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Вивчення етіології, патогенезу та можливос-
тей лікування системних васкулітів залишається 
актуальною   проблемою   для   сучасної   меди-
цини.   З   цими   захворюваннями зустрічаються 
лікарі різних спеціальностей, але, на жаль, дово-
лі часто пізно їх діагностуються. Попри досягну-
ті успіхи у вивченні етіології та клінічних особли-
востей системних васкулітів, їх імуногенетична 
та імунопатогенетична основа розвитку та під-
ходи до попередження ускладнень залишаються 
ще недостатньо вивченими [3]. На сьогоднішній 
день не викликає сумнівів той факт, що роль ві-
русів в розвитку системних васкулітів відносять-
ся до однієї з провідних [4]. 

До найбільш поширених тригерів розвитку 
системної аутоімунної патології належать: віру-
си гепатитів та простого герпесу 1 та 2 типу, гер-
песи людини 6, 7 та 8-го типів, герпесзостер, ві-
рус Епштейна-Барр, респіраторний синцитіаль-
ний вірус, цитомегаловірус, вірус імунодефіциту 
людини, парвовірус В19, пікорнавірус тощо [6]. 

Тому, враховуючи актуальність теми, метою 
нашого дослідження був аналіз літературних 
та власних результатів дослідження стосовно 
причинно-залежних асоціацій інфікування паці-
єнтів агресивними до ендотелію судин вірусами 
й частотою розвитку системних васкулітів, тяж-
кістю та клініко-імунологічними особливостями 
їх перебігу.

Системні васкуліти – це група гетероген-
них хвороб (синдромів), які характеризуються 
запаленням і ураженням кровоносних судин із 
звуженням їх просвіту, можливою облітераці-
єю та розвитком ішемії тканин. Види васкулітів 
можуть бути найрізноманітнішими за етіологією 
(первинні та вторинні), локалізацією (місцеві та 
генералізовані) та перебігом (швидкоплинні, 
рецидивуючі та хронічні) [4,11,13].

 Системні васкуліти не належать до рідкісних 
захворювань. Поширення їх щорічно прогресив-
но збільшується, про що свідчать епідеміологічні 
дослідження. Поширення окремих видів первин-
них системних васкулітів  істотно відрізняється 
залежно від національної належності, статі і віку 
пацієнтів [15].  Аналізуючи взаємодію інфекцій-
ного агенту і організму людини, необхідно за-
значити, що системні васкуліти розвиваються 
часто (від 5,0 до 35 %).  Ймовірно, що особлива 
генетично детермінована імунологічна відповідь 
організму на той чи інший збудник, тропність 

інфекційного агенту до певних тканин, гемоди-
намічні особливості органу-мішені за умов сис-
темних васкулітів відіграють важливу роль в ура-
женні клітин-«мішеней». Патогенез системних 
васкулітів є комплексним, включає безліч ме-
ханізмів, залишаючись недостатньо вивченим. 
При різних системних васкулітах  роль імунної 
відповіді в судинному ураженні варіабельна.

По-новому дозволяють оцінити патогенез 
системних васкулітів сучасні дані про участь 
імунних комплексів; антинейтрофільних цито-
плазматичних антитіл, зокрема протеїназних і 
мієлопероксидазних; вазозалежних селектинів 
та інтегринів, низки цитокінів; стану ендотелію, 
як центральної “мішені” ураження та регулято-
ра проліферативних, а також гемокоагуляційних  
ускладнень [3,4,9].

На даний час визначені наступні основні 
механізми та фактори  розвитку системних 
васкулітів:1) формування патогенних імунних 
комплексів, їх  перехід у судинну стінку, відкла-
дення імунних комплексів in situ; 2) утворення 
аутоантитіл до антинейтрофільних цитоплазма-
тичних антитіл  з адгезією активованих до ендо-
теліоцитів нейтрофілів; 3) формування аутоан-
титіл до антигенів клітин стінок судин; 4) імунні 
реакції, опосередковані Т-лімфоцитами; 5) ак-
тивація системи адгезивних молекул; 6) розви-
ток цитокінового дисбалансу; 7) вплив ядерних 
транскрипційних факторів у формуванні патоло-
гії [3].

