживающее ле-
чение направлено на предотвращение обострений 
у пациентов, достигших ремиссии. Ее обычно про-
водят в течение длительного времени, стараясь там, 
где это возможно, отдавать предпочтение менее 
агрессивным схемам лечения с применением менее 

токсичных препаратов в более низких дозах. При 
развитии рецидива (обострения) заболевания вновь 
проводят курс индукционной терапии.

Алгоритмы лечения пациентов с ААВ в зависи-
мости от тяжести течения представлены в разделе 
«Приложение Б», п.1.

3.1  Индукционная терапия
•	 Мы рекомендуем всем пациентам с АНЦА-ГН 

проведение терапии циклофосфамидом** в виде 
внутривенных инфузий в сочетании с глюкокор-
тикоидами в течение 3‑6 месяцев для индукции 
ремиссии [111].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)

•	 Мы рекомендуем всем пациентам с АНЦА-ГН 
при невозможности или при непереносимости 
внутривенного введения циклофосфамида** 
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проведение терапии пероральным циклофос-
фамидом** в сочетании с глюкокортикоидами 
в течение 3‑6 мес. для индукции ремиссии [111].
Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: Длительность индукционной тера-

пии циклофосфамидом** в сочетании с глюкокортикои-
дами определяется ранним ответом на лечение (при хоро-
шем ответе прекращена с переходом на поддерживающую, 
при недостаточном – продолжена). Предпочтительным 
представляется проведение пульс-терапии циклофосфами-
дом** в дозе 15 мг/кг внутривенно (в/в) кап. с интерва-
лом 2 нед. между первыми тремя инфузиями, затем – 
с интервалом 3 нед. Общая продолжительность лечения 
циклофосфамидом** может составлять от 3 до 6 мес. 
и определяется ранним ответом на терапию. Уменьшение 
экскреции циклофосфамида** у пациентов со сниженной 
функцией почек, а также повышенный риск развития не-
желательных явлений, в первую очередь, инфекционных 
осложнений у пациентов старшего возраста, требует 
коррекции дозы препарата для этих групп пациентов 
(табл. 12) [112]. Первую инфузию циклофосфамида** 
целесообразно проводить с введением уменьшенной дозы 
(на 30‑50% ниже расчетной) для оценки переносимости. 
Пероральный циклофосфамид** менее предпочтителен 
из-за кумулятивной токсичности, а его следует применять 
при невозможности внутривенного введения или соблюде-
ния указанных интервалов между инфузиями, а также 
при необходимости усиления терапии при рефрактерном 
течении ААВ.

Опыт применения циклофосфамида** у пациентов 
с АНЦА-ГН, получающих лечение диализом, огра-
ничен. Представляется оправданным уменьшение дозы 
препарата до 7,5 мг/кг на инфузию, который следует 
вводить в междиализные дни. У пациентов с сохранной 
функцией почек суточная доза per os не должна превы-
шать 200 мг.

До 1990-х гг. пациенты получали высокие кумуля-
тивные дозы циклофосфамида**, что существенно по-
вышало риск развития геморрагического цистита, онко-
логических заболеваний (в первую очередь, рака мочевого 
пузыря) и миелодисплазии, а также нарушений репродук-
тивной функции [99, 113, 114]. МА трех рандомизиро-
ванных исследований с участием 143 пациентов показал, 
что применение циклофосфамида** внутривенно в ре-
жиме пульс-терапии сопряжено с большей вероятностью 
достижения ремиссии и достоверно меньшим числом неже-
лательных явлений, чем пероральный прием препарата 
[111]. Сходные результаты были получены в рандомизи-

рованном исследовании CYCLOPS, в котором приме-
нение циклофосфамида** в режиме пульс-терапии, не-
смотря на более низкую кумулятивную дозу препарата 
(8,2 г против 15,9 г), не уступало продолжительному 
пероральному приему циклофосфамида** по времени до-
стижения ремиссии, показателям общей и почечной вы-
живаемости (несмотря на несколько большую долю реци-
дивов заболевания в группе, получавшей пульс-терапию) 
и, в то же время, сопровождалось существенно меньшим 
риском развития нежелательных явлений терапии [112]. 
Не следует превышать максимальную кумулятивную дозу 
циклофосфамида** (за всю жизнь пациента) 25 г [115].

•	 У пациентов с АНЦА-ГН, уровнем креатинина 
сыворотки ≤354 мкмоль/л и не нуждающихся 
в заместительной почечной терапии, а также при 
непереносимости циклофосфамида** мы реко-
мендуем в качестве альтернативы циклофосфа-
миду** использовать ритуксимаб** в сочетании 
с глюкокортикоидами для индукции ремиссии 
[116, 117].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: сопоставимая эффективность ри-

туксимаба** и циклофосфамида** для индукции ремиссии 
ААВ была подтверждена в двух МА РКИ [116,117]. 
Применение ритуксимаба** при ААВ впервые было 
изучено в двух рандомизированных клинических иссле-
дованиях (РКИ) – RAVE и RITUXVAS [118, 119]. 
В обоих исследованиях все пациенты получали ритукси-
маб** в сочетании с глюкокортикоидами в высоких дозах. 
Результаты работ продемонстрировали сопоставимую 
эффективность и безопасность ритуксимаба** в дозе 
375 мг/м2 №4 с интервалом 7 дней и циклофосфа-
мида** в  стандартной дозе (в режиме пульс-терапии 
в RITUXVAS, при пероральном приеме в RAVE) для 
индукции ремиссии ААВ. Следует отметить, что в про-
токоле RAVE доля пациентов с тяжелым поражением 
почек была незначительной. В протоколе RITUXVAS 
участвовали пациенты с тяжелым АНЦА-ГН, при 
этом ритуксимаб** не уступал циклофосфамиду** в от-
ношении восстановления показателей СКФ. Сопостави-
мая с применением циклофосфамида** эффективность 
ритуксимаба** у пациентов с тяжелым АНЦА-ГН 
(СКФ <20 мл/мин/173 м2, в т.ч. получающих ЗПТ) 
была также продемонстрирована в отдельных сериях на-
блюдений и ретроспективных исследованиях [120].

Таким образом, ритуксимаб** представляется эф-
фективной альтернативой циклофосфамиду**, однако 

Таблица 12 | Коррекция дозы циклофосфамида** для внутривенного введения и перорального приема [112]

Возраст, лет
Внутривенное введение Пероральный прием

рСКФ >30 мл/мин/1,73 м2 рСКФ <30 мл/мин/1,73 м2 рСКФ >30 мл/мин/1,73 м2 рСКФ <30 мл/мин/1,73 м2

<60 15 мг/кг 12,5 мг/кг 2,0 мг/кг/сут 1,5 мг/кг/сут

60‑70 12,5 мг/кг 10 мг/кг 1,5 мг/кг/сут 1,0 мг/кг/сут

>70 10 мг/кг 7,5 мг/кг 1,0 мг/кг/сут 0,5 мг/кг/сут
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опыт его применения у пациентов с тяжелым пораже-
нием почек в настоящее время ограничен. В связи с этим 
у пациентов с наиболее тяжелыми формами АНЦА-ГН 
более предпочтительным следует считать назначение ци-
клофосфамида**. Ритуксимаб** следует рассматривать 
в качестве препарата первого ряда у пациентов молодого 
возраста с целью сохранения репродуктивной функции, 
а также у пациентов с непереносимостью или тяже-
лыми нежелательными явлениями терапии циклофос-
фамида**.

Следует отметить, что частота развития инфек-
ционных осложнений при применении ритуксимаба** 
и циклофосфамида** была сопоставима в РКИ RAVE 
(7% и 7%, соответственно) и RITUXVAS (36% и 27%, 
соответственно) [118, 119]. Опубликованный в 2020 г. 
МА показал, что в целом частота инфекционных ослож-
нений у пациентов, получавших лечение ритуксимабом** 
составляет 15,4% (6,5 случаев на 100 пациенто-лет на-
блюдения) [97].

Ритуксимаб** следует назначать в виде внутривен-
ных инфузий в дозе 375 мг/м2 №4 с интервалом 7 дней 
или в дозе 1000 мг №2 с интервалом 14 дней.

Альтернативой назначению ритуксимаба** в фик-
сированных дозах может быть индивидуальный режим 
с контролем числа CD19+ В-лимфоцитов в перифериче-
ской крови, оправданный при высоком риске развития ги-
погаммаглобулинемии и других нежелательных явлений 
терапии. Правила приготовления, хранения, введения ри-
туксимаба** соответствуют инструкции по применению 
лекарственного препарата («Приложение А3»).

•	 У всех пациентов с АНЦА-ГН мы рекомендуем 
рассмотреть снижение кумулятивной нагрузки 
глюкокортикоидами в составе комбинированной 
индукционной терапии за счет более быстрых 
темпов перехода на  поддерживающие дозы 
(табл. 13) [121‑123].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: в  большинстве опубликованных 

РКИ для лечения ААВ был использован преднизолон** 
или его аналоги в начальной дозе 1 мг/кг/сут, иногда 
с  ограничением максимальной дозы до 60‑80 мг/сут 
с последующим постепенным снижением дозы до поддер-
живающей (5‑10 мг/сут) к концу 3‑4 мес. лечения [112, 
118, 119, 124].

Пациентам с  тяжелым АНЦА-ГН или 
АНЦА-ГН в сочетании с поражением легких при ини-
циации лечения возможно применение глюкокортикоидов 
в режиме пульс-терапии (метилпреднизолон** 0,25‑1,0 г 
в/в капельно 1‑3 инфузии) для индукции ремиссии и более 
быстрого достижения ремиссии [115, 119, 125] до на-
чала лечения пероральными формами глюкокортикоидов. 
При достижении положительной динамики состояния 
пациента оснований проводить повторные инфузии глю-
кокортикоидов в ходе дальнейшего лечения нет.

Темпы снижения дозы глюкокортикоидов отлича-
лись в различных исследованиях. Снижение дозы глю-

кокортикоидов начинали после 1‑4 недель лечения [112, 
118, 119, 124, 126]. Рабочей группой EULAR/ERA-
EDTA по разработке рекомендаций по лечению ААВ 
было установлено, что снижение дозы глюкокортикои-
дов до 10 мг/сут по преднизолону** в среднем проводили 
за 19 нед., а до 7,5 мг/сут – за 21 нед. [125].

В РКИ PEXIVAS сопоставлены эффективность 
и безопасность двух схем лечения глюкокортикоидами – 
традиционной и с быстрым снижением дозы, при котором 
начальная доза преднизолона** составляла 1 мг/кг/сут 
и  затем снижалась вдвое со  второй недели лечения, 
а доза 7,5 мг/сут была достигнута к 11‑15 нед. лечения 
(табл. 13) [121]. При сопоставимой эффективности ле-
чения, число нежелательных явлений, в первую очередь ин-
фекционных осложнений, было достоверно ниже в группе 
быстрого снижения дозы глюкокортикоидов. В исследова-
ние было включено существенное количество пациентов 
с выраженной дисфункцией почек на момент начала ле-
чения (концентрация креатинина в дебюте заболевания 
>500 мкмоль/л у 29% пациентов).

У пациентов с тяжелым АНЦА-ГН может быть 
оправдано проведение 1‑3 инфузий метилпреднизолона** 
в дозе 0,5‑1,0 г в/в кап. до начала лечения пероральными 
формами глюкокортикоидами. В ретроспективном ко-
гортном исследовании 2019 г. были сопоставлены резуль-
таты лечения 114 пациентов с ААВ (медиана концен-
трации креатинина сыворотки до начала лечения 619 
(530‑790) мкмоль/л), получавших стандартную индук-
ционную терапию, с применением метилпреднизолона** 
в режиме пульс-терапии или без него [127]. Показатели 
выживаемости, доля пациентов с восстановлением функ-
ции почек и частота рецидивов были сопоставимы в обеих 
группах. Пульс-терапия была ассоциирована с большим 
риском развития инфекционных осложнений за первые 

Таблица 13 | Темпы снижения дозы глюкокортикоидов 
(в пересчете на преднизолон**) в протоколе PEXIVAS [121]

Неделя 
лечения

Масса тела пациента

<50 кг 50‑75 кг >75 кг

1 50 60 75

2 25 30 40

3‑4 20 25 30

5‑6 15 20 25

7‑8 12,5 15 20

9‑10 10 12,5 15

11‑12 7,5 10 12,5

13‑14 6 7,5 10

15‑16 5 5 7,5

17‑18 5 5 7,5

19‑20 5 5 5

21‑22 5 5 5

23‑52 5 5 5

>52 В соответствии со сложившейся  
локальной практикой
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3 мес. лечения и сахарного диабета, а ее, вероятно, следует 
применять в более тяжелых случаях.

Принимая во внимание существенное число тяжелых 
нежелательных явлений терапии глюкокортикоидами, 
а также результаты опубликованных исследований, пред-
ставляется оправданной рациональная минимизация про-
должительности лечения глюкокортикоидами. В целом, 
продолжительность лечения и темпы снижения дозы сле-
дует определять индивидуально у каждого пациента, од-
нако максимальная начальная доза не должна превышать 
1 мг/кг/сут по преднизолону** (но не более 80 мг/сут), 
продолжительность лечения в максимальной дозе должна 
быть по возможности минимизирована.

