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Аннотация
Обоснование. Поражение почек – одно из прогностически значимых проявлений ассоциированных с антителами к цитоплазме нейтро-
филов (АНЦА) васкулитов (ААВ).
Цель. Оценить факторы, ассоциированные с почечной выживаемостью у пациентов с морфологически верифицированным АНЦА-ас-
социированным гломерулонефритом.
Материалы и методы. В ретроспективное когортное исследование включены пациенты с ААВ и морфологически верифицированным ма-
лоиммунным экстракапиллярным гломерулонефритом, которые проходили стационарное и/или амбулаторное лечение в период с 2014 по 
2024 г. Диагноз ААВ соответствовал классификационным критериям Американской коллегии ревматологов 2022 г. и определениям, приня-
тым на согласительной конференции в Чапел-Хилле в 2012 г. Первичной конечной точкой являлось время от момента выполнения биопсии 
почки до развития хронической болезни почек (ХБП) С5, которую определяли в соответствии с рекомендациями KDIGO 2024 г. Расчетную 
скорость клубочковой фильтрации высчитывали по формуле CKD-EPI 2021 г. с использованием концентрации креатинина. Для выявления 
факторов, ассоциированных с исходами, использовали модель пропорциональных рисков Кокса и бинарную логистическую регрессию. 
Результаты. В исследование включен 91 пациент, в том числе 56 (62%) женщин. Медиана возраста дебюта ААВ составила 50 (35; 58) лет, 
а медиана продолжительности динамического наблюдения – 40 (14; 66) мес. ХБП С5 развилась у 21 (23%) пациента, 19 из них иниции-
рована заместительная почечная терапия. При этом в общей сложности 70 (77%) пациентов попали в группы высокого и очень высокого 
риска неблагоприятных исходов ХБП по классификации KDIGO. Факторами, ассоциированными с неблагоприятным почечным исхо-
дом, подтвердившими свою статистическую значимость в многофакторных моделях, стали группа высокого риска по ARRS и очень вы-
сокого риска по AKRiS, потребность в диализе на момент биопсии, начальная доза глюкокортикостероидов внутрь <30 мг/сут. Женский 
пол ассоциирован с меньшей вероятностью неблагоприятного исхода.
Заключение. Исходы АНЦА-ассоциированных гломерулонефритов остаются неблагоприятными. Развитие ХБП С5 ассоциировано с 
группами риска по ARRS и AKRiS, потребностью в лечении диализом на момент биопсии и низкой дозой глюкокортикостероидов.
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Введение
Поражение почек входит в число прогностически наи-

более значимых проявлений системных васкулитов, ассо-
циированных с антителами к цитоплазме нейтрофилов 
(АНЦА), – группы системных аутоиммунных заболеваний, 
характеризующихся некротизирующим воспалением пре-
имущественно мелких сосудов и наличием циркулирую-

щих АНЦА  [1]. Частота поражения почек у пациентов с 
различными нозологическими формами АНЦА-ассоции-
рованных васкулитов (ААВ) существенно отличается, од-
нако его клиническая картина сходна при всех вариантах 
заболевания [2]. Чаще всего у пациентов с АНЦА-ассоци-
ированным гломерулонефритом (АНЦА-ГН) наблюдают 
развитие острого и быстропрогрессирующего нефритиче-
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Abstract
Background. Kidney involvement is one of the prognostically significant manifestations of ANCA-associated vasculitis (AAV). The aim of the 
study was to evaluate factors associated with kidney survival in patients with biopsy proven ANCA-associated glomerulonephritis (ANCA-GN).
Materials and methods. Patients with AAV and biopsy proven pauci-immune extracapillary glomerulonephritis who underwent in-hospital 
and/or outpatient management between 2014 and 2024. AAV was diagnosed in accordance with the ACR classification criteria (2022) and 
the Chapel Hill Consensus Conference definitions (2012). The primary end-point was time from kidney biopsy to chronic kidney disease 
according to the KDIGO 2024 definition. Estimated GFR was calculated using CKD-EPI 2021 equation using serum creatinine concentration. 
Cox proportional hazards model and binary logistic regression were used to identify factors associated with outcomes. 
Results. A total of 91 patients were included in the study, including 56 (62%) women. The median age of AAV onset was 50 (35; 58) years and 
the median duration of follow-up was 40 (14; 66) months. CKD G5 developed in 21 (23%) patients, 19 of them required kidney replacement 
therapy. Meanwhile, a total of 70 (77%) patients fell into high and very high risk groups according to the KDIGO CKD classification. Factors 
associated with adverse kidney outcome that confirmed their statistical significance in multivariate models were ARRS high-risk group and 
AKRiS very high-risk group, dialysis dependance at the time of biopsy, and initial oral glucocorticoid dose <30 mg/day. Female sex was 
associated with a lower risk of adverse kidney outcome.
Conclusion. The outcomes of ANCA-GN remain unfavourable. Occurrence of CKD G5 is associated with ARRS and AKRiS risk groups, dialysis 
dependance at the time of biopsy, and low glucocorticoid dose.
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ского синдрома, а морфологическое исследование демон-
стрирует картину малоиммунного (без отложения или с 
незначительным отложением иммунных депозитов) не-
кротизирующего экстракапиллярного (с полулуниями) 
гломерулонефрита.