Поряд з перерахованими фундаментальними 
механізмами щодо розвитку, становлення і про-
гресування системних васкулітів важливу роль 
відіграють також: безпосередній вплив різних ін-
фекційних агентів на судинну стінку; різноманітні 
локальні і системні ефекти вивільнених запаль-
них медіаторів і цитокінів; коагуляційні та фібри-
нолітичні порушення; дизрегуляція вазодилятації 
та вазоконстрикції; оксидантні та антиоксидант-
ні порушення; процеси взаємодії ендотеліаль-
них клітин і лейкоцитів з вивільненням широкого 
спектру переформованих і знову синтезованих  
адгезивних молекул [4]. 

Мікроскопічний поліангіїт, гранульоматозВе-
генера, синдром Чардж-Стросса–основні форми 
васкулітів, які пов’язані з антинейтрофільними 
цитоплазматичними антитілами. Ці васкуліти ві-
домі під загальною назвою – антинейтрофільно-
цитоплазматично-асоційовані васкуліти [1,13]. 
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Враховуючи розмір уражених кровоносних су-
дин, вказані васкуліти класифікують як васку-
літи малих та середніх кровоносних судин. До 
типових характерних особливостей цих васку-
літів належать включення імунних комплексів 
на рівнях, достатніх для їх виявлення у запа-
лених кровоносних судинах. Звідси й їх назва 
– «васкуліти з низькою імунністю». Залежно від 
ступеня залучення судин, хвороба може уража-
ти не лише кілька органів, а й один певний ор-
ган. Прояви васкулітів залежать від уражених 
органів-мішеней і тому не мають чітких харак-
теристик. Можуть переважати такі симптоми як 
втома, гарячка та втрата ваги. При цьому, час-
то спостерігаються зміни шкірних покривів, такі 
як пурпура, що пальпується, виразкування та 
багатоформна еритема. Усі антинейтрофільно-
цитоплазматично асоційовані васкуліти можуть 
перебігати з легенево-нирковим синдромом 
[15].

Мікроскопічний поліангіїт (МПА) – це процес, 
для якого характерно: 1) некротизуючий васку-
літ з незначною кількістю імунних відкладень; 
2) ураження малих судин (капіляри, венули чи 
артеріоли) з можливим ураженням артерій се-
реднього калібру;  3) тропність до тканини нирок 
(з розвитком гломерулонефриту) та легень (з 
розвитком легеневого капіляриту) [8]. Клінічно 
характерні також симптоми загальної інтокси-
кації та утворення пальпованої пурпури на шкірі 
[8,11]. МПА раніше вважали окремою формою 
нодозного поліартеріїту.

Гранульоматоз Вегенера (ГВ) – це грану-
льоматозне запалення малих, а в деяких ви-
падках середніх кровоносних судин. Хвороба, 
як правило, супроводжується симптомами ура-
ження верхніх дихальних шляхів, легенів та ни-
рок. Однак, можуть уражатися й інші органи. У 
випадку локалізованої хвороби,гранульомато
зВегенераманіфестує як хронічний синусит з 
кров'янистими виділеннями з носа, змішаних з 
кірками. За умов дисемінованої хвороби можуть 
спостерігатися різноманітні легеневі симптоми 
[7]. У такому випадку ГВ може бути подібним до 
туберкульозу, особливо при рентгенологічному 
дослідженні. У більше, ніж у 70% пацієнтів спо-
стерігається ураження нирок у вигляді швидко 
прогресуючого гломерулонефриту [7,14], що 
може призвести до незворотної дисфункції ни-
рок. У результаті ураження кровоноснихсудин, 
що постачають кров до периферичнихнервів, 
може розвинутись мононеврит із супутнім па-
ралічом та розладами чутливості. Запалення 
ока (у більшості випадків, епісклерит) може за-
грожувати втратою гостроти зору [6,14]. Відомі 
також випадки ураження передміхурової зало-
зи та мозкових оболонок. Частою ознакою при 
гранульома тозі Вегенера є ураження скелетних 
м’язів, нервової системи та [7]. G. GodmaniJ. 