•	 У пациентов с АНЦА-ГН, рСКФ ≥15 мл/мин/ 
1,73 м2, не нуждающихся в проведении замести-
тельной почечной терапии и инвазивной вен-
тиляции легких, мы рекомендуем использовать 
авакопан в сочетании с циклофосфамидом** или 
ритуксимабом** в качестве альтернативы назна-
чению глюкокортикоидов в высоких дозах для 
предупреждения побочных эффектов последних 
и достижения ремиссии [128, 129].
Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств 2)
Комментарии: авакопан – малая молекула, кото-

рая блокирует рецепторы С5а компонента комплемента, 
тем самым подавляя хемотаксис и активацию нейтро-
филов. Клиническое исследование III фазы ADVOCATE 
показало, что назначение авакопана внутрь в дозе 30 мг 
2 р/сут в  сочетании с  ритуксимабом** или цикло-
фосфамидом** не уступает по эффективности стан-
дартной комбинированной терапии с  использованием 
глюкокортикоидов в отношении частоты достижения 
ремиссии на сроке 26 нед. и превосходит ее по частоте 
достижения ремиссии на сроке 52 нед [128]. В группе ле-
чения авакопаном по сравнению со стандартной тера-
пией также было отмечено увеличение рСКФ по срав-
нению с исходным значением на сроке 52 нед.; разница 
между группами составила 3,2 мл/мин/1,73 м2 (95% 
ДИ, 0,3‑6,1), а среди пациентов с исходным значением 
рСКФ <30 мл/мин/1,73 м2 – 5,6 мл/мин/1,73 м2 
(95% ДИ, 1,7‑9,5). Post hoc анализ данных исследова-
ния ADVOCATE показал, что наиболее выраженный 
эффект авакопана в отношении восстановления рСКФ 
наблюдали у пациентов с исходным значением рСКФ 
≤20 мл/мин/1,73 м2: к 52 нед. рСКФ в среднем увели-
чилась на 16,1 мл/мин/1,73 м2, в то время как в группе 
стандартной терапии с использованием глюкокортико-
идов 7,7 мл/мин/1,73 м2 [130]. Кроме того, лечение 
авакопаном приводило к более быстрому снижению аль-
буминурии [131].

Следует отметить, что в  группе лечения авако-
паном 75% пациентов принимали глюкокортикоиды 
в период скрининга (их доза должна была быть снижена 
до 20 мг/сут в пересчете на преднизолон** к началу ис-
следования и до полной отмены к 4 неделе). Кумулятивная 
доза (per os и внутривенно) за все время исследования со-

ставила в среднем 1349 мг в пересчете на преднизолон** 
в группе лечения авакопаном и 3655 мг в группе лечения 
преднизолоном [128]. Нежелательные явления терапии 
глюкокортикоидами, выраженность которых оценивали 
количественно по величине индекса токсичности глюкокор-
тикоидов (Glucocorticoid Toxicity Index [132]), были зна-
чимо менее выраженными в группе лечения авакопаном. 
Таким образом, при проведении индукционной терапии 
может быть применена комбинация авакопана с низко-
дозными глюкокортикоидами в течение короткого периода 
времени.

Следует отметить, что в исследование ADVOCATE 
не включали пациентов с рСКФ <15 мл/мин/1,73 м2, 
а также c диффузным альвеолярным кровотечением, ко-
торое требовало инвазивной вентиляции легких. Вместе 
с тем, данные реальной клинической практики указывают 
на эффективность авакопана и возможность его приме-
нения у этих категорий пациентов [133, 134].

Эффективность и безопасность авакопана на сроке 
12 недель лечения была изучена в двух небольших РКИ. 
В исследовании CLASSIC с  участием 42 пациентов 
были также отмечены более быстрые темпы восста-
новления рСКФ и большая частота достижения почеч-
ного ответа в группе лечения авакопаном в дозе 30 мг 
2 р/сут (в сочетании со стандартной терапией) по срав-
нению с авакопаном в дозе 10 мг 2 р/сут (в сочетании 
со  стандартной терапией) и  стандартной терапией 
(глюкокортикоиды в сочетании с циклофосфамидом** 
или ритуксимабом**) [135]. В исследовании CLEAR 
комбинация авакопана (с глюкокортикоидами в низкой 
дозе или без них) и ритуксимабом** или циклофосфа-
мидом** не уступала стандартной терапии по частоте 
достижения ответа к 12 нед. лечения [136]. Динамика 
восстановления рСКФ, а также снижения соотношения 
альбумин:креатинин были сопоставимы во всех трех  
группах.

Таким образом, назначение авакопана наиболее пред-
почтительно у пациентов с высокими рисками развития 
и/или прогрессирования тяжелых нежелательных явле-
ний терапии системными глюкокортикоидами (оппор-
тунистические инфекции, сахарный диабет, остеопороз, 
катаракта, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперст-
ной кишки, стероидная атрофия кожи, стероидная мио-
патия, нейропсихиатрические проявления, ожирение и др.) 
(см. «Приложение Б» –алгоритмы действий врача).

Длительность лечения авакопаном (52 недели в РКИ 
ADVOCATE) может быть сокращена, если ремиссия 
болезни на фоне его применения в составе комбинированной 
терапии будет достигнута раньше с переходом на под-
держивающую терапию. Роль препарата в поддержании 
ремиссии остается предметом будущих исследований.

•	 У отдельных пациентов с АНЦА-ГН и высоким 
риском нежелательных явлений терапии глю-
кокортикоидами в высоких или средних дозах 
мы рекомендуем рассмотреть применение ком-
бинации ритуксимаба** с циклофосфамидом** 
и глюкокортикоидами (в сниженных кумулятив-
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ных дозах) для минимизации токсичности по-
следних и индукции ремиссии болезни [137, 138].
Уровень убедительности рекомендаций B 
(уровень достоверности доказательств 3)
Комментарии: эффективность и  безопасность 

одновременного применения ритуксимаба** и  цикло-
фосфамида** для индукции ремиссии ААВ не изучали 
в РКИ. Однако в исследовании RITUXVAS, в котором 
участвовали пациенты с тяжелым поражением почек, 
пациенты в группе лечения ритуксимабом** также по-
лучали две инфузии циклофосфамида** в дозе 15 мг/кг 
в недели 0 и 2.

Комбинированную терапию ритуксимабом**, цикло-
фосфамидом** и глюкокортикоидами изучали в некон-
тролируемых исследованиях, основной целью которых 
стала оценка возможного стероид-сберегающего эффекта 
комбинированной терапии. В исследование Cortazar et al 
были включены 129 пациентов с ААВ, у 58,1% из кото-
рых был диагностирован быстропрогрессирующий гломеру-
лонефрит [137]. Все пациенты получали ритуксимаб** 
в индукционной дозе 2 г с последующим введением поддержи-
вающей дозы 1,0 г каждые 4 мес., циклофосфамид** per 
os в начальной дозе 2,5 мг/кг/сут на протяжении 7 дней, 
затем – в дозе 1,5 мг/кг/сут в течение 7 нед. с коррек-
цией дозы по СКФ, и глюкокортикоиды (преднизолон** 
в начальной дозе 60 мг/сут, с последующим быстрым 
снижением дозы до 15 мг/сут к 5-й неделе лечения, затем 
дозу снижали на 2,5 мг/нед до полной отмены). Часть 
пациентов также получала глюкокортикоиды в режиме 
пульс-терапии и плазмообмен. Ремиссия заболевания была 
достигнута у 84% пациентов к 5 мес. лечения, а в тече-
ние последующего года рецидив заболевания развился лишь 
у одного пациента. Эпизоды тяжелых инфекционных ос-
ложнений были зарегистрированы у 13 пациентов, среди 
них – у семи пациентов на фоне нейтропении, что стало 
причиной трёх летальных исходов.

В исследовании Pepper et al участвовали 49 пациентов 
с ААВ, у 48 из которых было зарегистрировано пора-
жение почек (у 44 подтверждено морфологически) [138]. 
Все пациенты получали ритуксимаб** в суммарной дозе 
2 г, циклофосфамид** в виде шести в/в инфузий в дозе 
500‑750 мг, 1‑2 в/в введения метилпреднизолона**, пред-
низолон** per os в дозе 0,5 мг/кг (не более 30 мг/сут) 
в течение 5 дней с последующей отменой в группе 1 и в дозе 
60 мг/сут в течение 7 дней с последующим снижением 
до 45 мг/сут в течение еще 7 дней и последующей отме-
ной в группе 2. Результаты лечения сравнивали с исто-
рическим контролем, представленным сопоставимыми 
группами пациентов, участвовавших в  протоколах 
EUVAS (CYCAZAREM, CYCLOPS, MEPEX) 
и RITUXVAS. Доля пациентов, находившихся в состо-
янии ремиссии заболевания через 12 мес. после начала ле-
чения (98%), а также доля летальных исходов за первые 
12 мес. (6,1%) были сопоставимы с группами EUVAS 
и RITUXVAS. В то же время, частота тяжелых ин-
фекций (10,2%) была сопоставима с группой EUVAS 
и достоверно ниже, чем в группе RITUXVAS. Кроме 
того, среди пациентов, получавших комбинированную 

терапию, не было зафиксировано ни одного случая сте-
роидного сахарного диабета, частота развития которого 
в предшествующих исследованиях достигала 8,2%.

Таким образом, данные серий наблюдений свидетель-
ствуют о  высоком стероид-сберегающем потенциале 
и приемлемом профиле безопасности комбинированной 
терапии ритуксимабом** и циклофосфамидом**, в том 
числе у пациентов с АНЦА-ГН, однако недостаточно 
высокое качество опубликованных исследований не позво-
ляет рассматривать применение подобных схем в каче-
стве рутинного подхода к лечению ААВ. Возможность 
назначения комбинированной цитостатической терапии 
следует рассматривать у пациентов с тяжелым тече-
нием заболевания и высоким риском нежелательных явле-
ний терапии глюкокортикоидами, требующих сокращения 
их кумулятивной дозы.

•	 Для индукции ремиссии у  отдельных паци
ентов с  нетяжёлым АНЦА-ГН (креатинин 
≤354 мкмоль/л, не  нуждающихся в  проведе-
нии ЗПТ) в отсутствие тяжелых/жизнеугрожа-
ющих проявлений ААВ и/или при противопо-
казаниях к назначению или нежелательности 
применения циклофосфамида** мы рекомендуем 
рассмотреть применение #микофенолата мофе-
тила** в дозе 2‑3 г/сут в течение 6 мес. в сочета-
нии с глюкокортикоидами [139‑141].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: результаты трех МА свидетель-

ствуют о том, что эффективность #микофенолата 
мофетила** и циклофосфамида** для индукции ремиссии 
при ААВ не жизнеугрожающего течения сопоставимы 
[139‑141], а частота ремиссий у лиц с АНЦА-ГН до-
стигала (92%, 76‑100%) [141].

В 2008 и 2009 гг. были представлены результаты 
двух небольших исследований, в которых сравнивали 
эффективность #микофенолата мофетила** и цикло-
фосфамида** у пациентов с ААВ с поражением почек 
без жизнеугрожающих проявлений заболевания. В обоих 
исследованиях применение #микофенолата мофетила** 
позволило добиться восстановления функции почек у части 
пациентов (эффект сопоставим с применением цикло-
фосфамида** у контрольной группы), а также снижения 
общей активности заболевания [142, 143].

В 2019 г. были опубликованы результаты двух РКИ, 
в которых проводилось изучение эффективности #ми-
кофенолата мофетила** в сравнении с циклофосфами-
дом** для индукции ремиссии при ААВ. В исследовании 
Tuin et al. участвовали пациенты с обострениями ААВ 
без жизнеугрожающих проявлений заболевания, среди кото-
рых поражение почек было у 75%, а медиана концентра-
ции креатинина в сыворотке крови составила 1,2 (1‑1,7) 
мг/дл [144]. Частота достижения ремиссии после 6 мес. 
лечения составила 61% в группе пациентов, получавших 
лечение #микофенолата мофетилом** в дозе 1 г 2 р/сут, 
и была ниже, чем в группе лечения циклофосфамидом** 
в дозе 2 мг/кг/сут перорально (81%). Показатели безре-
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цидивной выживаемости за 2 и 4 года наблюдения были 
сопоставимы в обеих группах. В исследовании MYCYC 
была сопоставлена эффективность лечения #микофе-
нолата мофетилом** в дозе 2 г/сут (с возможностью 
увеличения дозы до 3 г/сут при неконтролируемом тече-
нии заболевания) и циклофосфамидом** в дозе 15 мг/кг 
в/в кап. каждые 2‑3 нед. у пациентов без жизнеугрожа-
ющих проявлений заболевания (поражение почек у 81%, 
медиана рСКФ 47 (27‑70) мл/мин/1,73 м2) [145]. 
Через 6 мес. лечения доля пациентов, достигших ремис-
сии заболевания, была сопоставима в обеих группах, од-
нако частота развития рецидивов заболевания была выше 
в группе лечения #микофенолата мофетилом**.

Таким образом, #микофенолата мофетил** может 
быть использован в качестве альтернативы циклофос-
фамиду** и ритуксимабу** у пациентов с АНЦА-ГН 
нетяжелого течения. Принимая во внимание данные 
о большей частоте рецидивов у пациентов, получавших 
#микофенолата мофетил**, представляется целе-
сообразным использовать препарат преимущественно 
у пациентов с МПО-АНЦА, поскольку Пр3-АНЦА 
является фактором риска обострения заболевания.