Несмотря на своевременную диагностику заболевания 
и проводимую комбинированную иммуносупрессивную 
терапию, АНЦА-ГН приводит к развитию хронической по-
чечной недостаточности, требующей заместительной почеч-
ной терапии (ЗПТ) не менее чем у 20% пациентов [3]. Кроме 
того, поражение почек в дебюте заболевания существенно 
повышает риски летального исхода, венозных тромбо-
эмболических осложнений и сердечно-сосудистых собы-
тий  [4,  5]. Поскольку необратимые повреждения органов 
могут возникать вследствие не только активности ААВ, но и 
лечения высокими дозами глюкокортикостероидаов (ГКС) и 
цитостатиками, существенное значение имеет персонализи-
рованная оценка факторов риска прогрессирования заболе-
вания с целью прогнозирования его исходов. С этой целью 
разработаны различные инструменты оценки активности 
заболевания (Birmingham Vasculitis Activity Score  – BVAS, 
BVAS/Wegener’s Granulomatosis), повреждения органов (ин-
декс повреждения при васкулите – VDI), а также прогноза 
почечной выживаемости (гистопатологическая классифи-
кация, ANCA Renal Risk Score, ANCA Kidney Risk Score) [6]. 
Однако указанные инструменты не учитывают многих по-
тенциальных факторов, ассоциированных с исходами забо-
левания, в том числе демографические, клинико-лаборатор-
ные и морфологические показатели.

Цель исследования – оценить исходы заболевания у па-
циентов с морфологически верифицированным  АНЦА-ГН 
и определить факторы, ассоциированные с почечной вы-
живаемостью.

Материалы и методы
В ретроспективное когортное исследование включены 

взрослые (≥18 лет на момент включения) пациенты с ААВ с 
морфологически верифицированным малоиммунным экс-
тракапиллярным гломерулонефритом, которые проходили 
стационарное и/или амбулаторное лечение в клинике рев-
матологии, нефрологии и профпатологии им. Е.М. Тареева 
Университетской клинической больницы №3 ФГАОУ ВО 
«Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Уни-
верситет) с 2014 по 2024 г. Диагноз ААВ во всех случаях 
соответствовал классификационным критериям Амери-
канской коллегии ревматологов 2022 г. для гранулематоза 
с полиангиитом (ГПА) и микроскопического полиангиита 
(МПА), а также определению, принятому на согласитель-
ной конференции в Чапел-Хилле в 2012 г.  [7–10]. В  ис-
следование включали только тех пациентов, у которых 
результаты лабораторного и морфологического исследо-
вания позволяли определить гистопатологический класс 
АНЦА-ГН по A.  Berden и соавт., а также группу риска по 
ANCA Renal Risk Score – ARRS и ANCA Kidney Risk Score – 
AKRiS в соответствии с определениями, представленными 
в оригинальных публикациях [11–13].

Демографические данные, данные о течении заболева-
ний и проводимой терапии и результаты лабораторного 
обследования извлекали из медицинской документации.

Первичной конечной точкой стало развитие хрониче-
ской болезни почек (ХБП) С5, которую определяли в соот-
ветствии с определением KDIGO 2024 г. как стойкое сниже-
ние расчетной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) 
<15 мл/мин/1,73 м2, сохраняющееся не менее 90 дней [14]; 
рСКФ определяли по формуле CKD-EPI 2021 г. с исполь-

зованием концентрации креатинина. Вторичной конечной 
точкой являлся летальный исход.

Активность ААВ оценивали по величине Бирмин-
гемского индекса активности васкулита (BVAS v.3), выра-
женность далеко зашедших и необратимых повреждений 
при васкулите – по VDI. Данные о наличии, типе и уровне 
АНЦА извлекали из медицинской документации на осно-
вании результатов иммуноферментного анализа (антитела 
к протеиназе-3 и миелопероксидазе) или реакции непря-
мой иммунофлюоресценции (цитоплазматический или пе-
ринуклеарный тип свечения). 

Исследование одобрено локальным этическим коми-
тетом ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» 
(Сеченовский Университет) (№11-24 от 07.05.2024). При 
поступлении в стационар все пациенты подписывали до-
бровольное информированное согласие на обезличенное 
использование их медицинских данных в рамках научного 
исследования.