Churg (1954) виділили три ознаки ГВ: 1) некро-
тичні гранульоми у верхніх і/або нижніх відділах 
респіраторного каналу; 2) некротизуючий васку-
літ, що уражає артерії чи вени; 3) сегментарний 
гломерулонефрит, асоційований  із некрозом і 
тромбозом петель капілярів з гранульоматозни-
ми змінами чи без них. ГВ розглядають в якості 
найбільш загальної форми системного некроти-
зуючого васкуліту [1,4,11].

Для синдрому Чардж-Стросса (СЧС) най-
більш характерними є наступні ознаки: гарячка, 
гіпереозинофілія, серцева недостатність, ура-
ження нирок, периферична нейропатія [4]. На 
Конференції з узгодження номенклатури сис-
темних васкулітів у Чеппел-Хілл (США,1994) 
СЧС охарактеризовано як гранульоматозне за-
палення із залученням в патологічний процес 
респіраторного каналу з розвитком некротизу-
ючого васкуліту судин дрібного та середнього 
розмірів, асоційованого з бронхіальною астмою 
та еозинофілією [8,11]. Виділяють три фази СЧС: 
1) продромальна фаза, яка характеризується 
присутністю алергічної хвороби тривалістю від 
кількох місяців до кількох років (частіше брон-
хіальна астма або алергічний риносинусит, по-
ліноз); 2) фаза тканинної інфільтрації, під час 
якої на тлі значної еозинофілії спостерігається 
еозинофільна інфільтрація легенів, шлунково-
кишкового каналу та інших органів; 3) фаза вас-
куліту, протягом якої системний некротизуючий 
васкуліт уражає багато органів (серце, легені, 
периферичні нерви, шкіра тощо) [4]. У анамне-
зі хвороби майже завжди (у 90% випадків) СЧС 
маніфестує проявами алергічної бронхіальної 
астми. Окрім цього, на ранніх стадіях хвороби 
можливі прояви риносинуситу з формуванням 
поліпів та хронізацією процесу [1,4,10]. Можуть 
також спостерігатися системні прояви, такі як 
синусит та множинний мононеврит. Еозинофілія 
присутня не завжди, хоча є типовою лаборатор-
ною ознакою [10]. Радіологічні дані вказують на 
транзиторні мігруючі легеневі інфільтрати. По-
рівняно із артеріїтами великого та середнього 
розміру судин, для яких характерно незначна 
кількість системних і органних порушень, васку-
літи дрібних судин пов’язані з великою кількістю 
органних розладів, у тому числі з загрозливими 
ураженнями життєво важливих органів (легенів 
або нирок).

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ.

Протягом 12-ти років (2002-2013 рр.) на ка-
федрі клінічної імунології та алергології Львів-
ського національного медичного університету 
імені Данила Галицького (ЛНМУ) було прокон-
сультовано 50 хворих на АНЦА-асоціойвані вас-
куліти; з яких 35 (70,0%) – хворі на  синдром 
Чардж-Стросса, 10 (20,0%) – на гранульоматоз-
Вегенера та 5 (10,0%) – на мікроскопічний по-
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ліангіїт.
На всіх хворих були заповнені протоколи 

«Карта імунологічного спостереження пацієн-
тів», розроблені та затверджені на кафедрі клі-
нічної імунології та алергології ЛНМУ імені Да-
нила Галицького для комп’ютерної бази обліку 
хворих на системні аутоімунні та алергічні хво-
роби.

Для диференційної діагностики системних 
васкулітів використовували критерії Американ-
ської колегії ревматологів [145,197], настанову 
«Номенклатура, класифікація, критерії діагнос-
тики та програми лікування ревматичних хво-
роб» під ред. член-кор. АМН України, проф.. 
В.М. Коваленка, проф. Н.М. Шуби (2004р.), а 
також останні класифікаційні критерії, запропо-
новані європейською асоціацією ревматологів 
(EULAR 2012) [11]. Для підтвердження основно-
го та наявності супутнього діагнозу, цим хворим 
проводились клінічні обстеження, лабораторні, 
інструментальні, імунологічні та морфологічні 
дослідження. Клінічні методи включали – де-
тальний імунологічний, генетичний, алерголо-
гічний, епідеміологічний анамнези, розгорнутий 
анамнез життя, загальний огляд органів та сис-
тем; лабораторні методи дослідження - загаль-
ний аналіз крові з лейкограмою, печінкові проби, 
протеїнограма, ревмопроби, коагулограма та 
загальний аналіз сечі. Лабораторні імунологічні 
обстеження включали дослідження показників 
основних ланок імунної системи: лімфоцитарної 
(експресія диференційних антигенів на мемб-
ранах лімфоцитів та їх функціональну здатність 
щодо експресії ранніх та пізніх активізаційних 
маркерів); факторів гуморального імунітету (ци-
токіни,  загальної комплементарної активності 
сироватки, циркулюючі імунні комплекси, за-
гальний сироватковий IgE, антимієлоперокси-
дазні антитіла).