•	 Мы рекомендуем пациентам с тяжелым АНЦА-ГН 
и/или с сочетанием АНЦА-ГН с анти-БМК бо-
лезнью проводить плазмообмены для подавления 
активности заболевания и снижения риска раз-
вития терминальной почечной недостаточности, 
требующей проведения заместительной по-
чечной терапии в краткосрочной перспективе 
[146, 147].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: объем эксфузии, метод восполнения 

и число процедур плазмообмена при ААВ не стандарти-
зованы. В зависимости от тяжести состояния пациента 
объем эксфузии может составлять около 60 мл/кг 
(1‑1,5 расчетного объема), а восстановление и поддержа-
ние объема циркулирующей крови при возникновении его 
дефицита в ходе плазмообмена может производиться 
адекватным объемом альбумина**, раствор для инфу-
зий, и/или свежезамороженной плазмы (СЗП). Приме-
нение СЗП показано у пациентов с диффузным альвео-
лярным кровотечением (ДАК). Целесообразно проведение 
6‑9 сеансов с интервалом 1 день, а у пациентов с ДАК –  
ежедневно.

Эффективность плазмообмена при ААВ с пора-
жением почек, в т.ч. с диализ-зависимой почечной недо-
статочностью в дебюте заболевания, была изначально 
продемонстрирована в  небольших РКИ [148,  149]. 
В исследовании MEPEX с  участием 137 пациентов 
с  АНЦА-ГН и  повышением уровня креатинина 
>500 мкмоль/л присоединение плазмафереза к тради-
ционной терапии циклофосфамидом** и глюкокорти-
коидами показало высокую эффективность в отношении 
восстановления функции почек на сроках 3 мес. и 1 год 
[124]. Однако общая выживаемость была сопоставима 
с группой стандартного лечения.

В наиболее крупном РКИ, посвященном изучению 
эффективности плазмообмена при ААВ, участвовали 
704 пациента с тяжелым ААВ [121]. Критериями 
включения были рСКФ <50 мл/мин/1,73 м2 или ДАК, 
при этом на момент включения медиана концентрации 
креатинина сыворотки крови превышала 300 мкмоль/л, 
а приблизительно 20% пациентов нуждались в лечении 
диализом. Все пациенты получали лечение циклофосфа-
мидом** или ритуксимабом** и были случайным об-
разом распределены на четыре группы в соотношении 
1:1:1:1 (см. табл. 13): лечение плазмообменом в сочета-
нии с глюкокортикоидами по традиционной схеме, лечение 
плазмообменом и глюкокортикоидами в уменьшенной дозе, 
лечение глюкокортикоидами в традиционной дозе без плаз-
мообмена, лечение глюкокортикоидами в уменьшенной 
дозе без плазмообмена. Частота развития композитной 
конечной точки (ТПН или летальный исход) оказалась 
сопоставимой у пациентов, получавших (28,4%) и не по-
лучавших лечение плазмообменом (31,0%).

В МА, опубликованном в 2011 г., были обобщены ре-
зультаты 9 РКИ, оценивавших влияние плазмообмена 
на исходы ААВ. Было установлено, что применение 
плазмообмена в  сочетании со  стандартной терапией 
снижает относительный риск развития ТПН на 36% 
(относительный риск (ОР) 0,64 (95% доверительный ин-
тервал (ДИ) 0,47‑0,88), однако не оказывает значимого 
влияния на риск летального исхода. В МА, который был 
опубликован в 2021 г. и включал результаты 5 исследо-
ваний, в т.ч. PEXIVAS, также было подтверждено до-
стоверное снижение относительного риска развития ТПН 
в краткосрочной перспективе (первые 3 мес. после начала 
лечения) у пациентов, получавших плазмообмен в допол-
нение к стандартной терапии [146]. В МА 2022 г. было 
продемонстрировано, что проведение плазмообмена сни-
жает риск развития ТПН на сроке 12 мес. (относитель-
ный риск 0,62 (95% ДИ 0,39‑0,98), однако может быть 
ассоциирован с повышенным риском инфекционных ослож-
нений – ОР 1,27 (95% ДИ 1,08‑1,49) [147]. При этом 
размер эффекта зависел от тяжести поражения почек: 
снижение абсолютного риска ТПН к 12 месяцам соста-
вило 4,6% (95% ДИ: 1,2%-6,8%) у пациентов с уров-
нем креатинина в сыворотке в диапазоне от 3,4 мг/дл 
(300 мкмоль/л) до 5,7 мг/дл (500 мкмоль/л) и 16% 
у пациентов с уровнем креатинина в сыворотке более 
5,7 мг/дл (500 мкмоль/л).

Во всех крупных исследованиях объем эксфузии со-
ставлял 60 мл/кг или 4 л, а возмещение производили 
альбумином**, раствор для инфузии, 3‑5% с добавле-
нием СЗП по индивидуальным показаниям, таким как 
коагулопатия, кровотечение, инвазивное вмешательство 
и др. (табл. 14). Используемые схемы экстракорпораль-
ной гемокоррекции не стандартизованы, а применение 
плазмафереза с объемом эксфузии менее 60 мл/кг или 
плазмообмена при АНЦА-ГН не изучено [146].

Плазмообмен является стандартом лечения анти-
БМК болезни, сочетание которой с АНЦА-ГН приво-
дит к крайне агрессивному течению почечного процесса 
[150]. Хотя лечение пациентов с перекрестным синдро-
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мом (ААВ с антителами к БМК и линейным отложе-
нием Ig G на базальной мембране клубочка по данным 
морфологического исследования) не изучено в РКИ, раннее 
начало процедур плазмообмена может улучшить исходы 
заболевания.

•	 Пациентам с АНЦА-ГН мы не рекомендуем на-
значать #азатиоприн** для индукционной тера-
пии и достижения ремиссии [151].
Уровень убедительности рекомендаций С 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: доказательства в пользу примене-

ния #азатиоприна** для индукции ремиссии АНЦА-ГН 
отсутствуют. В одном РКИ было установлено, что до-
бавление #азатиоприна** к глюкокортикоидам не влияет 
на сроки наступления ремиссии, частоту рецидивов и не об-
ладает стероид-сберегающим эффектом у пациентов 
с ЭГПА и МПА без жизнеугрожающих проявлений 
заболевания, среди них поражение почек в дебюте было 
выявлено у 15% [151].

•	 Пациентам с АНЦА-ГН, остающихся диализ-за-
висимыми, в отсутствие внепочечных проявле-
ний заболевания, мы рекомендуем прекратить 
индукционную терапию через 3 мес. для предот-
вращения развития ее осложнений [152].
Уровень убедительности рекомендаций В 
(уровень достоверности доказательств – 3)

3.2  Поддерживающее лечение, профилактика 
рецидива болезни

В результате внедрения в практику описанных 
выше подходов к индукционной терапии произо-
шла трансформация ААВ из острого жизнеугрожаю-
щего состояния в хроническое заболевание рециди-
вирующего течения. По данным различных авторов 
обострения заболевания развиваются у  30‑50% 
пациентов за 5 лет наблюдения, нередко в течение 
12‑18 мес. после завершения иммуносупрессивной 
терапии. Факторами риска рецидива являются [153]:

DD Молодой возраст
DD Нозологическая форма васкулита – гранулематоз 
с полиангиитом

DD Серологический профиль заболевания – Пр3-
АНЦА

DD Сохраняющийся повышенный уровень АНЦА 
после индукции клинической ремиссии

DD Нарастание титра АНЦА в динамике

DD Поражение верхних дыхательных путей
DD Относительно сохранная функция почек
DD Обострения ААВ в анамнезе
DD Особенности иммуносупрессивной терапии 
(Ранняя отмена иммуносупрессивной терапии, 
низкая кумулятивная доза циклофосфамида**, 
отмена глюкокортикоидов, применение #мико-
фенолата мофетила** для поддерживающего ле-
чения, восстановление популяции B-лимфоцитов 
после индукции ремиссии ритуксимабом**)

DD Прочие факторы: хроническое носительство 
золотистого стафилококка в ВДП, носительство 
аллеля HLA-DP1*04 (у пациентов с Пр3-АНЦА).
Даже единственное обострение АНЦА-ГН явля-

ется независимым фактором риска неблагоприят-
ного почечного исхода [57]. Профилактика обо-
стрений ААВ и АНЦА-ГН играет ключевую роль 
в сохранении продолжительности и качества жизни 
пациентов, а длительная поддерживающая терапия, 
направленная на предотвращение рецидивов заболе-
вания, необходима для большинства пациента.

•	 Пациентам с АНЦА-ГН после достижения ре-
миссии мы рекомендуем проводить поддержи-
вающую терапию с целью профилактики обо-
стрения ААВ [153].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: См. введение в раздел 3.2.

•	 Пациентам с АНЦА-ГН, достигшим ремиссии 
в результате любой индукционной терапии, мы 
рекомендуем после ее завершения проводить под-
держивающую терапию ритуксимабом** с целью 
профилактики обострений [126, 154‑156].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: исследования показали, что ри-

туксимаб** может успешно применяться не только 
для индукции ремиссии, но и ее поддержания. В прото-
коле MAINRITSAN было проведено сравнение эффек-
тивности поддерживающей терапии #азатиоприном** 
в  стандартной дозе и  ритуксимабом** (5 инфузий 
по 500 мг), продолжительностью 18 мес. [126]. В группе 
лечения #азатиоприном** тяжелые обострения заболева-
ния были зарегистрированы у 29% пациентов (среди них 
почти у половины с вовлечением почек), в группе лечения 
ритуксимабом** – у 5% (среди них ни одного рецидива 

Таблица 14 | Схемы применения плазмообмена при ААВ в крупных исследованиях

Исследование Объем эксфузии Возмещение Число процедур

MEPEX, 2007 [124] 60 мл/кг Альбумин**, раствор для инфузий, 5% ± СЗП 7 за 14 дней

PEXIVAS, 2018 [121] 60 мл/кг Альбумин**, раствор для инфузий, 3‑5% или СЗП 7 за 14 дней

Pusey, 1991 [149] 4 л Альбумин**, раствор для инфузий, 5% ± СЗП 2 дозы 5‑9 за 14 дней

Szpirt, 2010 [148] 4 л Альбумин**, раствор для инфузий, 3% 6‑12 через день
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АНЦА-ГН), эти различия были достоверны. Преиму-
щество ритуксимаба** сохранялось и через 60 мес. наблю-
дения. В исследовании MAINRITSAN2 было проведено 
сравнение двух схем поддерживающей терапии ритуксима-
бом**: в фиксированной дозе 500 мг в дни 0 и 14, а также 
через 6, 12 и 18 мес. лечения и в режиме «по требова-
нию», при котором ритуксимаб** вводили при восста-
новлении популяции B-лимфоцитов (число CD19+ кле-
ток >0 кл/мкл) и/или повышении или удвоении титра 
АНЦА [155]. Частота обострений заболевания и общее 
число нежелательных явлений за 28 мес. лечения были со-
поставимы в обеих группах, несмотря на то что медиана 
числа введений препарата в группе лечения «по требова-
нию» было меньше, чем в группе стандартного лечения 
(3 и 5 соответственно).

Объединенный анализ исследований MAINRITSAN 
1, 2, 3 подтвердил превосходство 18-месячной схемы 
поддерживающего лечения ритуксимабом** с фиксиро-
ванными интервалами между инфузиями над азатио-
прином и режимом введения «по требованию» (основанном 
на контроле числа CD19+ В-лимфоцитов в перифери-
ческой крови) [156].

В  большинстве исследований по  изучению эффек-
тивности ритуксимаба** для поддержания ремиссии 
ААВ участвовали пациенты, получавшие для индукции 
ремиссии циклофосфамид**. Сопоставление эффек-
тивности поддерживающей терапии #азатиоприном** 
и ритуксимабом** после индукции ремиссии ритуксима-
бом** у пациентов с рецидивирующим течением ААВ 
было проведено в исследовании RITAZAREM [157]. 
Установлено, что в течение 20 мес. после рандомиза-
ции частота обострений ААВ была достоверно ниже 
в группе лечения ритуксимабом** (13%) по сравнению 
с группой лечения #азатиоприном** (38%) при сопоста-
вимой частоте нежелательных явлений. Однако схема 
применения ритуксимаба** в протоколе RITAZAREM 
отличалась от традиционной – поддерживающие высокие 
дозы ритуксимаба** (1000 мг №5) вводили с фиксиро-
ванным интервалом 4 мес.

Таким образом, опубликованные данные свидетель-
ствуют о более высокой эффективности ритуксимаба** 
для поддержания ремиссии ААВ по сравнению с #азатио-
прином**. По данным РКИ доза ритуксимаба** для под-
держивающего лечения может составлять 500 мг в/в в дни 
0 и 14 после достижения ремиссии, а затем по 500 мг 
в/в каждые 6 мес. [126], а также 1000 мг в/в после до-
стижения ремиссии, а затем 1000 мг каждые 4 мес. [157].

•	 Пациентам с АНЦА-ГН, достигшим ремиссии, 
при непереносимости или противопоказаниях 
к применению ритуксимаба** или его недоступ-
ности мы рекомендуем использовать #азати-
оприн** в дозе 2 мг/кг/сут в сочетании с глю-
кокортикоидами в низкой дозе (не более 10 мг 
по преднизолону** в сутки) для поддержания 
ремиссии [59, 158, 159].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)

Комментарии: применяемый для индукции ре-
миссии циклофосфамид** не следует использовать для 
поддерживающей терапии, поскольку его длительное при-
менение сопряжено с многочисленными нежелательными 
явлениями [61, 62].