Статистический анализ
Качественные переменные представлены в виде абсо-

лютных значений и частот (%), количественные  – в виде 
среднего арифметического и среднеквадратического (стан-
дартного отклонения) при нормальном распределении 
или в виде медианы и интерквартильного диапазона для 
распределений, отличавшихся от стандартного. Нормаль-
ность распределения оценивали методом Шапиро–Уил-
ка. Для оценки почечной выживаемости и ее сравнения 
между группами использовали метод Каплана–Мейера и 
лог-ранговый тест. Для выявления факторов, ассоцииро-
ванных с почечной выживаемостью, использовали модели 
пропорциональных рисков Кокса; многофакторные моде-
ли построены методом пошагового исключения (backward 
stepwise selection) по критерию отношения правдоподобия 
с использованием переменных, для которых в однофактор-
ной регрессии получено p≤0,1. Статистически значимыми 
наблюдаемые различия считали при p<0,05. Статистиче-
ский анализ проводили с использованием статистической 
программы SPSS версии 23 (IBM).

Результаты
В исследование включен 91 пациент  – 56 женщин 

и 35 мужчин, медиана возраста дебюта ААВ составила 
50,0  (35,0; 58,0) лет. У 25 (28%) пациентов диагностиро-
ван ГПА, у 66 (72%) – МПА, в том числе без внепочечных 
проявлений заболевания – у 17 (19%) пациентов. Медиана 
продолжительности динамического наблюдения составила 
40 (14; 66) мес. У 78 (86%) пациентов выявлен повышенный 
уровень АНЦА. Поражение почек на момент выполнения 
биопсии представлено гематурией (98%) и протеинурией 
(97%), не достигавшей нефротического уровня у большин-
ства пациентов (1,18 [0,65; 2,44] г/сут), а также нарушением 
функции почек  – медиана рСКФ на момент выполнения 
биопсии составила 24,5 (11,7; 39,5) мл/мин/1,73 м2. Среди 
внепочечных проявлений заболевания наиболее часто на-
блюдали поражение легких (60%), в том числе с развитием 
диффузного альвеолярного кровотечения (13%), ЛОР-ор-
ганов (35%), кожи (24%) и конституциональные проявле-
ния (68%); существенно реже выявляли поражение органа 
зрения (7%), нервной системы (10%) и желудочно-кишеч-
ного тракта (1%). 

За время наблюдения ХБП С5 развилась у 21 (23,3%) 
пациента, 19 из них инициирована ЗПТ. Медиана срока 
ее развития от момента выполнения биопсии составила 
5 (3; 24) мес. Почечная выживаемость за 1, 3, 5 лет и все вре-
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мя наблюдения составила 84, 77, 74 и 68% соответственно 
(рис. 1). При стратификации стадии ХБП в соответствии 
с рекомендациями KDIGO 70 (77%) пациентов попали в 
группы высокого и очень высокого риска прогрессирова-
ния ХБП и ее неблагоприятных исходов (табл. 1).

 
Факторы, ассоциированные с почечным исходом
При сравнении группы пациентов с ХБП С5 и пациен-

тов, не достигших почечного исхода, не обнаружено ста-
тистически значимых различий по демографическим по-
казателям, клиническому фенотипу ААВ, наличию и типу 
АНЦА, а также величине BVAS на момент биопсии (табл. 2). 
В то же время клинико-лабораторные и морфометрические 
показатели, отражающие тяжесть поражения почек на мо-
мент выполнения биопсии, в частности уровень креатини-
на сыворотки (СКр) и рСКФ, доля пациентов, нуждавшихся 
в лечении диализом на момент выполнения биопсии, про-
цент сохранных и глобально склерозированных клубочков, 
выраженность фиброза интерстиция и атрофии канальцев, 
величина ARRS и AKRiS, значимо отличались (см. табл. 2). 
Также обращают на себя внимание более низкий уровень 
гемоглобина и большая частота развития гипоальбумине-
мии в группе пациентов, у которых в последующем разви-
лась ХБП С5 (см. табл. 2). При этом значимых отличий в 
проводившейся терапии, за исключением начальной дозы 
ГКС внутрь, между группами не отмечено. Отсутствие от-
вета на терапию в виде повышения уровня рСКФ на ≥20% 

от исходной (или прекращения ЗПТ) за первые 4 мес лече-
ния чаще наблюдали у пациентов с ХБП С5. 