Для визначення можливих причинних фак-
торів системних васкулітів здійснювали дослі-
дження специфічних антитіл до вірусу Епштейна-
Барр (IgG та  IgM VCA, IgG EBNA), цитомегалові-
русу (IgG), вірусу герпесу людини 6 типу (IgG). 
Дослідження виконували на імуноферментному 
аналізаторі SUNRISE (Австрія). Матеріалом до-
слідження служила сироватка крові пацієнтів. 
Методом полімеразної ланцюгової реакції здій-
снювали верифікацію Епштейна-Барр вірусу 
(EBV), цитомегаловірусу (CMV), вірусу герпесу 
людини 6 типу (HHV6). Дослідження ПЛР про-
водили на діагностикумах «AmpliSens» (Росія) 
при використанні «RotorGeen 6000» (Corbett 
Research, Австралія). Матеріалом досліджен-
ня служили зішкряби слизової задньої стінки 
глотки, кров, слина. Визначення загального IgЕ 
проводили за допомогою методу твердофазно-
го імуноферментного аналізу на тест-системах 
«ИФА - общий IgЕ» («Вектор Бест», Росія). Вимі-

рювання концентрації загального IgЕ проводили 
на імуноферментному аналізаторі SUNRISE (Ав-
стрія). Кількісне визначенняTNF-  здійснювали 
на автоматичному аналізаторі IMMULITE 1000 
(DPC, 2005, США) на тест-системах Siemens 
IMMULITE TNF-  (REF LKNF1, LOT 0172, США). 
Визначення концентрації перинуклеарних 
антинейтрофільно-цитоплазматичних антитіл 
(пАНЦА)в  сироватцікрові проводили за допо-
могою методу імуноферментного аналізу згід-
но методичних рекомендацій, що додаються до 
стандартних наборів реактивів «ANCAscreen»,    
(«ORGenTecGmbH», Німеччина). Визначення 
концентрації інтерлейкінів ІЛ-2, ІЛ-4, ІЛ-5, ІЛ-10 
в сироватцікрові проводили за допомогою ме-
тоду імуноферментного аналізу згідно методич-
них рекомендацій, що додаються до стандарт-
них наборів реактивів „IL-2”, „IL-4”, „IL-5” та „IL-
10”,    („Diaclone”, Франція).

Популяційний і субпопуляційний склад лім-
фоцитів досліджували на проточному цитофлю-
ориметрі FACS Calibur «BektonDickenson» (США) 
з використанням моноклональних антитіл. Кон-
центрацію циркулюючих імунних комплексів 
(ЦІК) визначали за допомогою методу селектив-
ної преципітації імунних комплексів у присутнос-
ті поліетиленгліколю з подальшим  визначенням 
концентрації білка в преципітаті за допомогою 
модифікованої методики. 

Інструментальні дослідження проводились 
за клінічними показами: Х-променеві, магнітно-
ядерний резонанс, ендоскопічні, ЕКГ та ультраз-
вукові, цитологічні дослідження біоптату шкіри 
тощо. Ці дослідження проводились з метою ве-
рифікації діагнозу, уточнення функціонального 
стану органів і систем та виявлення ускладнень 
основного захворювання і супутньої патології. 
Контрольну групу становили 36 практично здо-
рових осіб відповідного віку та статі.