#Азатиоприн** менее эффективный для профилак-
тики обострений, чем ритуксимаб** [126, 155, 157], 
может представлять разумную альтернативу в отдель-
ных случаях.

Исследование CYCAZAREM показало, что приме-
нение #азатиоприна** в дозе 2 мг/кг/сут на протяжении 
18 мес. сопоставимо по эффективности с циклофосфами-
дом** в отношении профилактики обострений, обладая 
лучшим профилем безопасности [59]. По данным исследо-
вания WEGENT поддерживающая терапия #азатиопри-
ном** не уступала по эффективности #метотрексату**, 
в том числе у пациентов с поражением почек в анамнезе 
[158]. Двухлетняя безрецидивная выживаемость в группе 
лечения #азатиоприном** составила 71,8%. По данным 
РКИ IMPROVE #азатиприн** превосходил #мико-
фенолата мофетил** по эффективности поддержания 
ремиссии у пациентов с ГПА и МПА [159].

Стандартная поддерживающая доза #азатиоприна**, 
применявшаяся в большинстве исследований, составляет 
2 мг/кг/сут. В индивидуальных случаях у пациентов 
с тяжелой дисфункцией почек доза препарата может 
быть уменьшена до 1 мг/кг.

•	 Мы рекомендуем пациентам с АНЦА-ГН, достиг-
шим ремиссии, после завершения адекватной ин-
дукционной терапии при непереносимости или 
противопоказаниях к #азатиоприну** проводить 
поддерживающую терапию #микофенолатом 
мофетилом** в дозе 2,0 г/сут с целью профи-
лактики обострений [160].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: МА 2021 г показал, что назна-

чение #микофенолата мофетила** ассоциировано с более 
высоким риском обострения ААВ по сравнению с #аза-
тиоприном** у пациентов, получавших для индукции 
ремиссии циклофосфамид** [160]. Согласно результа-
там РКИ IMPROVE применение #микофенолата 
мофетила** для поддержания ремиссии ААВ сопряжено 
с большей частотой развития обострений, чем лечение 
#азатиоприном** [159]. В связи с этим #микофено-
лата мофетил** не должен рассматриваться в качестве 
препарата первого ряда для поддерживающей терапии, 
однако может быть использован (в дозе 2 г/сут) в ситу-
ациях, когда назначение #азатиоприна** или ритукси-
маба** противопоказано или сопряжено с осложнениями, 
в том числе у пациентов со сниженной СКФ. Перед при-
нятием этого решения следует оценить факторы риска 
обострения ААВ (см. введение к разделу 3.2).

•	 Мы рекомендуем пациентам с АНЦА-ГН, остаю-
щимися диализ-зависимыми, с клинико-иммуно-
логической ремиссией ААВ после индукционной 
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терапии, рассмотреть отказ от проведения под-
держивающего лечения ввиду низкой вероят-
ности развития внепочечных обострений и для 
предупреждения инфекционных осложнений 
[152, 161].
Уровень убедительности рекомендаций С 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: риск развития рецидива ААВ суще-

ственно ниже, а риск развития инфекционных осложне-
ний – существенно выше у пациентов с ТПН, получаю-
щих лечение диализом [161]. В исследовании Lionaki et al. 
было показано, что частота развития обострений ААВ 
существенно снижается после развития ТПН и начала 
лечения диализом, однако эти различия достоверны для 
пациентов с Пр3-АНЦА, но не МПО-АНЦА [152]. 
В то же время, проведение поддерживающей терапии 
у пациентов, получающих лечение диализом, по сравне-
нию с группой, не получавшей поддерживающую терапию, 
было ассоциировано с вдвое большей частотой развития 
инфекционных осложнений, в т.ч. фатальных.

В связи с этим назначение поддерживающей иммуно-
супрессивной терапии у пациентов без дополнительных 
факторов риска обострения (см. введение к разделу 3.2) 
представляется неоправданным. Для своевременного вы-
явления обострений заболевания и их терапии по требо-
ванию необходим регулярный мониторинг клинической 
и иммунологической активности болезни [162].

•	 Пациентам с АНЦА-ГН, достигшим ремиссии 
ААВ, мы рекомендуем продолжать поддержи-
вающую терапию не менее 18 мес. при исполь-
зовании ритуксимаба** и не менее 24 мес. при 
использовании #азатиоприна** с целью про-
филактики обострений [126, 155‑157, 163, 164].
Уровень убедительности рекомендаций B 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: в  одном из  исследований было 

установлено, что продолжение поддерживающей терапии 
ритуксимабом** (инфузии каждые 6 мес.) после 18 мес. 
лечения ассоциировано с достоверно более высокими пока-
зателями безрецидивной выживаемости (96%) за 28 мес. 
наблюдения по сравнению с пациентами, у которых под-
держивающее лечение было прекращено через 18 мес. 
(74%) [165]. Однако последующее обобщение данных РКИ 
MAINRITSAN 1, 2, 3 не подтвердило значимого сни-
жение риска обострений ААВ при пролонгировании под-
держивающего лечения ритуксимабом** до 36 мес. [156].

Пока нет убедительных данных для того, чтобы 
определить продолжительность поддерживающей тера-
пии.

В ретроспективном исследовании с участием паци
ентов с ГПА было показано, что применение #азати-
оприна** или #метотрексата** на протяжении более 
чем 36 мес. снижает отношение рисков рецидива на 66%, 
а лечение в течение 18‑36 мес. – на 29% [163]. В РКИ 
REMAIN было показано, что поддерживающее лечение 
#азатиоприном** и глюкокортикоидами на протяжении 
48 мес. ассоциировано со значимо меньшим числом обо-

стрений заболевания и лучше почечной выживаемостью, 
чем поддерживающее лечение на протяжении 24 мес. или 
меньше [164]. При этом, тяжелые обострения развились 
у 35% пациентов, завершивших терапию через 24 мес. 
У пациентов с факторами риска обострения заболева-
ния, например, при стойком повышением Пр3-АНЦА 
или рецидивами заболевания в анамнезе, следует рассмо-
треть вопрос о продолжении поддерживающего лечения 
до 36‑48 мес.

В целом, клинический опыт ведения пациентов с ААВ 
указывает, что вероятно такую терапию следует прово-
дить длительно для предупреждения неблагоприятных 
исходов, вместе с тем, стараясь минимизировать ее из-
вестные побочные эффекты. Эффективной тактикой, 
в этом плане, является тщательное мониторирование 
активности болезни и осложнений терапии.

Решение об отмене терапии должно учитывать риск 
рецидива болезни. Врач должен составить план монито-
рирования активности ААВ и АНЦА-ГН, а пациент 
должен быть осведомлен о необходимости немедленного 
обращения в случае возникновения симптомов.

•	 Для предупреждения раннего рецидива пациен-
там с АНЦА-ГН, достигшим ремиссии ААВ, мы 
рекомендуем продолжать поддерживающую те-
рапию низкодозными глюкокортикоидами в те-
чение, как минимум, 12 мес. [166].
Уровень убедительности рекомендаций B 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: МА 8 РКИ и 5 обсервационных 

исследований показал, что частота обострений заболе-
вания была ниже у пациентов, получавших глюкокорти-
коиды в низкой дозе в течение ≥12 мес. (14% (95% ДИ 
10‑19%), по сравнению с группой пациентов, получавших 
лечение глюкокортикоидами до их полной отмены менее 
12 мес. – 48% (95% ДИ 39‑58%)) [166]. Однако в МА 
были обобщены данные крайне разнородных исследова-
ний. В то же время, в исследовании Французской группы 
по изучению васкулитов было показано, что сокращение 
общей продолжительности терапии глюкокортикоидами 
до 9 мес. не сопровождается повышением риска рецидива 
[167]. Кроме того, длительное лечение глюкокортикои-
дами даже в низких дозах повышает вероятность раз-
вития нежелательных явлений терапии. В связи с этим 
у пациентов, находящихся в полной ремиссии в течение 
12 мес., следует в индивидуальном порядке рассмотреть 
вопрос о постепенном снижении дозы глюкокортикоидов 
до полной отмены.

3.3  Лечение обострений заболевания
•	 Для лечения обострения болезни мы рекомен-

дуем пациентам с АНЦА-ГН проводить индук-
ционную терапию в  соответствии с  теми же 
принципами, что и лечение впервые диагности-
рованного заболевания, отдавая предпочтение 
глюкокортикоидам или авакопану в сочетании 
с ритуксимабом**, а при наличии противопоказа-
ний к его применению или его недоступности – 
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глюкокортикоидам или авакопану в сочетании 
с циклофосфамидом** (см. раздел 3.1) [119, 128, 
131, 157].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: у пациентов, ранее уже получавших 

циклофосфамид** для индукции ремиссии, назначение ри-
туксимаба** представляется более предпочтительным 
для купирования обострений.

В большинстве исследований по изучению препаратов 
для индукции ремиссии ААВ участвовали как пациенты 
с впервые выявленным заболеванием, так и с обострени-
ями. Одним из немногих РКИ, в дизайне которых учтен 
этот фактор, был протокол RAVE. Его результаты 
показали, что ритуксимаб** более эффективен для ин-
дукции ремиссии у пациентов с рецидивом заболевания, 
чем циклофосфамид** [119]. Кроме того, повторное при-
менение циклофосфамида** для индукции ремиссии ведет 
к накоплению высокой кумулятивной дозы препарата, 
что ассоциировано с высоким риском нежелательных  
явлений.

Наибольшее число пациентов с ААВ, получавших 
индукционную терапию ритуксимабом** по  поводу 
рецидива заболевания, было включено в  исследование 
RITAZAREM [157]. Поражение почек было выяв-
лено у 67,6% этих пациентов, а медиана концентрации 
креатинина сыворотки крови составила 97 (42; 542) 
мкмоль/л. Ремиссия заболевания была достигнута 
через 4 мес. лечения ритуксимабом** (4 инфузии в дозе 
375 мг/м2 с интервалом 7 дней) и глюкокортикоидами 
(0,5 или 1 мг/кг/сут) у 90% пациентов, в то время как 
частота тяжелых нежелательных явлений составила 
14,3% и была ниже, чем в исследованиях RAVE (22%) 
и RITUXVAS (42%).

Субанализ исследования ADVOCATE подтверж-
дает эффективность применения комбинации авакопана, 
низкодозных глюкокортикоидов и ритуксимаба, делая ее 
применение наиболее выгодным для лечения рецидива 
у пациентов, получивших высокие кумулятивные доза 
циклофосфамида** или глюкокортикоидов и/или имев-
ших серьёзные осложнения терапии [131].

При наличии противопоказаний к назначению ритук-
симаба** пациентам с обострениями заболевания может 
быть назначен циклофосфамид**, однако следует учиты-
вать кумулятивную дозу препарата, поскольку суммарные 
дозы более 36 грамм ассоциированы с риском развития зло-
качественных новообразований [168]. У пациентов, ранее 
успешно получавших для индукции ремиссии АНЦА-ГН 
комбинацию ритуксимаба**с циклофосфамидом** и глю-
кокортикоидами в сниженных дозах, эта схема может 
быть использована повторно при рецидиве заболевания.

Пациентам с нетяжелым АНЦА-ГН для индукции 
ремиссии при обострениях заболевания могут быть назна-
чены глюкокортикоидов и #микофенолата мофетил**. 
В РКИ, в котором участвовали пациенты с не угрожа-
ющими жизни обострениями ААВ, ремиссия заболевания 
через 6 мес. лечения была достигнута у 66% пациентов, 
получавших глюкокортикоиды и #микофенолата мофе-

тил**, и 81% пациентов, получавших глюкокортикоиды 
и циклофосфамид** внутрь (p=0,11) [144].

3.4  Лечение рефрактерных форм заболевания
Целесообразно применять следующее определе-

ние рефрактерному течению ААВ [169]:
DD Сохранение или нарастание активности ААВ 
после 4 нед. индукционной терапии или

DD Недостаточный ответ на лечение: снижение вели-
чины индекса BVAS <50% после 6 нед. лечения 
или

DD Хроническое персистирующее течение заболева-
ния: сохранение, как минимум одного тяжелого 
или трех нетяжелых клинических проявлений, 
оцениваемых по индексу BVAS, после 12 нед. 
лечения.
Перед тем, как принять решение о модификации 

терапии у пациентов с рефрактерным течением за-
болевания, во избежание врачебных ошибок следует 
ответить на следующие вопросы:

DD Был ли диагноз АНЦА-ГН/ААВ достоверно ве-
рифицирован?

DD Получает ли пациент рекомендуемые для индук-
ции ремиссии препараты в адекватных дозах?

DD Являются ли наблюдаемые клинические про-
явления (например, протеинурия или снижение 
рСКФ) признаком активности заболевания (вос-
паления) или отражением необратимого повреж-
дения органов и тканей (фиброза)?

DD Не связаны ли наблюдаемые симптомы органных 
поражений с другими процессами, например, ин-
фекционными осложнениями или злокачествен-
ными новообразованиями?