В однофакторной регрессионной модели Кокса сле-
дующие факторы на момент выполнения биопсии поч-
ки ассоциированы с развитием неблагоприятного 
почечного исхода (табл. 3): выраженное снижение азо-
товыделительной функции почек (СКр>450 мкмоль/л и  
рСКФ<15 мл/мин/1,73  м2, а также потребность в лечении 
диализом), гипоальбуминемия, снижение уровня гемогло-
бина <100 г/л, а также доля сохранных клубочков ≤25% и 
<10%, доля глобально склерозированных клубочков ≥50%, 
фиброз интерстиция и атрофия канальцев >25%. Значимые 
ассоциации с исходом ожидаемо обнаружены у склероти-
ческого класса АНЦА-ГН по A. Berden и соавт., групп вы-
сокого риска по ARRS, групп высокого и очень высокого 
риска по AKRiS (см.  табл. 3). Среди факторов, связанных 
с лечением, статистически значимая ассоциация с исходом 
выявлена для низкой начальной дозы ГКС и отсутствия 
положительной динамики показателя рСКФ через 4 мес 
(повышение на 20% от исходного уровня или прекращение 
лечения диализом).

При этом группа высокого риска по ARRS и очень вы-
сокого риска по AKRiS, но не гистопатологический класс 
АНЦА-ГН сохранили статистическую значимость при 
многофакторном анализе (табл. 4). Универсальными неза-
висимыми факторами, которых сохранили статистическую 
значимость во всех многофакторных моделях, являлись 

Таблица 1. Частота развития различных стадий ХБП к концу наблюдения
Table 1. Incidence of various stages of chronic kidney disease (CKD) at the end of follow-up

Протеинурия, абс. (%)

А1 (<150 мг/сут); n=36 А2 (150–500 мг/сут); n=25 А3 (>500 мг/сут); n=30

рСКФ, мл/мин/1,73 м2

С1 (≥90); n=3 1 (1,1) 1 (1,1) 1 (1,1)

С2 (60–89); n=19 7 (7,7) 5 (5,5) 7 (7,7)

С3а (45–59); n=15 7 (7,7) 2 (2,2) 6 (6,6)

С3б (30–44); n=19 7 (7,7) 7 (7,7) 5 (5,5)

С4 (15–29); n=14 2 (2,2) 6 (6,6) 6 (6,6)

С5 (<15); n=21 12 (13,2) 4 (4,4) 5 (5,5)

Примечание. Белый – низкий и средний риск, светло-серый – высокий риск, серый – очень высокий риск. 
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Смешанный цензурировано

Склеротический цензурировано

Класс по A. Berden и соавт.

Число оставшихся наблюдений
Фокальный 16  10 7 6 6 6 4
С полулуниями 18 12 9 9 8 3 2
Смешанный 38 24 18 10 5 4 2
Склеротический 19 10 7 7 5 1 0
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Log-Rank p<0,001

Низкий риск
Средний риск
Высокий риск
Низкий риск цензурировано

Средний риск цензурировано

Высокий риск цензурировано

Группа риска по ARRS

Число оставшихся наблюдений
Новый риск 21 14 11 6 4 3 3
Средний риск 41 30 20 18 14 8 4
Высокий риск 29 12 10 7 6 2 1

1,0
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0 Log-Rank p<0,001

Низкий риск
Средний риск
Высокий риск
Очень высокий риск
Низкий риск цензурировано

Средний риск цензурировано
Высокий риск цензурировано

Очень высокий риск цензурировано

Группа риска по AKRiS

Число оставшихся наблюдений
Новый риск 33 23 17 13 10 8 6
Средний риск 38 26 19 14 10 4 1
Высокий риск 13 7 5 4 4 1 1
Очень высокий риск 7 0 0 0 0 0 0

Рис. 1. Почечная выживаемость при различных гистопатологических классах АНЦА-ГН (a), а также в различных группах 
риска, стратифицированных по ARRS (b) и AKRiS (c).
Fig. 1. Renal survival in various histopathological classes of ANCA-GN (a) and in various risk groups stratified by ARRS (b) 
and AKRiS (c).
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Таблица 2. Сравнение характеристик пациентов,  
у которых развилась ХБП С5 за время наблюдения,  
и без почечного исхода
Table 2. Comparison of characteristics of patients who 
developed C5 CKD during follow-up and without renal 
outcome

Параметр Без ХБП С5 
(n=70)

ХБП С5 
(n=21) p

Женский пол, абс. (%) 42 (60,0) 14 (66,7) 0,620

Возраст дебюта, лет 49,5 (35,0; 
58,0)

51,0 (32,5; 
59,0) 0,962

ГПА, абс. (%) 19 (27,1) 6 (28,6) 1,000

МПА, абс. (%) 51 (72,9) 15 (71,4) 1,000

Изолированное 
поражение почек,  
абс. (%)

12 (17,1) 5 (23,8) 0,529

АНЦА, абс. (%) 61 (87,1) 17 (81,) 0,488

ПР3-АНЦА/цАНЦА, 
абс. (%) 26 (37,1) 6 (28,6) 0,605

МПО-АНЦА/пАНЦА, 
абс. (%) 37 (52,9) 10 (47,6) 0,804

BVAS в дебюте 16 (13; 20) 15 (12; 21) 0,609

BVAS на момент 
биопсии

14,5 (12,0; 
18,0)