Математична обробка даних проведена з ви-
користанням програм «MiсrosoftExcel», «SPSS» 
та «StatisticaforWindows 6.0», використовуючи 
критерій Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ

Серед 35-и хворих на CЧС у сироватці 14 
(40%) осіб виявлений підвищений рівень IgG до 
цитомегаловірусу (CMV) в асоціації з репліка-
тивною активністю вірусу герпесу людини 6 типу 
(HHV6) та Епштейн-Барр (EBV), яка була вста-
новлена на основі верифікації ДНК цих вірусів у 
крові та зішкрябах слизової ротоглотки. До осо-
бливостей клінічного перебігу СЧС у цих хворих 
відносились: рецидивуючий поліпозний рино-
синусит, макуло-папульозні висипання на шкірі 
гомілок і передпліччя, часті рецидиви бронхіаль-
ної астми. У сироватці 13 (37,1%) хворих на СЧС 
виявлені підвищені  (в 5-10 разів більше контр-
ольних величин) рівні специфічних IgG до VCA та 
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EBNA EBV на тлі активної реплікації HHV6 (ДНК 
«+» у зішкрябах слизової ротоглотки). Клінічний 
перебіг СЧС при цьому характеризувався час-
торецидивуючим алергічним риносинуситом, 
причиною якого були кліщі домашнього пилу; 
еритематозним характером шкірних висипань; 
приступами бронхіальної астми переважно у 
весняний період, що асоціювалось з сенсибілі-
зацією до пилку берези, тополі та вільхи. Полі-
позний риносинусит діагностувався нечасто.

У всіх хворих на СЧС виявлений підви-
щений рівень загального сироваткового IgE 
(561,0±112,0 МО/мл), підвищена концентрація 
ЦІК на тлі гіпокомплементемії у 30 (85,7%) па-
цієнтів; стійка еозинофілія – у 21 (60,0%) хво-
рого (легкого ступеня тяжкості (1,1±0,3 Г/л) 
– у  12 хворих, середнього ступеня тяжкості 
(2,3±0,9Г/л) – у 9 пацієнтів).

Що стосується специфічних імунологіч-
них змін, які були притаманні цій групі хво-
рих, було виявлено вірогідне зниження CD8+-
лімфоцитів, CD4+/CD25+-клітин, зниження рівня 
ІЛ-10, тенденцію до підвищення CD4+- та CD22+-
лімфоцитів, збільшення рівня ІЛ-2, ІЛ-4, ІЛ-5 на 
тлі підвищеного титру пАНЦА (ауто антитіл до 
антигену мієлопероксидази) – у 31 (88,6%) хво-
рих. Таким чином, у 27 (77,1%) хворих на СЧС 
тригерами розвитку васкуліту виступали гер-
песвіруси, в першу чергу EBV та HHV6, хоча не 
можна виключати первинну роль CMV. Встанов-
лено, що в розвитку СЧС домінували антитіло-
опосередкована цитотоксичність, гіперімуно-
комплексемія, АНЦА- та цитокін-асоціойвані 
механізми, які впливали на формування відпо-
відних  клініко-імунологічних особливостейпе-
ребігу хвороби.

На основі серологічних (специфічних IgG) та 
молекулярно-генетичних досліджень (виявлен-
ня ДНК вірусів у крові, слині, зішкрябах слизової 
ротоглотки) у 6 (60,0%) хворих на ГВ верифіко-
вана реплікативна активність HHV6 і EBV на тлі 
хронічної персистенції CMV. До особливостей 
клінічного перебігу ГВ належали: викривлен-
ня носової перегородки через деструктивно-
некротичні зміни; гнійно-кров’янисті виділен-
ня з носа; часторецидивуючі виразки слизової 
ротової порожнини; часті рецидиви гломеру-
лонефриту, двобічні інтерстиціальні пневмонії.  
Результати імунологічних досліджень вказува-
ли, що в усіх хворих був підвищений вміст ЦІК 
на тлі гіпокомплементемії; вірогідне підвищення 
загального сироваткового IgE (267,0±87,0 МО/
мл), титру антинуклеарних і антинейтрофільно-
цитоплазматичних антитіл (ауто антитіл до ан-
тигену протеїнази-3). Що стосується популя-
ційного та субпопуляційного складу лімфоцитів, 
він вірогідно не відрізнявся від показників осіб 
контрольної групи . Винятком було різке знижен-
ня числа регуляторних CD4+/CD25+-лімфоцитів 

на тлі підвищеної концентрації ІЛ-2 та ФНП- . Та-
ким чином, у 60,0% хворих на ГА виявлена реплі-
кативна активність EBVта HHV6 на тлі хронічної 
персистемнції CMV. Клінічно ураження слизових 
домінували над ураженням шкіри на тлі орган-
ного пошкодження нирок і легенів. Щодо імуно-
залежних механізмів – домінували гіперімуно-
комплексний та АНЦА-асоційований.