•	 Для достижения ремиссии у пациентов с рефрак-
терным течением АНЦА-ГН мы рекомендуем из-
менить проводимое лечение на альтернативное 
(циклофосфамид** на ритуксимаб** или ритук-
симаб** на циклофосфамид**, или заменить вну-
тривенное введение циклофосфамида** на перо-
ральный прием) в сочетании с увеличением дозы 
глюкокортикоидов [170‑172].
Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: эффективность ритуксимаба** 

для индукции ремиссии у пациентов с рефрактерным 
течением ААВ была изучена в небольших сериях на-
блюдениях. При этом у пациентов с рефрактерным 
АНЦА-ГН вероятность улучшения в результате ле-
чения ритуксимабом** наибольшая [170, 171]. По дан-
ным анализа наблюдений пациентов, участвовавших 
в  исследовании RAVE, ритуксимаб** может быть 
более эффективен, чем циклофосфамид**, для лече-
ния рефрактерного ААВ у пациентов с Пр3-АНЦА 
[119]. По данным исследования WEGENT возможной 
стратегией лечения рефрактерного ААВ у пациентов, 
получающих циклофосфамид** в режиме пульс-терапии, 
является переход на пероральный прием препарата в дозе 
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2 мг/кг/сут [172]. Однако этот подход сопряжен с вы-
соким риском развития нежелательных явлений, ввиду 
накопления высоких кумулятивных доз препарата, а по-
тому может рассматриваться только при невозможно-
сти применения ритуксимаба**. У пациентов в возрасте 
60‑70 лет дозу циклофосфамида** per os следует снизить 
до 1,5 мг/кг/сут, в возрасте >70 лет – до 1 мг/кг/сут.

Решение о увеличении дозы глюкокортикоидов при 
рефрактерном течении заболевания следует принимать 
индивидуально на основании оценки тяжести течения 
АНЦА-ГН и  внепочечных проявлений заболевания, 
а  также типичных осложнений терапии. Пациен-
там с тяжелым АНЦА-ГН может быть выполнено 
в/в введение глюкокортикоидов в режиме пульс-терапии 
с последующим переходом на прием препарата внутрь. 
В отсутствие тяжелых органо- или жизнеугрожающих 
проявлений заболевания может быть увеличена доза глю-
кокортикоидов для перорального приема без предшествую-
щего внутривенного введения.

Несмотря на отсутствие качественной доказатель-
ной базы мы считаем возможным рассмотреть переход 
на комбинацию ритуксимаба**, циклофосфамида** или 
глюкокортикоидов для индукции ремиссии при рефрак-
терном течении АНЦА-ГН у пациентов, получавших 
в качестве индукционной терапии комбинацию цикло-
фосфамида с глюкокортикоидами или авакопаном или 
ритуксимаба** с глюкокортикоидами и авакопаном.

•	 Мы рекомендуем пациентам с рефрактерным те-
чением АНЦА-ГН добавить к лечению #имму-
ноглобулин человеческий нормальный** в сум-
марной дозе 1,5‑2 г/кг, разделенной на 2‑5 дней, 
с целью снижения активности заболевания [173].
Уровень убедительности рекомендаций A 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: применение #иммуноглобулина че-

ловеческого нормального** в дополнение к стандартной ин-
дукционной терапии наиболее оправдано у пациентов с пер-
систирующей низкой активностью заболевания [174‑176]. 
МА 9 исследований показал, что введение #иммуногло-
булина человеческого нормального** у пациентов с ААВ 
было ассоциировано с быстрым снижением показателей, 
отражающих активность заболевания: значение индекса 
BVAS, концентрации С-РБ и АНЦА [173]. Описанные 
протоколы введения препарата отличались: в большин-
стве исследований #иммуноглобулин человеческий нор-
мальный** вводили в дозе 0,4 г/кг/сут в течение 5 дней 
или 1 г/кг/сут в течение 2 дней, несколько реже – в дозе 
0,5 г/кг/сут в течение 4 или 3 дней (на курс 1,5‑2 г/кг 
массы тела) [173].

3.5  Заместительная почечная терапия
Пациентам с  ААВ, достигшим ТПН, можно 

проводить трансплантацию (пересадку) почки. Вы-
живаемость пациентов и трансплантатов при ААВ 
не отличаются от показателей в группе пациентов 
с другими заболеваниями [177, 178]. Частота обостре-
ний в посттрансплантационном периоде снижается 

до 15‑20%, что может быть связано с проведением 
иммуносупрессивной терапии. Надежные преди-
кторы развития рецидива болезни в  аллографте 
почки не установлены.

•	 Для повышения эффективности пересадки почки 
мы рекомендуем пациентам с ААВ отложить ее 
проведение до тех пор, пока длительность пол-
ной ремиссии внепочечных проявлений не со-
ставит 12 мес. [179].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: оптимальные сроки выполнения 

пересадки почки после достижения ремиссии не установ-
лены. Однако в одном из исследований наиболее сильным 
предиктором летального исхода по результатам как 
однофакторного, так и многофакторного анализа, было 
выполнение пересадки менее чем через 1 год после дости-
жения ремиссии заболевания [179].

•	 Для повышения эффективности пересадки почки 
мы рекомендуем пациентам с ААВ в состоянии 
полной ремиссии >12 мес., но  остающимся 
АНЦА-позитивными, не откладывать пересадку 
почки, за исключением ситуаций, когда уровень 
АНЦА в сыворотке нарастает в динамике [178‑180].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: данные о влиянии серопозитивности 

по АНЦА на момент пересадки почки на частоту обо-
стрений заболевания противоречивы. В двух исследованиях 
было показано, что наличие АНЦА в циркуляции не яв-
ляется значимым фактором риска развития рецидива 
ААВ [178, 179]. Однако тяжелая васкулопатия транс-
плантата чаще развивалась у АНЦА-позитивных реци-
пиентов. В опубликованном обзоре серий наблюдений авто-
рами был сделан вывод о значимо более высокой частоте 
развития обострений у пациентов с повышением уровня 
АНЦА на момент пересадки [180]. Таким образом, 
сделать однозначный вывод о том, является ли наличие 
АНЦА в циркуляции противопоказанием к выполнению 
операции, не представляется возможным. Решение следует 
принимать индивидуально в каждом конкретном случае 
после оценки всех факторов риска рецидива, в частности 
типа циркулирующих АНЦА и изменения концентрации 
в динамике.

3.6  Сопроводительная терапия
В настоящее время нежелательные явления им-

муносупрессивной терапии постепенно выходят 
на первый план в структуре причин летального ис-
хода и утраты трудоспособности пациентов с ААВ. 
В связи с этим профилактика инфекционных ослож-
нений, остеопороза и онкологических осложнений 
имеет первостепенное значение.

•	 Мы рекомендуем пациентам с АНЦА-ГН, по-
лучающим терапию циклофосфамидом** или 
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ритуксимабом** в сочетании с глюкокортико-
идами, в  отсутствие абсолютных противопо-
казаний проводить профилактическое лечение 
ко-тримоксазолом [сульфаметоксазол+триметоп
рим]** с целью предотвращения развития инфек-
ции, вызванной Pneumocystis jirovecii [181, 182].
Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств – 1)
Комментарии: развитие тяжелых инфекцион-

ных осложнений наблюдают у 39% пациентов с ГПА, 
при этом до трети из них вызваны P. jirovecii [183]. 
В большинстве случаев инфекции, вызванные этим воз-
будителем, развиваются в  период индукции ремиссии 
у пациентов, не получающих профилактического лече-
ния [184]. Помимо терапии циклофосфамидом** и ри-
туксимабом** дополнительными факторами риска 
развития инфекции являются возраст старше 55 лет, 
число лимфоцитов <0,3х109/л, длительное лечение 
глюкокортикоидами в дозе, превышающей 15‑20 мг/сут 
по преднизолону [183, 185]. Систематический обзор РКИ 
показал, что применение ко-тримоксазола [сульфаметок
сазол+триметоприм]** у иммунокомпрометированных 
пациентов без ВИЧ-инфекции снижает риск развития 
инфекций, вызванных P. jirovecii на 85% (ОР 0,15; 95% 
ДИ 0,004‑0,62) [181]. В крупном когортном исследова-
нии было установлено, что профилактическое назначение 
ко-тримоксазола [сульфаметоксазол+триметоприм]** 
снижает риск развития тяжелых инфекций у пациентов 
с ААВ, получающих ритуксимаб**, на 70% (ОР 0,30; 
95% ДИ 0,13‑0,69) [185].

Профилактическое лечение [сульфаметоксазолом 
+ триметопримом]** проводят перорально в  дозе 
400/80 мг ежедневно или по альтернирующей схеме 
(через день), или 800/160 мг по альтернирующей схеме 
(через день). Профилактику проводят в течение всего 
курса индукционной терапии, с возможным продлением 
на  1‑3 мес. после ее завершения [182]. У  пациентов 
с  рСКФ 15‑30 мл/мин/1,73 м2 доза препарата 
не должна превышать 400/80 мг по альтернирующей 
схеме (через день). Режим дозирования у пациентов с ХБП 
С5 не изучен. У пациентов, получающих #метотрек-
сат**, препарат следует применять с осторожностью, 
ввиду повышенного риска токсических эффектов, включая  
почечные.

Низкую дозу [сульфаметоксазола + триметоприма]** 
для профилактики пневмоцистной пневмонии при-
меняют на  протяжении курса лечения циклофосфа-
мидом или в течение 6 месяцев после индукции ритук-
симаба. Более длительное использование может быть 
рассмотрено у тех, кто получает повторные инфузии 
ритуксимаба, имеет существенное поражение легких 
или требующих продолжения/возобновления индук-
ционной иммуносупрессивной или глюкокортикоидной  
терапии.

•	 Пациентам с АНЦА-ГН мы рекомендуем прово-
дить вакцинацию, за исключением живых вакцин, 
в соответствии с национальными рекомендаци-

ями по вакцинопрофилактике и национальным 
календарем, в  том числе вакцинацию против 
пневмококка, с целью снижения риска развития 
инфекционных осложнений [186].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: хотя вакцинация наиболее эффек-

тивна при ее выполнении за 3 нед. до начала лечения, это 
не является основанием для задержки начала иммуносу-
прессивной терапии. Вакцинацию против гриппа следует 
повторять ежегодно у пациентов в ремиссии.

В целом, при необходимости у пациентов с ААВ 
могут применяться любые инактивированные вакцины, 
а живые – в ситуациях, в которых отказ от их приме-
нения создает непосредственную угрозу жизни пациента. 
Следует отметить, что в настоящее время показания 
к вакцинации пациентов, получающих иммуносупрессив-
ную терапию расширяются, что отражено в ряде про-
фильных рекомендаций [186]. Родственники, проживаю-
щие с пациентами, могут быть вакцинированы любыми 
вакцинами по показаниям, за исключением оральной вак-
цины против полиомиелита.

В реальной клинической практике провести вакци-
нацию до начала индукционной терапии в большинстве 
случаев не удается. Однако эффективность вакцинации 
во время иммуносупрессивной терапии неясна. В част-
ности, в пилотном исследовании PNEUMOVAS было 
показано, что вакцинация пациентов, получавших ин-
дукционную терапию, против пневмококка с использова-
нием 13- и 23-валентных вакцин была малоэффективна 
[187].

•	 Всем пациентам с АНЦА-ГН проводить мы реко-
мендуем проводить вакцинацию против гриппа 
с целью снижения риска развития инфекцион-
ных осложнений [188, 189].
Уровень убедительности рекомендаций А 
(уровень достоверности доказательств – 2)
Комментарии: иммуногенность вакцины противо-

гриппозной инактивированной** доказана у пациентов 
с ААВ, а ее проведение не влияет на риск обострения 
заболевания [188, 189].

•	 Мы рекомендуем пациентам с АНЦА-ГН, получа-
ющим лечение циклофосфамидом**, назначать 
препарат месна**, раствор для внутривенного 
введения, в дни введения циклофосфамида** 
с целью профилактики токсического поврежде-
ния слизистой мочевых путей [190].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: месна** связывает токсичные ме-

таболиты циклофосфамида** (в частности, акролеин), 
что в сочетании с потреблением достаточного количе-
ства жидкости снижает риск повреждения слизистой мо-
чевых путей [190]. Доза рассчитывается в соответствии 
с инструкцией в зависимости от вводимой дозы и пути 
введения циклофосфамида**.
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3.7  Лечение особых групп пациентов
•	 Мы рекомендуем пациентам c АНЦА-ГН, име-

ющим признаки ХБП, проводить диагностику 
и лечение последней в соответствии с клиниче-
скими рекомендациями для улучшения исходов 
[27].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: у пациентов с АНЦА-ГН морфо-

логические или функциональные критерии ХБП могут 
быть выявлены в большинстве случаев. ТПН развивается 
не менее чем у 20% пациентов с АНЦА-ГН. Однако 
среди пациентов, у которых ХБП не достигает терми-
нальной стадии, у многих сохраняется стойкое снижение 
СКФ. По данным опубликованных серий наблюдений 
частота развития стадий ХБП 3б-5 у пациентов, до-
стигших ремиссии АНЦА-ГН, составляла до  49%  
[36].

Хорошо известно, что развитие ХБП оказывает не-
зависимое негативное влияние на почечную и общую вы-
живаемость, поэтому у всех пациентов с АНЦА-ГН 
после достижения ремиссии и стабилизации функции почек 
следует проводить диагностику, стратификацию риска 
ХБП и мероприятия по нефропротекции и коррекции 
обменных нарушений в соответствии с рекомендациями 
[27].