15,0 (12,0; 
19,5) 0,515

СКр на момент 
биопсии, мкмоль/л

217,0 (142,8; 
271,5)

471,0 
(262,5; 
669,5)

<0,001

рСКФ на момент 
биопсии,  
мл/мин/1,73 м2

26,4 (17,1; 
42,1)

10,0 (6,6; 
22,0) <0,001

СПУ на момент 
биопсии, г

1,15 (0,51; 
2,08)

1,30 (0,69; 
3,42) 0,297

Потребность в 
диализе на момент 
биопсии, абс. (%)

2 (2,9) 9 (42,9) <0,001

Гипоальбуминемия, 
абс. (%) 8 (11,8) 10 (47,6) 0,01

Гемоглобин, г/л 103,0 (94,75; 
117,75)

88,5 
(75,25; 
95,75)

<0,001

Доля сохранных 
клубочков в биоптате, 
%

27,9 (15,1; 
44,4)

9,1 (0; 
16,7) <0,001

Доля глобально 
склерозированных 
клубочков, %

22,0 (8,9; 
36,6)

37,5 (14,1; 
70,9) 0,012

Доля полулуний, % 44,9 (22,0; 
68,8)

50,0 (26,7; 
77,9) 0,497

Доля клеточных 
полулуний, % 0 (0;0) 0 (0; 15,0) 0,199

Доля фиброзно-
клеточных, % 0 (0; 24,1) 0 (0; 25,6) 0,631

Доля фиброзных, % 16,9 (6,9; 
38,9)

25,0 (0; 
44,5) 0,853

Фиброз интерстиция 
и атрофия канальцев, 
%

25 (20; 40) 50 (30; 70) <0,001

Таблица 2. Сравнение характеристик пациентов,  
у которых развилась ХБП С5 за время наблюдения,  
и без почечного исхода
Table 2. Comparison of characteristics of patients who 
developed C5 CKD during follow-up and without renal 
outcome

Параметр Без ХБП С5 
(n=70)

ХБП С5 
(n=21) p

Острый канальцевый 
некроз, абс. (%) 9 (12,9) 5 (23,8) 0,299

Класс по Berden и соавт., абс. (%)

Фокальный 14 (20) 2 (9,5) 0,344

C полулуниями 14 (20) 4 (19,0) 1,000

Смешанный 32 (45,7) 6 (28,6) 0,210

Склерозирующий 10 (14,3) 9 (42,9) 0,011

Группа риска по ARRS, абс. (%)

Низкий риск 20 (28,6) 1 (4,8) 0,036

Средний риск 37 (52,9) 4 (19,0) 0,007

Высокий риск 13 (18,6) 16 (76,2) <0,001

Величина ARRS 4 (0; 7) 9 (6; 11) <0,001

Группа риска по AKRiS, абс. (%)

Низкий риск 31 (44,3) 2 (9,5) 0,004

Средний риск 31 (44,3) 7 (33,3) 0,454

Высокий риск 7 (10,0) 6 (28,6) 0,068

Очень высокий риск 1 (1,4) 6 (28,6) <0,001

Величина AKRiS 7 (3; 10) 14 (10; 21) <0,001

Лечение

Пульс-терапия ГКС 
для индукции,  
абс. (%)

58 (82,9) 17 (81,0) 1,000

Начальная доза ГКС 
внутрь, мг/сут 50 (40; 60) 30 (30; 55) 0,011

Циклофосфамид,  
абс. (%) 59 (85,5) 16 (76,2) 0,328

Циклофосфамид, 
кумулятивная доза, г 4,4 (2,5; 6,0) 3,0 (2,0; 

4,3) 0,098

Ритуксимаб для 
индукции, абс. (%) 13 (19,1) 1 (4,8) 0,173

ММФ для индукции, 
абс. (%) 4 (5,9) 1 (5,0) 1,000

Ответ на лечение по 
рСКФ, абс. (%) 60 (85,7) 8 (38,1) <0,001

Достижение ремиссии 
ААВ, абс. (%) 65 (92,9) 19 (90,5) 0,660

Достижение 
иммунологической 
ремиссии, абс. (%)

54 (77,1) 16 (76,2) 1,000

Обострения любые 
после достижения 
ремиссии, абс. (%)

16 (22,9) 3 (14,3) 0,545

Почечные обострения 
после достижения 
ремиссии, абс. (%)

8 (11,4) 1 (4,8) 0,679

(Продолжение)

(Continuation)
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потребность в диализе на момент выполнения биопсии, 
а также низкая доза ГКС в начале лечения (см. табл. 4). 
Отсутствие первичного ответа на лечение стало мощным 
независимым фактором неблагоприятного исхода, однако 

он не включен в многофакторный анализ, поскольку его 
невозможно оценить на этапе выполнения биопсии почки.