Серед 5 хворих на МПА виявлена  реплікатив-
на активність EBV  у двох (40,0%) пацієнтів (ДНК 
«+» у крові, слині, зішкрябах слизової ротоглот-
ки), одного хворого (20,0%) – HHV6 (ДНК «+» у зі-
шкрябах слизової ротоглотки), та у двох (40,0%) 
одночасна реплікація HHV6 і EBV. У всіх хворих 
виявлені підвищені рівні специфічних IgG CMV 
на тлі відсутності реплікації цього вірусу.  Клініч-
ний перебіг МПА характеризувався мігруючими 
артралгіями та міалгіями; еритематозними  та 
геморагічними висипаннями на шкірі гомілок та 
передпліччя;  довготривалим кровохарканням 
через деструктивні пошкодження легень.

Результати імунологічних досліджень вка-
зували, що лише в двох (40,0%) хворих була 
виявлена гіперімунокомплексемія, в чотирьох 
(80,0%) – гіпокомплементемія, а підвищений рі-
вень загального сироваткового IgE (198,0±47,0 
МО/мл) – у 4 (40,0%) хворих.  Інші імунологічні 
зміни характеризувались вірогідним підвищен-
ням титру антинуклеарних і антинейтрофільно-
цитоплазматичних антитіл у 60,0% пацієнтів, 
різким зниженням числа регуляторних CD4+/
CD25+-лімфоцитів на тлі вірогідного підвищення 
кількості  CD22+-, активованих CD25+- і CD71+-
лімфоцитів, рівнів ІЛ-2, ІЛ-4 та ФНП- . Таким 
чином, причиною розвитку МПА виявились та-
кож EBVта HHV6 на тлі хронічної персистенції 
CMV. У формуванні цього васкуліту домінуючи-
ми імунозалежними механізмами були АНЦА-
асоційована та  антитіло-залежна цитотоксич-
ність на тлі різко зниженої активності регулятор-
них механізмів.

ОБГОВОРЕННЯ

Підсумовуючи отримані результати обсте-
ження дані хворих на АНЦА-асоційовані сис-
темні васкуліти, необхідно звернути увагу, що в 
розвитку синдрому Чардж-Стросса домінують 
антитіло опосередкована цитотоксичність, гі-
перімунокомплексемія, АНЦА-опосередкована 
(ауто антитіла до мієлопероксидази) та цитокін-
асоційовані механізми.  Основними пусковими 
етіологічними чинниками дебюту СЧС є репліка-
ція HHV6 та EBV з виявленням ДНК цих вірусів у 
сироватці крові та зішкрябах слизової ротоглот-
ки, а також гіперсенсибілізація до кліщів домаш-
нього пилу. Специфічні імунологічні зміни, які 
притаманні цій групі хворих, характеризувались 
зниженням Т-цитотоксичних лімфоцитів та регу-
ляторних клітин та їх цитокінів (ІЛ-10), тенденці-
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єю до активації гуморальних механізмів та відпо-
відних інтерлейкінів – ІЛ-2, ІЛ-4, ІЛ-5. Анамнес-
тично та клінічно все це асоціювало з тривалою 
стійкою еозинофілією, рецидивуючими поліпо-
зами носа, частими загостреннями бронхіаль-
ної астми та активними макуло-папульозними 
висипаннями на шкірі гомілок та передпліччя.