•	 Мы рекомендуем женщинам c АНЦА-ГН от-
ложить планирование беременности на период 
после достижения стойкой ремиссии заболевания 
и прекращения лечения потенциально тератоген-
ными препаратами с целью снижения риска не-
благоприятных исходов беременности [191, 192].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: данные о течении беременности 

при ААВ ограничены, однако по данным отдельных ис-
следований частота развития осложнений ниже в случае 
наступления беременности в период ремиссии заболевания 
[191, 192]. По всей видимости, обострения заболевания 
во время беременности развиваются нечасто, однако су-
щественную проблему могут создавать сформировавши-
еся необратимые повреждения органов и тканей (напри-
мер, ХБП).

Кроме того, большинство препаратов, применяемых 
для индукции ремиссии (циклофосфамид**, #микофе-
нолата мофетил**) тератогенны или недостаточно 
изучены при беременности (ритуксимаб**), что обо-
сновывает применение высокоэффективных методов 
контрацепции на время лечения. В связи с этим, пред-
ставляется целесообразным отложить зачатие на срок 
≥6 мес. после достижения ремиссии, при этом оптималь-
ной поддерживающей терапией представляется сочетание 
#азатиоприна** и низких доз глюкокортикоидов, ввиду 
их безопасности. Планирование и ведение беременности 
должно осуществляться совместно с врачом-акушером-
гинекологом, врачом-нефрологом и врачом-ревматологом, 
имеющими соответствующий опыт.

Гонадотоксичность циклофосфамида** может про-
являться в кумулятивной дозе 8 г/м2, что следует учи-
тывать при планировании лечения у пациентов репро-
дуктивного возраста (как женщин, так и мужчин) [193].

•	 У беременных женщин c активным АНЦА-ГН мы 
рекомендуем осуществлять выбор иммуносупрес-
сивной терапии в условиях экспертного центра 
с целью снижения риска неблагоприятных исхо-
дов беременности и достижения ремиссии [194].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: качественная доказательная база 

в отношении оптимальных подходов к индукционной 
и поддерживающей терапии АНЦА-ГН и ААВ в целом 
у беременных пациенток отсутствует. Решение о возмож-
ном пролонгировании беременности требует междисци-
плинарного подхода с привлечением нефрологов, акуше-
ров-гинекологов, ревматологов и других специалистов, 
наиболее предпочтительно, в условиях центра эксперт-
ного уровня. Следует оценить тяжесть проявлений за-
болевания, потенциальные риски лекарственной терапии 
для матери и плода. При выборе схемы терапии следует 
принять во внимание тератогенность циклофосфамида** 
и  #микофенолата мофетила**, и  относительную 
безопасность глюкокортикоидов, в т.ч. при внутривенном 
введении, #азатиоприна**, #иммуноглобулина человече-
ского нормального**, сеансов плазмообмена [194]. Данные 
о безопасности применения ритуксимаба** и авакопана 
во время беременности в настоящее время ограничены.

4.  Медицинская реабилитация и санаторно-курортное лечение, 
медицинские показания и противопоказания к применению 
методов медицинской реабилитации, в том числе основанных 
на использовании природных лечебных факторов

Стандартизованные подходы к  медицинской 
реабилитации пациентов с АНЦА-ГН не разрабо-
таны. ААВ – полиорганное заболевание, которое 
может приводить к необратимому повреждению 
не только почек, но и легких, дыхательных путей, 

сердца, центральной и периферической нервной 
системы, органа зрения, органа слуха [195,  196]. 
Внешность пациентов может претерпеть необра-
тимые изменения из-за перенесенных ампутаций 
пальцев и  конечностей (гангрена), деформации 
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лицевого скелета («седловидный нос») или выра-
женных рубцовых изменений кожи [197]. Часто 
пациенты страдают от хронической усталости, мы-
шечной слабости, нейропатической боли, которые 
длительно сохраняются после достижения ремис-
сии заболевания [198, 199]. Нежелательные явле-
ния иммуносупрессивной терапии (сахарный диа-
бет, остеопороз и низкоэнергетические переломы, 
онкологические заболевания, гонадотоксичность, 
угнетение костномозгового кроветворения) в ряде 
случаев могут привести к  необратимым послед-
ствиям. Развитие и прогрессирование ХБП является 
важным фактором, влияющим на качество жизни 
и общую выживаемость пациентов, в связи с чем 
все пациенты со стойким снижением СКФ и/или 
протеинурией нуждаются в регулярном наблюде-
нии врача-нефролога и реализации комплекса мер 
по предотвращению прогрессирования почечной 
дисфункции и коррекции сопутствующих обмен-
ных нарушений в соответствии с рекомендациями  
[27].

Развитие ААВ может существенно снизить спо-
собность пациента к труду (до четверти пациентов 
трудоспособного возраста не  трудоустроены 
из-за последствий болезни), помешать продолже-
нию обучения и разрушить социальные связи [200]. 
Следствием этого может стать депрессия, которую 
также можно рассматривать в числе отдаленных ос-
ложнений ААВ [201].

Многие пациенты нуждаются в медицинской 
и  социальной реабилитации: медикаментозной 
и хирургической коррекции сформировавшихся 
осложнений, психологической помощи [202]. Наи-
более оправданным представляется персонализиро-
ванный мультидисциплинарный подход к решению 
этих проблем.

Исходы ААВ более благоприятны у пациентов, 
которые информированы об особенностях течения, 
лечения и прогноза заболевания. Обсуждение с па-
циентом возможных подходов к лечению с учетом 
индивидуальных особенностей (включая вопросы 

планирования семьи) может существенно повысить 
приверженность к  лечению. Знание пациентом 
возможных симптомов болезни повышает шансы 
на раннее обращение пациента за медицинской 
помощью при развитии обострений. Кроме того, 
общение врача с пациентом позволяет оградить по-
следнего от необъективных и потенциально опасных 
сведений, которые могут быть почерпнуты из не-
контролируемых открытых источников (интернет, 
средства массовой информации).

•	 Мы рекомендуем пациентам с АНЦА-ГН, у кото-
рых поражение почек привело к развитию ХБП, 
планировать и проводить мероприятия по меди-
цинской реабилитации в соответствии с рекомен-
дациями по ХБП для улучшения исходов [27].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)

•	 Мы рекомендуем врачам-нефрологам после на-
чала лечения пациентов с АНЦА-ГН отслеживать 
накопление необратимых повреждений органов 
и тканей, а также осложнений, ассоциированных 
с основным заболеванием и его лечением, а также 
осуществлять их коррекцию для улучшения ис-
ходов болезни и качества жизни [27, 202].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
Комментарии: См. введение в раздел.

•	 Мы рекомендуем врачам-нефрологам и врачам 
других специальностей, начиная с первого кон-
такта с пациентом, давать пациентам с АНЦА-ГН 
разъяснения о природе и особенностях течения 
заболевания, целях лечения, возможных подхо-
дах к терапии, исходах заболевания для повыше-
ния вовлеченности пациента в процесс лечения 
и приверженности к лечению [27, 203].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 4)
Комментарии: См. введение в раздел.

5.  Профилактика и диспансерное наблюдение,  
медицинские показания и противопоказания к применению  
методов профилактики

Методы первичной профилактики АНЦА-ГН 
и ААВ не разработаны. Однако у пациентов с уже 
установленным диагнозом и получающим патоге-
нетическую терапию следует реализовать ряд мер, 
направленных на предотвращение нежелательных 
явлений терапии, а также сердечно-сосудистых ос-
ложнений, которые изложены в разделе 3.7.

•	 У пациентов с АНЦА-ГН мы рекомендуем про-
водить профилактические мероприятия, направ-
ленные на предупреждение осложнений дис-
функции почек и острого повреждения почек, 
а  также диспансерное наблюдение в  объеме, 
предусмотренном рекомендациями по ХБП, для 
улучшения исходов болезни [27].
Уровень убедительности рекомендаций C 
(уровень достоверности доказательств – 5)
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6.  Организация оказания медицинской помощи

Основные показания для экстренной 
госпитализации в медицинскую организацию
(форма – экстренная, неотложная;  
условия – стационар):
1)	� Первичная диагностика ААВ/АНЦА-ГН;
2)	� У лиц с известным ААВ/АНЦА-ГН – развитие 

тяжелых органо- и жизнеугрожающих проявле-
ний заболевания (БПНС, ОПП, ДАК поражения 
желудочно-кишечного тракта, центральной нерв-
ной системы, органа зрения);

3)	� У лиц с известным ААВ/АНЦА-ГН развитие 
любого осложнения дисфункции почек, требу-
ющего экстренной терапии или начала диализа, 
включая: нарушение функций центральной нерв-
ной системы; серозиты; водно-электролитные 
нарушения и ацидоз; неконтролируемая гипер-
гидратация (анасарка, отек легких), артериальная 
гипертензия или гипотензия; белково-энергети-
ческая недостаточность;

4)	� Лечение серьезных осложнений иммуносупрес-
сивной терапии.

Основные показания к выписке пациента 
из стационара после экстренной госпитализации
1)	� Проведена первичная диагностика ААВ/ 

АНЦА-ГН;
2)	� Проведены диагностика и лечение тяжелых ор-

гано- и жизнеугрожающих проявлений забо-
левания (БПНС, ОПП, ДАК, поражения желу-
дочно-кишечного тракта, центральной нервной 
системы, органа зрения) с регрессом БПНС, аль-
веолярного кровотечения, дыхательной недоста-
точности, поражения сетчатки, неврологической 
симптоматики и других тяжелых проявлений ак-
тивности заболевания;

3)	� Проведены диагностика и лечение осложнений 
дисфункции почек, потребовавших экстренного 
вмешательства;

4)	� Проведены диагностика и лечение серьезных ос-
ложнений иммуносупрессивной терапии.

Основные показания для плановой 
госпитализации в медицинскую организацию
1)	� Инициация индукционной терапии при рецидиве;
2)	� Продолжение индукционной терапии, включая 

повторные введения ритуксимаба** или цикло-
фосфамида**;

3)	� Необходимость изменений индукционной тера-
пии и/или диагностики и коррекции нежелатель-
ных явлений терапии;

4)	� Необходимость проведения диагностики актив-
ности болезни, включая выполнение биопсии 
почки с последующим проведением патолого-
анатомического исследования биопсийного 
материала, в том числе, с применением имму-
номорфологических методов, или других диа-
гностических исследований, требующих госпи-
тализации, в  том числе, в региональный или 
федеральный центр;

5)	� Необходимость проведения диагностики ослож-
нений терапии, включая инфекционные

6)	  �Подготовка к проведению оперативного лечения 
по разным показаниям;

7)	� Формирование доступа для диализа или пред-
трансплантационное обследование;

8)	� На фоне беременности.

Основные показания к выписке пациента 
из стационара после плановой госпитализации:
1)	� Инициирована индукционная терапии при ре-

цидиве в достаточном объеме с оценкой ответа 
на лечение;

2)	� Выполнен очередной этап индукционной тера-
пии; выполнено очередное введение ритукси-
маба** или циклофосфамида**;

3)	� Произведены необходимая коррекция индукци-
онной терапии, диагностика нежелательных яв-
лений терапии и их лечение;

4)	� Произведена диагностика активности болезни, 
включая выполнение биопсии почки с последу-
ющим проведением патолого-анатомического ис-
следования биопсийного материала, в том числе, 
с применением иммуноморфологических мето-
дов, или с использованием других диагностиче-
ских исследований;

5)	� Проведена подготовка к оперативному лечению;
6)	� Сформирован доступ для диализа, проведено 

предтрансплантационное обследование;
7)	� Проведена диагностика и  лечение активного 

заболевания, осложнений заболевания и неже-
лательных явлений терапии на фоне беремен-
ности, произведена коррекция терапии с целью 
снижения риска неблагоприятных исходов бере-
менности.
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7.  Дополнительная информация (в том числе факторы, влияющие 
на исход заболевания или состояния)

Средняя продолжительность жизни после уста-
новления диагноза у пациентов с ААВ без лечения 
в наблюдениях середины прошлого века составляла 
5 мес. [110]. Хотя применение описанных выше под-
ходов к терапии позволило существенно улучшить 
прогноз пациентов с ААВ, в течение 10 лет ТПН 
развивается у 20‑30% пациентов.

Основными предикторами почечной выживае-
мости являются:

DD Клинические: возраст пациентов, уровень креа-
тинина и СКФ в дебюте заболевания, развитие 
рецидивов заболевания с вовлечением почек, 
гипокомплементемия, резистентность к терапии;

DD Морфологические: класс нефрита, доля сохран-
ных клубочков в биоптате, выраженность тубуляр-
ной атрофии и склероза канальцев (см. раздел 2.5).
Рецидивы ААВ развиваются часто. В системати-

ческом обзоре показано, что кумулятивная вероят-
ность рецидива у пациентов с ААВ, получавших 
индукцию циклофосфамидом, через 1, 3 и 5 лет 
составила ~12%, 33% и 47%, соответственно. Их 
вероятность выше у пациентов с антителами к Пр-3 
(почти вдвое по сравнению с носителями антител 
к МПО), а также при наличии поражения респира-
торной системы в рамках основного заболевания 
и в меньшей степени зависит от нозологической 
формы [204]. В группе пациентов с изолированным 
поражением почек (у которых преобладают МПО-
АНЦА) частота обострений сравнительно невысока 

и составляет 25% при среднем сроке наблюдения 
62 мес. В то же время тип АНЦА не является не-
зависимым предиктором эффективности лечения, 
почечного или общего исхода [205].