Прочие исходы
За время наблюдения умерли 4 (4,4%) пациента, среди 

них 3 получали ЗПТ методом программного гемодиализа 
на момент летального исхода (отношение шансов 11,500; 
95% доверительный интервал – ДИ 1,128–117,238; p=0,039). 
Значимых ассоциаций летального исхода с другими факто-
рами не обнаружено.

На момент завершения динамического наблюдения 
значение индекса VDI оказалось выше у пациентов с ХБП 
С5 (5,0 [3,0; 5,0]) по сравнению с пациентами с ХБП С1–4 
(2,5  [2,0; 4,0]), а различия являлись статистически значи-
мыми (p=0,004).

Обсуждение
Результаты нашего исследования демонстрируют, что 

исходы заболевания у пациентов с АНЦА-ГН остаются не-
удовлетворительными: ХБП С5 развилась у 23% пациентов. 
Это согласуется с данными ранее опубликованных отече-
ственных работ, в которых кумулятивная почечная выжи-
ваемость пациентов составляла от 30 до 86% [15–17]. Сле-
дует отметить, что, по данным когортных исследований, за 
последние десятилетия не достигнуто значимого улучше-
ния почечной выживаемости пациентов с АНЦА-ГН. Так, 

Таблица 2. Сравнение характеристик пациентов,  
у которых развилась ХБП С5 за время наблюдения,  
и без почечного исхода
Table 2. Comparison of characteristics of patients who 
developed C5 CKD during follow-up and without renal 
outcome

Параметр Без ХБП С5 
(n=70)

ХБП С5 
(n=21) p

Ритуксимаб-
поддерживающая 
терапия, абс. (%)

33 (47,1) 5 (23,8) 0,078

Азатиоприн-
поддерживающая 
терапия, абс. (%)

29 (41,4) 9 (42,9) 1,000

Примечание. цАНЦА – цитоплазматический тип свечения АНЦА, 
пАНЦА – перинуклеарный тип свечения АНЦА, СПУ – скорость 
прогрессирования уремии, ММФ – микофенолата мофетил.

(Окончание)

(End)

Таблица 3. Факторы, ассоциированные с почечным 
исходом, в однофакторной регрессионной  
модели Кокса
Table 3. Factors associated with renal outcome  
in the Cox one-factor regression model

Фактор Отношение рисков 
(95% ДИ) p

Женский пол 0,941 (0,372–2,379) 0,898

Возраст дебюта 1,007 (0,977–1,038) 0,641

СКр на момент биопсии, мкмоль/л

<250 (референс) – –

250–450 2,840 (0,755–10,682) 0,122

>450 14,418 (4,512–46,074) <0,001

рСКФ на момент биопсии, мл/мин/1,73 м2

≥30 (референс) – –

15–<30 4,814 (0,533–43,450) 0,162

<15 25,894 (3,387–197,946) 0,002

Потребность в диализе 
на момент биопсии 12,953 (5,144–32,617) <0,001

Гипоальбуминемия 6,798 (2,748–16,814) <0,001

Гемоглобин <100 г/л 4,288 (1,422–12,929) 0,010

Доля сохранных клубочков в биоптате

>25% (референс) – –

10–25% 4,851 (1,007–23,365) 0,049

<10% 11,451 (2,532–51,788) 0,002

Доля глобально склерозированных клубочков

<25% (референс) – –

25–49% 2,461 (0,750–8,080) 0,138

≥50% 5,255 (1,753–15,756) 0,003

Фиброз интерстиция 
и атрофия канальцев 
>25%

5,497 (1,597–18,919) 0,007

Таблица 3. Факторы, ассоциированные с почечным 
исходом, в однофакторной регрессионной  
модели Кокса
Table 3. Factors associated with renal outcome  
in the Cox one-factor regression model

Фактор Отношение рисков 
(95% ДИ) p

Класс по A. Berden и соавт.

Фокальный (референс) – –

C полулуниями 3,819 (0,425–34,292) 0,231

Склерозирующий 2,842 (0,340–23,772) 0,032

Смешанный 9,645 (1,209–76,974) 0,335

Группа риска по ARRS*

Средний риск 
(референс) – –

Высокий риск 7,576 (2,517–22,802) <0,001

Величина ARRS 1,595 (1,288–1,975) <0,001

Группа риска по AKRiS

Низкий риск 
(референс) – –

Средний риск 6,798 (0,832–55,750) 0,074

Высокий риск 19,222 (2,295–160,996) 0,006

Очень высокий риск 135,114 (14,770–1236,009) <0,001

Величина AKRiS 1,249 (1,149–1,359) <0,001

Начальная доза ГКС 
внутрь <30 мг/сут 5,260 (2,166–12,776) <0,001

Первичный ответ через 
4 мес (20% рСКФ) 0,117 (0,046–0,296) <0,001

*В группе низкого риска по ARRS не зарегистрировано случаев 
развития ХБП С5, в связи с чем расчет отношения рисков при 
сравнении с этой категорией не представлялся возможным.

