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Представлено клиническое наблюдение пациента 42 лет с некротизирующим гранулематозом с полиангиитом (гранулематоз Вегенера), 
осложненным аспергиллезом легкого, которому по жизненным показаниям пришлось выполнить пневмонэктомию� При микробиологи-
ческом исследовании операционного материала получен сливной рост плесневых грибов рода Aspergillus fumigatus� При гистологическом 
исследовании ‒ картина некротизирующего гранулематоза с полиангиитом, формирование полостей деструкции с фиброзными стенками 
и наличием грибковой флоры; фибринозно-геморрагический плеврит�
Через месяц после проведенного оперативного вмешательства пациент переведен в ревматологическое отделение, где была начата биоло-
гическая анти-В-клеточная терапия ритуксимабом с хорошим эффектом�
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The article describes a clinical case of 42-year old male patient with necrotising granulomatosis with polyangitis (Wegener's granulomatosis) 
complicated by pulmonary aspergillosis, and due to the latter a life-saving pneumonectomy had to be done�  Microbiological tests of surgery specimens 
detected the cell crowding of mold fungi of Aspergillus fumigatus� The histological tests showed necrotising granulomatosis with polyangitis, formation 
of cavities with fibrotic walls and fungal population; fibrinous-hemorrhagic pleurisy�
In one month after surgery the patient was transferred to the rheumatological ward, where biological anti-B-cellular therapy with rituximab was 
started with a consequent positive outcome�
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Гранулематоз с полиангиитом (гранулематоз Ве-
генера) – системный васкулит сосудов мелкого и 
среднего калибра (капилляры, венулы, артериолы, 
артерии), характеризующийся развитием некроти-
зирующего гранулематозного воспаления с преи-
мущественным поражением верхних дыхательных 
путей, легких и почек� Заболевание было описано 
H� Klinger (1931 г�), R� Rössle (1933 г�) и F� Wegener 
(1936 г�)� 

Этиология гранулематозного полиангиита 
(ГПА), как и других системных васкулитов, не-
известна� Среди возможных причин активно об-
суждаются вирусная или бактериальная инфекция 
(Staphylococcus aureus, Pneumocystis jiroveci), прием 
лекарственных препаратов, генетическая предрас-
положенность (HLA-B8, HLA-B7, HLA-DR2) [1]� 
Его распространенность в Российской Федерации – 
8,5 случая на 1 млн [4]� Средний возраст больных 
ГПА составляет 40 лет, но заболевание может воз-
никнуть в любом возрасте� Мужчины и женщины 
болеют с одинаковой частотой�

Системные васкулиты относят к так называемым 
иммунонегативным воспалительным процессам, 

при которых не выявляют отложение иммунных 
комплексов� Одним из основных критериев диагно-
стики системных васкулитов является обнаружение 
антинейтрофильных цитоплазматических антител 
(АНЦА)� У больных с ГПА определяются антитела 
преимущественно к протеиназе-3 [3]� АНЦА напря-
мую воздействуют на клетки-мишени (нейтрофилы, 
моноциты) за счет связывания с антигенами (про-
теиназа-3, миелопироксидаза), находящимися на 
поверхности клеточной мембраны, что приводит к 
активации нейтрофилов в пределах сосудистого эн-
дотелия� АНЦА увеличивает миграцию нейтрофи-
лов и их токсичность в отношении эндотелиальных 
клеток� Активированные нейтрофилы способству-
ют высвобождению различных протеолитических 
ферментов и хемокинов, которые участвуют в по-
вреждении стенки сосудов�

АНЦА нарушают апоптоз нейтрофилов и стиму-
лируют пролиферацию Т-лимфоцитов, приводя к 
хронизации воспалительного процесса� Подавление 
иммунопатологических реакций, лежащих в основе 
заболевания, является целью терапии пациентов с 
системными васкулитами [2]� Стандартное лечение 
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включает применение высоких доз системных кор-
тикостероидов и циклофосфамида, или генно-инже-
нерной анти-В-клеточной терапии (ритуксимабом)� 

При проведении иммуносупрессивной терапии 
высока вероятность присоединения тяжелых ком-
бинированных инфекций, как бактериальных, так и 
грибковых� Несмотря на настороженность врачей и 
проведение превентивных курсов антибактериаль-
ной и противогрибковой терапии, не всегда удается 
их избежать� 

Представляем клинический случай лечения па-
циента с некротизирующим полиангиитом (грану-
лематоз Вегенера), осложненным аспергиллезом 
легкого�

Больной М� (42 года), поступил в ФГБНУ 
«ЦНИИТ» 21�12�2015 г� с жалобами на одышку в по-
кое, повышение температуры тела до 39,0°С, озноб, 
обильное выделение мокроты гнилостно-гнойного 
характера, до 200 мл в сутки� Из анамнеза заболева-
ния: в 2002 г� установлен диагноз ‒ гранулематоз с 
полиангиитом, с поражением верхних дыхательных 
путей, легких, почек, суставов� Проводили наблю-
дение и лечение у ревматолога по месту житель-
ства� Больной получал системные глюкокортико-
стероиды в высоких дозах (метилпреднизолон до 
44 мг/день), курсы циклофосфамида� Также про-
водили курсы пульс-терапии глюкокортикостеро-
идами и циклофосфамидом� В связи с развитием 
геморрагического цистита в 2013 г� циклофосфамид 
был отменен� В 2013 г� на рентгенограмме органов 
грудной клетки (ОГК) в легких выявлены инфиль-
траты с признаками деструкции� При динамическом 
наблюдении в 2014 г� на рентгенограммах отмеча-
ются постепенное нарастание инфильтративных 
изменений, увеличение полостей деструкции� Дан-
ные изменения расценивали как прогрессирование 
основного заболевания� Было проведено несколько 
курсов пульс-терапии глюкокортикостероидами 
(метилпреднизолон 1 000 мг) и циклофосфамидом 
(1 000 мг) 1 раз в месяц� Получена положительная 
рентгенологическая динамика: уменьшение полости 
деструкции при сохранении инфильтрации в легких� 

В июле 2015 г� пациент отметил повышение 
температуры тела до 39,0°С, появление кашля с 
обильным выделением мокроты гнилостно-гной-
ного характера, в связи с чем проведена антибак-
териальная терапия препаратами широкого спек-
тра действия (моксифлоксацин, гатифлоксацин, 
амоксицилин/клавулоновая кислота)� Несмотря 
на лечение, состояние больного продолжало ухуд-
шаться, сохранялись лихорадка до 39,0°С, ознобы, 
кашель с обильным выделением гнойной мокроты, 
слабость, усилилась одышка� Потеря массы тела за 
6 мес� составила 15 кг� 

При обследовании по месту жительства исклю-
чено прогрессирование системного васкулита� 
Выявленные изменения расценены как внеболь-
ничная пневмония� В течение 14 дней проводили 
антибактериальную и противогрибковую терапию 

(амоксицилин/клавулоновая кислота, флукона-
зол) – без эффекта� 

При госпитализации в хирургическое отделение 
ФГБНУ «ЦНИИТ» состояние больного тяжелое� 
Тяжесть состояния обусловлена дыхательной недо-
статочностью (одышка при минимальной физиче-
ской нагрузке) и выраженным интоксикационным 
синдромом с повышением температуры тела до 
39,5-40°С, кашлем с гнойной мокротой, эпизода-
ми кровохарканья с выделением до 10-15 мл алой 
крови� Кожные покровы бледные, влажные� Индекс 
массы тела 26,8 кг/м2� Аускультативно в левом лег-
ком дыхание везикулярное, проводится по всем по-
лям, справа резко ослаблено, выслушивались влаж-
ные крупнопузырчатые хрипы�

При лабораторном обследовании в клиническом 
анализе крови отмечалась анемия легкой степени 
(гемоглобин – 107 г/л), лейкоциты 10,8 × 109/л, 
палочкоядерные нейтрофилы – 9%, умеренная  
эозинофилия – 6%, значительное повышение СОЭ 
(130 мм/ч Вестегрену)� В биохимическом анализе 
крови отмечались умеренное повышение уровня 
печеночных ферментов (АЛТ – 72 Е/л), гипопро-
теинемия (61 г/л), гипоальбуминемия (29 г/л), 
диспротеинемия (альбумин-глобулиновый коэф-
фициент 0,9)� Также в крови выявлен повышенный 
уровень АНЦА к протеиназе-3 – 35 Ед/мл (норма до 
10 Ед/л)� Анализ мочи в пределах вариантов нормы�

При исследовании функции внешнего дыхания – 
нарушение вентиляционной способности легких 
по смешанному типу: ЖЕЛ – 63%, ОФВ1 – 55%, 
ОФВ1/ФЖЕЛ – 87,3%� В газовом составе крови 
умеренная гипоксемия (PаO2 – 70 мм рт� ст�)� Сни-
жение сатурации (StО2 – 89%)�

На обзорной рентгенограмме и компьютерной 
томограмме ОГК (рис� 1 и рис� 2) в верхней доле 
правого легкого массивные сливные участки ин-
фильтрации с деструкцией легочной ткани непра-
вильной формы размером 137 × 70 × 81 мм; в S6 
крупная полость распада до 61 × 77 × 86 мм; в па-
ренхиме S4 левого легкого патологические очаги и 
полость распада до 32 × 35 мм�

При люминесцентной микроскопии мокроты 
кислотоустойчивые микобактерии (КУМ) и ДНК 
микобактерий туберкулеза (МБТ) методом ПЦР не 
обнаружены� Посев мокроты на неспецифическую 
микрофлору роста не дал�

Учитывая, что лечащий врач-ревматолог исклю-
чил прогрессирование ГПА, возникло предполо-
жение, что у пациента, длительно получающего 
комбинированную иммуносупрессивную терапию 
системными кортикостероидами и циклофосфами-
дом, развились инфекционные осложнения, в том 
числе аспергиллез легких�

Пациенту был установлен диагноз: гранулема-
тоз с полиангиитом, ассоциированный с АНЦА, со 
спецификацией к протеиназе-3 с поражением верх-
них дыхательных путей, легких, почек, мочевого 
пузыря, органа слуха, глаз, кожи, суставов, активная 
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фаза� Осложнения: абсцедирующая правосторонняя 
пневмония; множественные аспергиллемы правого 
легкого�

Учитывая прогрессирующее ухудшение состо-
яния пациента, наличие у него необратимых рас-
пространенных гнойно-деструктивных изменений 
паренхимы правого легкого, осложненных рециди-
вирующим кровохарканьем, 23�12�2015 г� по жиз-
ненным показаниям выполнена видеоассистиро-
ванная плевропневмонэктомия справа� 

Длительность операции составила 3 ч� Кровопо-
теря – 940 мл� Технические особенности выполне-
ния операции: раздельная обработка сосудов кор-
ня легкого; ушивание и плевризация центральной 
культи бронха ручными атравматическими швами 
(центральная культя сформирована на уровне устья 
правого главного бронха, по боковой стенке трахеи)�

Технические сложности данной операции: то-
тальная облитерация плевральной полости, нали-
чие осумкованной эмпиемы плевры в нижних от-
делах по задней костальной поверхности, рубцовая 
трансформация и инфильтрация элементов корня 
легкого, повышенная кровоточивость тканей, обу-
словленная основным заболеванием�

Ранний послеоперационный период протекал без 
осложнений� Двигательная активность восстанов-
лена на 3-и сут� Учитывая тяжесть состояния паци-
ента, а также опасность развития эмпиемы плевры 
в связи с интраоперационным инфицированием 
плевральной полости (вскрыта осумкованная по-
лость эмпиемы), дренаж в плевральной полости на-
ходился 14 дней для контроля характера экссудата 
и интраплеврального введения антибактериальных 
препаратов широкого спектра действия� Последую-

 Рис. 2. Компьютерная томограмма ОГК 
от 21.12.2015 г. пациента М. 
Описание в тексте
Fig. 2. Chest computer tomography of male patient M. as of 21.12.2015 
(Described in the text)

Рис. 1. Обзорная рентгенограмма ОГК 
от 21.12.2015 г. пациента М. При поступлении 
в ФГБНУ «ЦНИИТ». Описание в тексте
Fig. 1. Chest X-ray of male patient M. as of 21.12.2015 By the 
admission to Central Tuberculosis Research Institute 
(Described in the text)
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щее ведение плевральной полости проводили пунк-
ционным методом� Послеоперационная рана зажила 
первичным натяжением� 

На обзорной рентгенограмме ОГК в 1-е сут по-
сле операции (рис� 3): состояние после плевропнев-
монэктомии справа� Справа определяется уровень 
жидкости до переднего отрезка III ребра, органы 
средостения умеренно смещены вправо� В левом 
легком свежих очагов и инфильтративных измене-
ний не определяется�

При микробиологическом исследовании опера-
ционного материала ДНК МБТ и КУМ не обнару-
жены, роста патогенной неспецифической микро-
флоры нет, получен сливной рост плесневых грибов 
рода Aspergillus fumigatus� 

При гистологическом исследовании операцион-
ного материала – картина некротизирующего грану-
лематоза с полиангиитом, формирование полостей 
деструкции с фиброзными стенками и наличием 
грибковой флоры; фибринозно-геморрагический 
плеврит (рис� 4)� 

В послеоперационном периоде пациенту была 
продолжена терапия системными глюкокортико-
стероидами (метилпреднизолон 32 мг/день), анти-
биотиками широкого спектра (линезолид 1,2 г/сут), 
заместительная иммунотерапия (иммуноглобулин 
человека нормализованный 5% 0,4 г/кг в день), про-
тивогрибковая терапия (вориконазол 400 мг/день), 
дезинтоксикационная терапия�

Пациент консультирован ревматологом ФГБНУ 
«НИИТ им� В� А� Насоновой»� Подтвержден диа-
гноз гранулематоза с полиангиитом, АНЦА-ассо-
циированный� У пациента с высокой активностью 
системного васкулита сохраняется высокий риск 
прогрессирования процесса� Монотерапия систем-
ными кортикостероидами не способна контролиро-

Рис. 3. Обзорная рентгенограмма ОГК от 
22.12.2015 г. пациента М. (1-е сут после операции) 
Fig. 3. Chest X-ray of male patient M. as of 22.12.2015  
(within 24 hours after the surgery) 

вать течение васкулита у пациента� По жизненным 
показаниям обосновано присоединение биологи-
ческой анти-В-клеточной терапии ритуксимабом, 
обладающим наиболее благоприятным профилем 
безопасности в отношении инфекционных ослож-
нений в сравнении с другими схемами лечения�

Через месяц после проведенного оперативного 
вмешательства пациент переведен в ревматологи-
ческое отделение клиники нефрологии, внутренних 
и профессиональных болезней им� Е� М� Тареева 
Первого МГМУ им� И� М� Сеченова� 

На момент выписки из ФГБНУ «ЦНИИТ» в 
клиническом анализе крови сохранялся лейкоцитоз 
18,6 × 109/л, анемия легкой степени (гемоглобин – 
103 г/л), повышенная СОЭ до 40 мм/ч по Весте-
грену� В биохимическом анализе крови сохранялся 

Рис. 4. Фотографии макропрепарата удаленного 
легкого.
А. Внешний вид правого легкого
Б. Полость деструкции с гнойным содержимым 
в верхней доле легкого
Fig. 4. Photos of a gross specimen of the resected lung. 
А. General appearance of the right lung 
B. Cavity with purulent content in the upper lobe of the lung
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иммуносупрессивной терапии абсцедирующей 
правосторонней пневмонии� Оперативное вмеша-
тельство, выполненное по жизненным показаниям, 
комплексная антибактериальная, противогрибко-
вая терапия в сочетании с адекватной индукци-
онной терапией системного васкулита, начатая в 
раннем послеоперационном периоде, позволили 
значительно улучшить состояние пациента� Даль-
нейшее лечение осуществлялось в ревматологиче-
ском отделении�

незначительно повышенный уровень трансаминаз 
(АЛТ – 45 Ед/л), креатинин в пределах вариантов 
нормы – 88 мкмоль/л, нарушения белкового обме-
на не выявлено� В анализе мочи по Нечипоренко 
эритроциты до 500 × 106/л� На обзорной рентгено-
грамме органов грудной клетки и компьютерной 
томограмме (рис� 5, 6) правый гемиторакс уменьшен 
в объеме (после плевропневмонэктомии), гомоген-
но затенен, средостение умеренно смещено вправо� 
В S4 левого легкого уменьшение инфильтрации и 
размеров полости деструкции�

В клинике нефрологии, внутренних и профессио-
нальных болезней им� Е� М� Тареева Первого МГМУ 
им� И� М� Сеченова была начата биологическая ан-
ти-В-клеточная терапия ритуксимабом (мабтера 
в/в 1 000 мг каждые 2 нед�), вводился 5%-ный чело-
веческий иммуноглобулин 1,0 г/кг в 1 сут, продол-
жено снижение дозы системных кортикостероидов 
(метилпреднизолона)�

Больной выписан из ревматологического отде-
ления в удовлетворительном состоянии с рекомен-
дацией повторного проведения биологической ан-
ти-В-клеточной терапии ритуксимабом через 4 мес�

Заключение

Выполнение пневмонэктомии у пациента с ди-
агнозом гранулематоза с полиангиитом, ассоции-
рованным с АНЦА, с поражением легких и других 
органов было обусловлено возникновением на фоне 

 Рис. 5. Обзорная рентгенограмма ОГК 
от 15.01.2016 г. пациента М. 
 При выписке из ФГБНУ «ЦНИИТ»
Fig. 5. Chest X-ray of male patient M. as of 15.01.2016   
When discharged from Central Tuberculosis Research Institute

Рис. 6. Компьютерная томограмма ОГК 
от 15.01.2016 г. пациента М. При выписке 
из ФГБНУ «ЦНИИТ»
Fig. 6. Chest computer tomography of male patient M. as of 15.01.2016 
When discharged from Central Tuberculosis Research Institute
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