Выживаемость пациентов с ААВ за последние 
40 лет значимо улучшилась и при адекватном лече-
нии может быть сопоставима с показателями общей 
популяции [24, 206]. При этом в структуре причин 
летального исхода на первый план выходят инфек-
ционные осложнения и сердечно-сосудистые забо-
левания, а доля проявлений активного заболевания 
неуклонно снижается.

Хотя ТПН редко является непосредственной при-
чиной летального исхода, она является значимым 
фактором риска его развития [207]. В частности, раз-
витие гломерулонефрита в дебюте ГПА существенно 
ухудшает прогноз заболевания в целом (ОР 4,45; 
95% ДИ 1,48‑13,65), в  сочетании со  сниженной 
функцией почек риск летального исхода несколько 
возрастает (ОР 5,1; 95% ДИ 1,59‑10,16) и достигает 
максимума у пациентов, нуждающихся в проведе-
нии ЗПТ (ОР 8,2; 95% ДИ 2,03‑33,11). У пациентов 
с МПА значимое снижение функции почек в дебюте 
заболевания является маркером неблагоприятного 
исхода (ОР 3,69; 95% ДИ 1,006‑13,4) [208, 209]. Сле-
дует помнить, что значимыми факторами, влияю-
щими на выживаемость пациентов с ААВ, являются 
внепочечные проявления, в частности альвеолярное 
кровотечение [210, 211].
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Критерии оценки качества медицинской помощи

№ Критерии качества
Уровень 

убедительности 
рекомендаций

Уровень 
достоверности 
доказательств

1.
Выполнено количественное определение содержания и типирование 
антител к цитоплазме нейтрофилов – АНЦА к протеиназе-3 
и миелопероксидазе методом ИФА

A 1

2. Выполнена компьютерная томография органов грудной полости A 1

3.

При отсутствии противопоказаний выполнена пункционная биопсия 
почки под контролем ультразвукового исследования, проведено 
патолого-анатомическое исследование биопсийного материала, в том 
числе с применением иммуногистохимических методов 

A 2

4.
При отсутствии противопоказаний для индукции ремиссии назначен 
циклофосфамид** или ритуксимаб** в сочетании с глюкокортикоидами

A 1

5.
При нетяжелом АНЦА-ГН у пациентов с непереносимостью 
циклофосфамида** назначен #микофенолата мофетил** в сочетании 
с глюкокортикоидами при отсутствии противопоказаний

A 1

6.
После достижения ремиссии назначена поддерживающая терапия 
ритуксимабом** при отсутствии противопоказаний

A 1

7.
После достижения ремиссии при непереносимости ритуксимаба** 
назначена поддерживающая терапия азатиоприном** при отсутствии 
противопоказаний

А 2

8.
Пациентам, получающим циклофосфамид** или ритуксимаб** назначен 
ко-тримоксазол [сульфаметоксазол+триметоприм]** для профилактики 
инфекции, вызванной Pneumocystis jirovecii 

А 1
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Приложение А2.  
Методология разработки клинических рекомендаций

Инициатором разработки рекомендации являлась Национальная ассоциация нефрологов.
Процесс подготовки рекомендаций состоял из следующих этапов: распределение обязанностей; опреде-

ление в ходе дискуссий наиболее важных для реальной клинической практики областей, которые должны 
покрывать рекомендации; определение частных вопросов для исследования и формулировки рекомендаций; 
разработки приемов поиска доказательной базы; формирование окончательного перечня рекомендаций 
и его структуры. Указания, представленные в настоящих рекомендациях, основаны на выполненном членами 
группы анализе исследований в нефрологии и смежных областях медицины, их систематических обзоров 
и МА, опубликованных до июня 2025 г. включительно. Были учтены и проанализированы международные 
рекомендации по проблеме и их ревизии.

Члены РГ стремились, чтобы каждая рекомендация базировалась на максимально возможных уровнях 
достоверности и убедительности рекомендаций. Тем не менее, РГ сочла необходимым оставить ряд реко-
мендаций, формально имеющих низкий уровень доказательности или основанных на экспертной оценке, 
с учетом многолетнего опыта ведения пациентов соответствующего профиля и того, что эти рекомендации 
могут иметь существенное значение для практической работы.

Для оценки качества и силы рекомендации использовали уровни достоверности доказательств и убеди-
тельности рекомендаций (табл. 1‑3).

Целевая аудитория данных клинических рекомендаций:
1.	 Врач-нефролог.
2.	 Врач-ревматолог.
3.	 Врач-терапевт.
4.	 Врач-терапевт участковый.
5.	 Врач общей практики (семейный врач).

Таблица 1 | Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД)  
для методов диагностики (диагностических вмешательств)

УДД Расшифровка

1 Систематические обзоры исследований с контролем референсным методом или систематический обзор 
рандомизированных клинических исследований с применением мета-анализа

2
Отдельные исследования с контролем референсным методом или отдельные рандомизированные клинические 
исследования и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением рандомизированных 
клинических исследований, с применением мета-анализа

3
Исследования без последовательного контроля референсным методом или исследования с референсным методом, 
не являющимся независимым от исследуемого метода или нерандомизированные сравнительные исследования, в том 
числе когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая

5 Имеется лишь обоснование механизма действия или мнение экспертов

Таблица 2 | Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов профилактики,  
лечения и реабилитации (профилактических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

УДД Расшифровка

1 Систематический обзор РКИ с применением мета-анализа

2 Отдельные РКИ и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением РКИ,  
с применением мета-анализа

3 Нерандомизированные сравнительные исследования, в т.ч. когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая или серии случаев, исследования «случай-контроль»

5 Имеется лишь обоснование механизма действия вмешательства (доклинические исследования) или мнение экспертов
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Таблица 3 | Шкала оценки уровней убедительности рекомендаций (УУР) для методов профилактики, диагностики,  
лечения и реабилитации (профилактических, диагностических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

УУР Расшифровка

A
Сильная рекомендация (все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, все исследования 
имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество, их выводы по интересующим исходам являются 
согласованными)

B
Условная рекомендация (не все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, не все 
исследования имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество и/или их выводы по интересующим 
исходам не являются согласованными)

C
Слабая рекомендация (отсутствие доказательств надлежащего качества (все рассматриваемые критерии 
эффективности (исходы) являются неважными, все исследования имеют низкое методологическое качество и их выводы 
по интересующим исходам не являются согласованными)

Порядок обновления клинических рекомендаций.
Механизм обновления клинических рекомендаций предусматривает их систематическую актуализацию – 

не реже чем один раз в три года, а также при появлении новых данных с позиции доказательной медицины 
по вопросам диагностики, лечения, профилактики и реабилитации конкретных заболеваний, наличии обо-
снованных дополнений/замечаний к ранее утвержденным КР, но не чаще 1 раза в 6 месяцев.
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Приложение А3. Справочные материалы, включая соответствие 
показаний к применению и противопоказаний, способов применения 
и доз лекарственных препаратов, инструкции по применению 
лекарственного препарата

1.	 Побочное действие глюкокортикоидов
Частота развития и выраженность побочных эффектов зависит от длительности применения, величины 
используемой дозы, соблюдения циркадного ритма назначения препарата.
При применении препаратов могут отмечаться следующие побочные эффекты:
– �со стороны эндокринной системы: снижение толерантности к глюкозе, стероидный сахарный диабет или 

манифестация латентного сахарного диабета, угнетение функции надпочечников, синдром Иценко-
Кушинга;

– �со стороны пищеварительной системы: тошнота, рвота, стероидная язва желудка и двенадцатиперстной 
кишки, эрозивный эзофагит, желудочно-кишечные кровотечения, повышение или снижение аппетита;

– �со стороны кожных покровов и слизистых оболочек: замедленное заживление ран, петехии, гипер- или ги-
попигментация кожи, угри, стрии, склонность к развитию пиодермии и кандидозов;

– �со стороны опорно-двигательного аппарата: остеопороз, стероидная миопатия, снижение мышечной массы;
– �обусловленные минералокортикоидной активностью: задержка жидкости и натрия в организме, гипернатри-

емия, гипокалиемический синдром.
Полный перечень представлен в инструкции по применению лекарственного препарата (см. Государственный реестр 
лекарственных средств, http://grls.rosminzdrav.ru).

2.	 Правила приготовления и хранения лекарственного препарата ритуксимаб**
Необходимое количество препарата набирают в асептических условиях и разводят до расчетной концен-
трации (1‑4 мг/мл) в инфузионном флаконе (пакете) с 0,9% раствором хлорида натрия** для инфузий или 
5% раствором декстрозы** (растворы должны быть стерильными и апирогенными). Для перемешивания 
аккуратно переворачивают флакон (пакет) во избежание пенообразования. Перед введением необходимо 
осмотреть раствор на предмет отсутствия посторонних примесей или изменения окраски.
Приготовленный инфузионный раствор физически и химически стабилен в течение 12 часов при ком-
натной температуре или в течение 24 часов при температуре от 2 до 8 °С.
Препарат вводят только внутривенно капельно, через отдельный катетер! Вводить препарат 
внутривенно струйно или болюсно нельзя!
Рекомендуемая начальная скорость первой инфузии 50 мг/час; после первых 30 мин скорость можно 
увеличивать на 50 мг/час каждые 30 мин, доводя до максимальной скорости 400 мг/час.
Последующие инфузии можно начинать со скорости 100 мг/час и увеличивать ее на 100 мг/час каждые 
30 мин до максимальной скорости 400 мг/час.
Детально информация представлена в инструкции по применению лекарственного препарата (см. Государственный 
реестр лекарственных средств, http://grls.rosminzdrav.ru).



	 Н.М. Буланов, Е.В. Захарова, Н.Л. Козловская и соавт.

160  Нефрология и диализ · Т. 27,  № 2  2025

Приложение Б. Алгоритмы действий врача

ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ АНЦА-ГН

Примечания к рисунку:

* Возможно рассмотреть сочетание с 2 инфузиями циклофосфамида**

## Комбинация #микофенолата мофетила** и глюкокортикоидов может быть использована для индукции ремиссии у отдельных пациентов 
с нетяжёлым АНЦА-ГН и в отсутствие тяжелых жизнеугрожающих проявлений ААВ и/или при противопоказаниях к назначению или не-
желательности применения циклофосфамида

а – Выбор между ритуксимабом** и циклофосфамидом** для индукции ремиссии:
•	�ритуксимаб** предпочтительнее – сохранение фертильности, немощные люди, важно щадящее применение глюкокортикоидов, 

иммунофенотип Пр3–АНЦА, непереносимость циклофосфамида**;
•	�циклофосфамид** предпочтительнее – тяжелое поражение почек с уровнем креатинина в сыворотке >354 мкмоль/л и/или быстрыми 

темпами снижения рСКФ.

b – Авакопан предпочтительнее, чем высокодозные ГК в следующих ситуациях:
•	�Пациенты с высоким риском токсичности ГК в анамнезе: сопутствующие заболевания, которые могут ухудшиться из-за ГК; предыдущие 

эпизоды токсичности ГК
•	�Пациенты с высоким риском токсичности ГК на основе высокой кумулятивной дозы ГК из-за тяжести заболевания: большая кумуля-

тивная доза в ходе индукции; рецидивы заболевания; рефрактерность заболевания к терапии
•	�Пациенты с высоким риском терминальной почечной недостаточности: рСКФ в начале лечения <20 мл/мин/1,73 м2; Продолжающаяся 

прогрессия дисфункции почек в ходе лечения

с – Выбор между ритуксимабом** и #азатиоприном** для поддержания ремиссии:
•	�ритуксимаб** предпочтительнее – иммунофенотип Пр3-АНЦА, пожилые/ослабленные пациенты, после рецидива ААВ/АНЦА-ГН, не-

переносимость #азатиоприна**;
•	�#азатиоприн** предпочтительнее – низкий уровень IgG <3 г/л, недоступность/непереносимость ритуксимаба**.

Сокращения: Cr – креатинин сыворотки; АНЦА-ГН – АНЦА-ассоциированный гломерулонефрит, ААВ – АНЦА-ассоциированный васкулит, 
ЦФА – циклофосфамид**; ГК – глюкокортикоиды; РТМ – ритуксимаб**; ММФ – #микофенолата мофетил**; ВВИГ – #иммуноглобулин чело-
веческий нормальный**; АЗА – #азатиоприн**.

Ремиссия

Поддерживающая 
терапия

Оценка эффекта/осложнений 
3-6 мес.

Оценка эффекта/осложнений 
3-6 мес.

Поддерживающая 
терапия

Экспертный 
центр

РТМ*
+

ГК

РТМ*
+

авакопан

ЦФА
+

авакопан

ЦФА + РТМ
+

ГК

ЦФА
+

ГК (авакопан)

+/–
Плазмообмен

ЦФА (ММФ)##

+
ГК

РТМ
+

ГК

РТМ
+

ГК

Азатиоприн
+

ГК

l Конверсия:
РТМ на ЦФА

ЦФА на РТМ или ЦФА+РТМ
ММФ на ЦФА
ММФ на РТМ

l Увеличить: дозы ГК
l Рассмотреть: авакопан

l Конверсия:
ЦФА на РТМ или ЦФА+РТМ

l Увеличить: дозы ГК
l Рассмотреть: авакопан

l Добавить: ВВИГ

Азатиоприн
+

ГК

Экспертный 
центр

РемиссияРефрактерность Рефрактерность

Жизнеугрожающие проявления ААВ
ИЛИ

тяжелый АНЦА-ГН (Cr > 354 ммоль/л и/или ЗПТ)

ААВ без жизнеугрожающих проявлений
И

нетяжелый АНЦА-ГН (Cr ≤ 354 ммоль/л без потребности в ЗПТ)

ААВ/АНЦА-ГН

a

cc

b b b
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Приложение В. Информация для пациента

Системные васкулиты, ассоциированные с антителами к цитоплазме нейтрофилов (АНЦА) – это ау-
тоиммунная болезнь, при которой происходит воспаление и повреждение мелких кровеносных сосудов 
в различных органах. Существует несколько вариантов заболевания, проявления (симптомы) которых от-
личаются. АНЦА-ассоциированные васкулиты – очень редкое заболевание (за год заболевают 1‑2 человека 
из 100.000), а причины его развития до конца не ясны.