(Окончание)

(End)
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в крупном когортном исследовании 2003 г. почечная недо-
статочность развилась у 28% среди 246, а в исследовании 
2024 г. – у 21% пациентов среди 848 [18, 19].

Полученные нами данные демонстрируют высокую ча-
стоту развития не только ХБП С5, но и в целом продви-
нутых стадий ХБП, сопряженных с высоким и очень вы-
соким риском прогрессирования почечной дисфункции 
и развития неблагоприятных исходов заболевания. Этот 
показатель (77%) превышает аналогичный, полученный в 
ранее опубликованной нами работе (50%) [2]. Однако в ис-
следование 2016 г. включены пациенты с ААВ и любыми 
клиническими проявлениями поражения почек, в том чис-
ле в отсутствие морфологической верификации диагноза. 
Таким образом, после достижения ремиссии большинство 
пациентов с АНЦА-ГН нуждаются в пожизненном дина-
мическом наблюдении нефролога.

Почечные исходы не ассоциированы с нозологической 
формой ААВ, а также наличием и типом АНЦА, что на-
блюдалось нами и в ранее опубликованной работе [20]. В то 
же время в ранее опубликованной отечественной работе 
отмечена худшая почечная выживаемость у пациентов с 
АНЦА, специфичными к миелопероксидазе  (МПО-АНЦА) 
по сравнению с носителями антинейтрофильных цито-
плазматических антител, специфичных к протеиназе 3 
 (Пр3-АНЦА) [17]. Среди факторов, ассоциированных с не-
благоприятным почечным исходом, преобладали общие для 
всех заболеваний почек показатели: уровень креатинина и 
рСКФ на момент биопсии (в первую очередь у пациентов с 
показателями >450 мкмоль/л и <15 мл/мин/1,73 м2 соответ-
ственно), доля сохранных и глобально склерозированных 
клубочков, а также выраженность фиброза интерстиция и 
атрофии канальцев. Предсказательная ценность этих па-
раметров неоднократно продемонстрирована в крупных 
исследованиях, что стало основанием для включения их 
в инструменты оценки прогноза АНЦА-ГН, такие как ги-
стопатологическая классификация, индексы ARRS и AKRiS. 
Как показано в опубликованном нами ранее исследовании, 
почечная выживаемость достоверно отличается в различ-
ных группах, стратифицированных с помощью указанных 
инструментов, в первую очередь у пациентов со склеротиче-
ским классом и в группах высокого и очень высокого риска. 
Однако индексы AKRiS и ARRS характеризуются наилучшей 
способностью к дискриминации почечного исхода [21]. 

В то же время нами выявлены дополнительные неза-
висимые факторы, ассоциированные с почечным исхо-
дом, которые сохраняли свою значимость в многофактор-
ных моделях: потребность в лечении диализом на момент 
биопсии и низкая начальная доза ГКС. В частности, обра-
щает на себя внимание, что среди 11 пациентов, нуждав-
шихся в лечении диализом на момент биопсии, функция 
почек в результате лечения частично восстановилась лишь 
у 2 (18%). В более крупном исследовании B. Sachez-Alamo и 
соавт. этот показатель составил 34% [18].

В обследованной нами когорте женский пол ассоцииро-
ван с меньшей вероятностью неблагоприятного почечного 
исхода, что согласуется с данными исследования A. Salmela 
и соавт.  [22]. При этом другой демографический показа-
тель – возраст пациентов – не ассоциирован с развитием 
ХБП С5, в то время как в других работах он входил в число 
статистически значимых факторов  [18]. В многофактор-
ном анализе утратили свою статистическую значимость 
гипоальбуминемия и низкий уровень гемоглобина, что мо-
жет быть связано с недостаточной мощностью исследова-
ния, поскольку в ранее опубликованных работах отмечена 
их связь с почечной выживаемостью [18, 23].

Таблица 4. Многофакторные регрессионные модели, 
учитывающие факторы на момент выполнения биопсии
Table 4. Multi-factor regression models including factors 
at the time of biopsy

Переменные Отношение рисков 
(95% ДИ) p

Модель 1 
Исходный набор переменных: класс по Berden*, возраст 
дебюта, женский пол, рСКФ (≥30, 15–<30, <15 мл/мин/1,73 м2), 
потребность в лечении диализом на момент биопсии, 
гипоальбуминемия, гемоглобин <100 г/л, фиброз интерстиция 
и атрофия канальцев >25%, доза ГКС внутрь <30 мг/сут 