У той же час, для гранульоматозу Вегенера 
більш характерним був гіперімунокомлексний 
та АНЦА-асоційований механізми ушкоджен-
ня біоструктур на тлі вірогідного підвищення 
титру антинуклеарних і антинейтрофільно-
цитоплазматичних антитіл (аутоантитіл до анти-
гену протеїнази-3). У більшості (60,0%) хворих 
було зафіксовано реплікацію HHV6 та EBV у си-
роватці крові, слині та зішкрябах слизової рото 
глотки також на тлі хронічної персистенції CMV. 
У хворих виявлено різке зниження регуляторних 
CD4+/CD25+-лімфоцитів та вірогідне підвищен-
ня концентрації прозапальних цитокінів ІЛ-2 та 
ФНП- . Клінічно зафіксовано гнійно-кров’янисті 
виділення з носа із формуванням деструктивно-
некротичних змін носової перегородки, активні 
часто рецидивуючі виразки слизової порожнини 
рота, гломерулонефрити і двохсторонні інтер-
стиціальні пневмонії. У 3 (60,0%) хворих на МПА 
було зафіксовано факт реплікації EBV у сироват-
ці крові, слині та зішкрябах слизової ротоглотки, 
а також хронічної персистенції CMV- та HHV6-
інфекцій на тлі підвищення титру антинукле-
арних і антинейтрофільно-цитоплазматичних 
антитіл, різкого зниження числа регуляторних 
лімфоцитів та вірогідного підвищення кількості  
В-лімфоцитів та активованих лімфоцитів на тлі 
гіперпродукції прозапальних цитокінів ІЛ-2, ІЛ-4 
та ФНП- . Серед клінічних проявів домінували 
мігруючі артралгії, міалгії, гарячка на початку 
захворювання, еритематозні  та геморагічні ви-
сипання на шкірі гомілок та передплічь, деструк-
тивні ушкодження легень. 

Таким чином, у всіх хворих на мікроско-
пічний поліангіїт, у 77,1% хворих на синдром 
Чардж-Строоса та в 60,0% хворих на грану-
льоматоз Вегенера виявлена реплікативна ак-
тивність Епштейн-Барр вірусу та вірусу герпе-
су людини 6 типу на тлі хронічної персистенції 
цитомегаловірусу. Які віруси з групи герпес-
вірусів стали причиною маніфестації цих вас-
кулітів достеменно невідомо. Можливо це був 
CMV, який сприяв розвитку імунодефіцитних 
порушень, на тлі яких активно почали репліку-
вати EBV та HHV6. А можливо навпаки: на тлі 
реплікації останніх відбулося інфікування CMV, 
який залишився в хронічному персистентному 
стані. Дискутабельність цього фактору потре-
бує подальших досліджень з визначенням три-
валості хвороби, вивчення авідності, афінності 
антитіл та інших більш глибинних імунологічних 
досліджень.

ВИСНОВКИ

Аналізуючи отримані результати можна зро-
бити наступні висновки:

Причинними факторами розвитку АНЦА-1. 
асоційованих васкулітів є герпесвіруси, в 
першу чергу Епштейн-Барр вірус, вірусгер-
песу людини 6 типу та цитомегаловірус. 
До домінуючих імунозалежних механізмів 2. 
розвитку АНЦА-асоційованих васкулітів гер-
песвірусного ґенезу належать антитілоза-
лежний цитотоксичний, АНЦА-асоційований, 
гіперімунокомплексний та IgE-залежний.
У всіх хворих з АНЦА-асоційованими васку-3. 
літами встановлено значне порушення регу-
ляторних механізмів імунної відповіді на що 
вказує значне зниження числа CD4+/CD25+-
лімфоцитів, що посилює аутоімунні та IgE-
залежні деструктивні процеси в тканинах і 
органах хворих.
Клінічно АНЦА-асоціовані васкуліти герпес-4. 
вірусного ґенезу характеризуються проява-
ми активного кутаного синдрому (синдром 
Чардж-Стросса та мікроскопічний поліан-
гіїт), ураженням слизових (гранульоматоз 
Вегенера, синдром Чардж-Стросса), про-
явами IgE-залежних хвороб (бронхіальна 
астма, алергічний риносинусит при синдромі 
Чардж-Стросса), полі органними ураження-
ми частіше легень та нирок (синдром Чардж-
Стросса, мікроскопічний поліангіїт, грану-
льоматоз Вегенера).
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РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО И 

ИММУНОЛОГИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ АНЦА-

АССОЦИИРОВАННЫХ СИСТЕМНИХ ВАСКУЛИТОВ 

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ПРИЧИННОГО ФАКТОРА

Лищук-Якимович К.А.