У здоровых людей иммунная система способна правильно распознавать чужеродные элементы, попав-
шие в организм, например, бактерии и вирусы, и уничтожать их с помощью специальных клеток и анти-
тел. Аутоиммунные заболевания развиваются из-за сбоя в работе иммунной системы, которая ошибочно 
атакует клетки и ткани собственного тела. При АНЦА-ассоциированных васкулитах особый тип антител, 
АНЦА, взаимодействует с клетками иммунной системы – нейтрофилами, из-за чего они начинают атаковать 
и повреждать стенки мелких кровеносных сосудов (капилляров). Поэтому при АНЦА-ассоциированных 
васкулитах в первую очередь страдают органы, в которых много кровеносных сосудов – почки, легкие, кожа, 
нервная система. Поражение почек при системном васкулите, так называемый АНЦА-ассоциированный 
гломерулонефрит, может в течение некоторого времени не сопровождаться болью или отеками, несмотря 
на высокую активность болезни и быстрое разрушение пораженного органа.

Диагноз АНЦА-ассоциированного васкулита может быть установлен только врачом на основании ре-
зультатов лабораторного и инструментального обследования. Помимо общего анализа крови и общего ана-
лиза мочи, биохимического анализа крови, необходимо выполнить анализ крови на антитела к цитоплазме 
нейтрофилов. Если обследование указывает на поражение почек (появление клеток крови и белка в моче, 
повышение концентрации креатинина в крови), врачи проводят биопсию почки – исследование небольшого 
фрагмента почки, полученного с помощью прокола специальной иглой. Биопсия почки необходима для 
подтверждения диагноза и оценки прогноза заболевания всем пациентам с признаками поражения почек 
при АНЦА-ассоциированном васкулите.

АНЦА-ассоциированные васкулиты не проходят сами по себе без специального лечения. Отказ пациента 
от лечения с большой вероятностью приведет к необратимому повреждению почек, легких и других жиз-
ненно важных органов с развитием почечной и дыхательной недостаточности, а в тяжелых случаях – к смерти 
пациента. Существуют различные подходы к лечению АНЦА-ассоциированных васкулитов, все они направ-
лены на подавление активности иммунной системы, что останавливает повреждение пораженных органов. 
Врачи могут назначать различные сочетания лекарств, чтобы достичь ремиссии заболевания – состояния, 
при котором активность болезни отсутствует. Своевременное начало лечения и разумный выбор препаратов 
позволяют сохранить высокую продолжительность и качество жизни пациентов. Однако следует помнить 
о том, что АНЦА-ассоциированные васкулиты – хроническое заболевание, при котором могут развиваться 
обострения (повторные эпизоды ухудшения) после завершения основной фазы лечения. В связи с этим 
пациентам следует регулярно наблюдаться у лечащего врача-нефролога и не пропускать запланированные 
консультации и обследования, несмотря на хорошее самочувствие.
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Приложение Г. Шкалы оценки, вопросники и другие оценочные 
инструменты состояния пациента, приведенные в клинических 
рекомендациях

1.	 Бирмингемский индекс активности васкулита, версия 3
Название на русском языке: Бирмингемский индекс активности васкулита, версия 3
Оригинальное название: Birmingham vasculitis activity score (BVAS), version 3
Источник (официальный сайт разработчиков, публикация с валидацией): Mukhtyar C. et al. Modification 
and validation of  the Birmingham Vasculitis Activity Score (version 3). // Ann. Rheum. Dis. 2009. Vol. 68, №12. 
P. 1827‑1832.
Тип:
– шкала оценки
– индекс
– вопросник
– другое (уточнить): нет
Назначение: количественная оценка активности системного васкулита по клиническим проявлениям
Содержание (шаблон):

Пациент:	 Дата рождения:	 Сумма баллов:
Врач:	 Дата оценки:	

Отмечайте только пункты, относящиеся к активному васкулиту. 
Если нарушений, относящихся к разделу не выявлено, отметьте 
«Нет»

Если все проявления обусловлены персистирующей 
активностью болезни и не являются новыми, т.е. появились 
раньше, чем за 4 нед. до оценки, то суммируются баллы 
в столбце «персистирующая». При наличии хотя бы одного 
нового проявления или отрицательной динамики по одному 
из них суммируются баллы в столбце «новое проявление/
ухудшение»

Персистирующая  
активность

Новое проявление/ 
ухудшение

1. Общие проявления – максимум баллов 2 3

Миалгия 1 1

Артралгия/артрит 1 1

Лихорадка ≥38°С 2 2

Снижение массы тела на ≥2 кг 2 2

2. Кожные – максимум баллов 3 6

Инфаркты кожи 1 2

Пурпура 1 2

Язвы 1 4

 Гангрена 2 6

Другие проявления кожного васкулита 1 2

3. Слизистые оболочки/орган зрения – максимальный балл 3 6

Язвы на слизистой полости рта 1 2

Генитальные язвы 1 1

Аднексит 2 4

Значимый птоз 2 4

Склерит/эписклерит 1 2

Конъюнктивит/блефарит/кератит 1 1

Затуманенное зрение 2 3

Острая потеря зрения нет 6
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Увеит 2 6

 �Поражение сетчатки (васкулит/тромбоз/ экссудат/
кровоизлияние)

2 6

4. ЛОР-органы – максимальный балл 3 6

Кровянистое отделяемое из носа/ корки/ язвы/ гранулемы 2 4

Синусит 1 2

Подскладочный стеноз 3 6

Кондуктивная тугоухость 1 3

 Нейросенсорная тугоухость 2 6

5. Органы грудной полости – максимальный балл 3 6

Хрипы 1 2

Мягкотканные очаги или полости нет 3

Плевральный выпот/ плеврит 2 4

Инфильтраты 2 4

Эндобронхиальное поражение 2 4

 Массивное кровохарканье/ альвеолярное кровотечение 4 6

 Дыхательная недостаточность 4 6

6. Сердечно-сосудистые – максимальный балл 3 6

Отсутствие пульсации периферических артерий 1 4

Поражение клапанов сердца 2 4

Перикардит 1 3

 Ишемические боли в области сердца 2 4

 Кардиомиопатия 3 6

 Застойная сердечная недостаточность 3 6

7. Органы брюшной полости – максимальный балл 4 9

Перитонит 3 9

Диарея с примесью крови 3 9

 Боли в животе ишемического типа 2 6

8. Почки – максимальный балл 6 12

Артериальная гипертензия 1 4

Протеинурия >1+ 2 4

 Гематурия ≥10 в п/зр 3 6

Креатинин сыворотки 125‑249 мкмоль/л (1,41‑2,82 мг/дл)* 2 4

Креатинин сыворотки 250‑499 мкмоль/л (2,83‑5,64 мг/дл)* 3 6

 Креатинин сыворотки ≥500 мкмоль/л (≥5,66 мг/дл)* 4 8

 �Повышение уровня креатинина на >30% от исходного  
или снижение СКФ на >25% о исходного

нет 6

* Оценивается только при первом осмотре.

9. Нервная система – максимальный балл 6 9

Головная боль 1 1

Менингит 1 3

Органическое нарушение сознания 1 3

Судороги (не связанные с повышением давления) 3 9

 Цереброваскулярная катастрофа 3 9

 Поражение спинного мозга 3 9

 Поражение черепно-мозговых нервов 3 6

Сенсорная полинейропатия 3 6

 Множественный мононеврит 3 9

10. Прочее нет нет

 Тяжелые поражения.
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Ключ (интерпретация): значение BVAS, равное нулю (0) соответствует ремиссии заболевания. Значение BVAS >0 отражает 
активность АНЦА-ассоциированного васкулита. Более высокие значения BVAS отражают высокую активность заболевания. 
Проявления, обозначенные как тяжелые, требуют особого внимания врача, поскольку могут в существенной степени определять 
прогноз заболевания.

Пояснения:

•	� При первой оценке BVAS отметьте все проявления заболевания у пациента, которые нельзя объяснить другими причинами (напри-
мер, нежелательными явлениями терапии лекарственными препаратами), кроме активности АНЦА-ассоциированного васкулита как 
«новое проявление/ухудшение».

•	� При повторной оценке BVAS в динамике при наличии хотя бы одного нового проявления, появившегося в течение 4 предшествующих 
недель, или отрицательной динамики по одному из проявлений в течение 4 предшествующих недель, суммируются баллы в столбце 
«новое проявление/ухудшение».

•	� При повторной оценке BVAS в динамике, если все проявления обусловлены персистирующей активностью болезни и не являются 
новыми, т.е. появились в период 4‑12 нед. (до 3 мес.) до оценки, а выраженность их не нарастает, то суммируются баллы в столбце 
«персистирующая активность».

•	� При повторной оценке BVAS в динамике проявления, которые сохраняются у пациента в течение более чем 3 мес. и не ухудшаются, 
расцениваются как повреждение и не учитываются.

Если сумма баллов в каком-либо из разделов превышает максимальный балл, указанный в первой строке раздела, то в общем счете 
учитывается максимальный балл раздела. Например, если у пациента с впервые выявленным поражением почек сумма баллов в разделе 
«8. Почки» составляет 16, что превышает максимально возможный балл за этот раздел (12), то в общую сумму баллов при подсчете значения 
BVAS следует добавить не 16 баллов, а 12.

2.	 Индекс повреждения при васкулите
Название на русском языке: Индекс повреждения при васкулите
Оригинальное название: Vasculitis Damage Index (VDI)
Источник (официальный сайт разработчиков, публикация с валидацией): Exley AR, et al. Development 
and initial validation of  the Vasculitis Damage Index for the standardized clinical assessment of  damage in the 
systemic vasculitides. // Arthritis. Rheum. 1997. Vol. 40, P. 371‑380.
Тип:
– шкала оценки
– индекс
– вопросник
– другое (уточнить):
Назначение: количественная оценка накопления необратимых изменений органов и тканей вследствие 
активности системного васкулита или проводимого лечения
Содержание (шаблон):

Пациент: 
Врач:

Дата рождения: 
Дата оценки:

Сумма баллов:

Нет Да

1. Скелетно-мышечные

Выраженная мышечная атрофия или слабость

Деформирующий/эрозивный артрит

Остеопороз/компрессионный перелом позвонка

Асептический некроз

Остеомиелит

2. Кожа/слизистые оболочки

Алопеция

Язвенные дефекты кожных покровов

Язвы на слизистых

3. Орган зрения

Катаракта

Изменения сетчатки

Атрофия зрительного нерва

Нарушение зрения/диплопия
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Слепота

Деструкция стенок орбиты

4. ЛОР-органы

Потеря слуха

Заложенность носа/ отделяемое из носа/ корки

Перфорация носовой перегородки/ деформация спинки носа

Хронический синусит/ рентгенологические изменения

Подскладочный стеноз

5. Легкие

Легочная гипертензия

Легочный фиброз

Инфаркт легкого

Фиброз плевры

Хроническая астма

Хроническая одышка

Дыхательная недостаточность

6. Сердечно-сосудистая система

Стенокардия/ангиопластика

Инфаркт миокарда

7. Поражение периферических сосудов

Отсутствие пульсации периферической артерии конечности

Второй эпизод отсутствия пульсации периферической артерии конечности

Стеноз крупного сосуда

Перемежающаяся хромота >3 мес.

Малая потеря тканей

Крупная потеря тканей

Осложненный венозный тромбоз

8. Желудочно-кишечный тракт

Инфаркт кишки/резекция

Мезентериальная недостаточность/панкреатит

Хронический перитонит

Стриктура пищевода/операция

9. Почки

Снижение СКФ/рСКФ на ≥50% от исходной

Протеинурия ≥0,5 г/сут

Терминальная почечная недостаточность

10. Нервная система

Когнитивные нарушения

Психоз

Судороги

Цереброваскулярная катастрофа

Поражение черепно-мозговых нервов

Полинейропатия

Поперечный миелит

11. Прочие

Нарушение функции половых желез

Миелосупрессия

Сахарный диабет

Химический цистит

Онкологическое заболевание

Иное
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Ключ (интерпретация): увеличение суммарного балла VDI с течением времени указывает на накопление далеко зашедших и/или необ-
ратимых изменений органов вследствие повреждения их рамках АНЦА-ассоциированного васкулита, развития осложнений заболевания 
или его лечения.

Пояснения: при заполнении следует учитывать лишь проявления, которые развились после дебюта системного васкулита и сохраня-
ются ≥3 мес. За каждый пункт начисляется один балл. В отличие от индекса BVAS следует учитывать не только проявления, развившиеся 
вследствие активности заболевания, но и нежелательные явления терапии. Величина индекса в динамике может лишь увеличиваться или 
оставаться прежней, но не снижаться (все изменения расцениваются как перманентные).