Женский пол 0,319 (0,106–0,964) 0,043

Потребность в диализе 
на момент биопсии 10,151 (2,726–37,800) <0,001

Фиброз интерстиция 
и атрофия канальцев 
>25%

4,409 (1,144–16,989) 0,031

рСКФ на момент биопсии, мл/мин/1,73 м2

≥30 (референс) – –

15–<30 7,045 (0,558–88,973) 0,131

<15 19,292 (1,144–16,989) 0,013

Доза ГКС внутрь 
<30 мг/сут 6,413 (2,243–18,332) 0,001

Модель 2 
Исходный набор переменных: группа риска по ARRS, возраст 
дебюта, женский пол, потребность в лечении диализом 
на момент биопсии, доля глобально склерозированных 
клубочков (<25%, 25–49%, ≥50%), гипоальбуминемия, 
гемоглобин <100 г/л, доза ГКС внутрь <30 мг/сут

Группа высокого риска 
по ARRS 5,784 (1,584–21,123) 0,008

Потребность в диализе 
на момент биопсии 9,740 (2,769–34,260) <0,001

Доза ГКС внутрь 
<30 мг/сут 5,954 (2,158–16,426) 0,001

Женский пол 0,325 (0,110–0,964) 0,043

Модель 3 
Исходный набор переменных: группа риска по AKRiS, возраст 
дебюта, женский пол, потребность в лечении диализом на 
момент биопсии, доля глобально склерозированных клубочков 
(<25%, 25–49%, ≥50%), гипоальбуминемия, концентрация 
гемоглобина <100 г/л, доза ГКС внутрь <30 мг/сут

Группа риска по AKRiS

Низкий риск (референс) – –

Средний риск 6,361 (0,758–53,406) 0,088

Высокий риск 9,994 (0,804–124,154) 0,073

Очень высокий риск 322,780 (19,927–
5228,536) <0,001

Потребность в диализе 
на момент биопсии 5,874 (1,231–28,027) 0,026

Гипоальбуминемия 2,827 (0,822–9,727) 0,099

Доза ГКС внутрь 
<30 мг/сут 22,189 (5,451–90,324) <0,001

*Фактор не подтвердил свою статистическую значимость  
ни в одной из итераций многофакторной модели.
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Исходы АНЦА-ГН ассоциированы с эффективностью 
проводимой терапии: среди обследованных пациентов 
частота достижения почечного ответа (повышение рСКФ  
и/или возможность прекращения заместительной тера-
пии) в результате лечения ассоциирована с более благо-
приятным исходом. Сходные данные продемонстрированы 
ранее в работе В.А. Добронравова и соавт. [16].

Представленное число летальных исходов в когорте 
представляется заниженным ввиду сложности их регистра-
ции у пациентов, проживающих в различных регионах стра-
ны. В связи с этим оценка ассоциированных факторов риска 
является затруднительной. При этом 3 из 4 умерших паци-
ентов получали лечение программным гемодиализом, что 
отражает существенное влияние состояния функции почек 
у пациентов с АНЦА-ГН на прогноз заболевания в целом. 

К ограничениям нашего исследования можно отне-
сти малый размер выборки, ретроспективный характер 
исследования, использование данных морфологических 
исследований, выполненных в разных центрах, а также 
обобщение данных пациентов, наблюдавшихся на некото-
рых этапах своего лечения в различных регионах, что не 
позволяет исключить влияние гетерогенности данных на 
наблюдаемые закономерности.

Заключение
Наше исследование демонстрирует, что развитие 

 АНЦА-ГН ассоциировано с высокой частотой формирова-
ния продвинутых стадий ХБП, включая С5. При этом фак-
торами, значимо ассоциированными с почечным исходом, 
являются доля сохранных и глобально склерозированных 
клубочков, выраженность атрофии канальцев и фиброза 
интерстиция, показатели функции почек на момент вы-
полнения биопсии, в особенности потребность в лечении 
диализом в дебюте, а также низкая начальная доза ГКС.
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Список сокращений
ААВ  – васкулит, ассоциированный с антителами к цитоплазме ней-
трофилов
АНЦА – антитела к цитоплазме нейтрофилов
АНЦА-ГН – гломерулонефрит, ассоциированный с антителами к ци-
топлазме нейтрофилов
ГКС – глюкокортикостероиды
ГПА – гранулематоз с полиангиитом
ЗПН – заместительная почечная терапия 
МПА – микроскопический полиангиит
рСКФ – расчетная скорость клубочковой фильтрации

СКр – креатинин сыворотки
ХБП – хроническая болезнь почек
AKRiS (ANCA Kidney Risk Score) – обновленная шкала риска пораже-
ния почек при АНЦА-ассоциированных васкулитах
ARRS (ANCA Renal Risk Score) – шкала риска поражения почек при 
АНЦА-ассоциированных васкулитах
BVAS (Birmingham Vasculitis Activity Score) – Бирмингемский индекс 
активности васкулита
VDI – индекс повреждения при васкулите
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