Львовскийнациональныймедицынский університет 
имени Данила Галицкого

Изучение ассоциации наиболее распростра-
ненных и агрессивных вирусов к эндотелию сосудов 
и иммунокомпетентныхклеток с частотой развития 
АНЦА – ассоциированных системних васкулитов, 
тяжестью их течения и клинико – иммунологиче-
скими особенностями стало целью этой работы. 
В течение 12 - ти лет было проконсультировано 50 
больных системними васкулитами: среди них 35 
больных синдромом Чардж - Стросса, 10 больных 
гранулематозом Вегенера и 5 больных микроскопи-
ческим полиангиитом. Суммируя данные больных 
АНЦА –ассоциированными васкулитами, следует 
обратить внимание, что в развитии большинста из 
них доминируют антителоопосредованная цито-
токсичность, гиперимунокомплексемия, АНЦА- и 
цитокин-опосредованныемеханизмы. Основными 
пусковыми этиологическими факторами дебюта яв-
ляется репликация HHV6, EBV на фоне хронической 
персистенции CMV, а также гиперсенсибилизация к 
клещам домашней пыли. 

Специфические иммунологические изменения 
характеризувались снижением числа CD8+- лимфо-
цитов, регуляторних CD4+/CD25+ - клеток, снижени-
ем уровня ИЛ - 10, тенденцией к повышению CD4+ 
- и CD22+ - лимфоцитов, уровня ИЛ -2, ИЛ -4, ИЛ -5.  
Анамнестически и клинически все это ассоциирова-
лось с длительной  стойкой эозинофилией, рециди-
вирующим полипозом носа, частими обострениями 
бронхиальной астмы и активной макулопапулезной 
сыпью на коже (в случаях синдрома Чардж-Стросса); 
формированием деструктивно – некротических изме-
нений носовой перегородки, часто рецидивирующими 
язвами слизистой полости рта, гломерулонефритами 
и двусторонними интерстициальными воспалениями 
легких (в слычаях гранулематоза Вегенера). У боль-
ных микроскопическим полиангиитом в развитии МПА 
активно проявляються антитело – опосредованная до-
минировали мигрирующие артралгии, миалгии, лихо-
радка, эритематозные и геморрагические высыпания 
на коже, деструктивне повреждения легких.

SUMMARY

CLINICAL AND IMMUNOLOGICAL FEATURES 

OFANCA-ASSOCIATEDSYSTEMICVASCULITISDEVEL

OPMENTDEPENDING OF THEIR GENESIS

Lishchuk-Yakymovych Kh.O.

DanyloHalytskyyLviv national medical university

The purpose of this work was to examinate the as-
sociation between the most common and aggressive vi-
ruses to vascular end otheliumand immune competent 
cells and the frequency of ANCA-associated systemic 
vasculitis development, severity of their clinical course 
and immunological features. During 12 years there 
were consulted 50 patients with systemic vasculitis: 35 
patients Churg-Strauss syndrome,10 patients with We-
gener’s granulomatosis and 5 patients with microscopic 
polyangiitis. Summarizing the data of patients with an-
tineutrophilcytoplasmic antibody-associated systemic 
vasculitis, it was found that the dominated mechanisms 
are antibody mediated cytotoxicity, hyperimmunocom-
plexemy, antineutrophilcytoplasmicantibody - and cy-
tokine- mediated. The mainetiological factors are acute 
replication of EBVand HHVwith chronic persistent CMV, 
hypersensitivity to the house dustmites. Immunological 
features were connected with decreaseof CD8+ - lym-
phocytes, regulatory CD4 +/ CD25+ - cells, decreased 
levelsof IL -10, with the tendency to increase of  the 
CD4+ - and CD22+- lymphocyte , IL-2 , IL -4, IL-5 level. 
Medical history and all clinical symptoms were associ-
ated with prolonged persistent eosinophilia, recurrent 
nasal polyposis, frequent exacerbations of asthma and 
active macula – papularrashon the skin of the lowerlegs 
and forearms (in the cases of Churg-Strauss syndrome); 
destructive necrotic changes of the nasal septum, active 
of ten recurrentulcersof the oralmucosa , glomerulone-
phritis and bilateralinterstitial pneumonia (in the cases of 
Wegener’s granulomatosis). In patients with microscopic 
polyangiitisin the clinical manifestations were dominated 
such symptoms as migrating arthralgia, myalgia, fever, 
erythematous and hemorrhagicrash, destructivelung 
diseases.


