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Еозинофільний гранульоматоз з поліангіїтом:
сучасний погляд на патогенез та лікування

(літературний огляд)

УДК 616.248�008.6�053.2�036.1�092�097�08:612.017.1

Еозинофільний гранульоматоз з поліангіїтом (ЕГПА), раніше відомий як синдром Чарджа—Стросса, являє собою некротизуючий васкуліт судин
малого і середнього калібру, що характеризується клінічними проявами астми, гіпереозинофілією крові, тканин та позалегеневими симптомами.
Не дивлячись на те, що ЕГПА зустрічається досить рідко, останніми роками дане захворювання є об'єктом уважного вивчення. Це обумовлено тим,
що ЕГПА є концептуально складною патологією, яка має подвійну категоризацію із системними васкулітами (СВ) та гіпереозинофільними
синдромами (ГЕС). На даний момент залишаються відкритими питання патофізіологічної і діагностичної невизначеності хвороби, адже й досі немає
повного розуміння взаємодії між еозинофілами та антинейтрофільними цитоплазматичними антитілами (АНЦА), які є особливостями патогенезу
даного васкуліту. Результати останніх досліджень вказують на фенотипові підтипи ЕГПА на підставі АНЦА�статусу, але поки що недостатньо
інформації щодо методів лікування з урахуванням даних фенотипів хвороби. ЕГПА також залишається діагностичною проблемою, тому що протягом
тривалого часу може розглядатися лише в площині алергічної патології. Астма може бути основним проявом хвороби, а хронічна потреба у прийомі
глюкокортикостероїдів може маскувати інші ознаки захворювання. Наразі активно вивчається імунна дисрегуляція і генетична схильність організму
пацієнтів з ЕГПА, що може вирішити проблему класифікації з уточненням підтипів хвороби і надати можливість вчасно діагностувати дане
захворювання, а також використовувати спеціально адаптовані методи лікування.
Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
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Eosinophilic granulomatosis with polyangiitis: modern view on pathogenesis
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Eosinophilic granulomatosis with polyangiitis (EGPA), formerly known as Churg—Strauss syndrome is a rare systemic disease situated between primary small
vessel vasculitis associated with anti�neutrophil cytoplasmic antibodies (ANCAs) and hypereosinophilic syndromes (HES). Clinical manifestations in EGPA tend
to divide patients into two subsets of the disease, with a predominance of vasculitic or eosinophilic manifestations, and ANCA can differentiate between these
two subsets. This subclassification contrasts ANCA�positive and ANCA�negative EGPA, but we have no insufficient understanding to use phenotype�tailored
therapies. EGPA also remains a diagnostic problem because it can only be considered in the plane of allergic pathology for a long time. Asthma may be the
primary or predominant manifestation for years, and the chronic corticosteroids requirement may mask other signs of the disease. Currently, immune dysreg�
ulation, genetic predisposition and clarify disease subcategorization are being actively studied, which can solve the problem of classification of EGPA.
All of which will allow us to opportune diagnosis the disease and use specially adapted therapies. 
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Эозинофильный гранулематоз с полиангиитом:
современный взгляд на патогенез и лечение (литературный обзор)
Е.Н. Охотникова, Е.Г. Кваченюк, К.В. Меллина, Е.В. Поночевная 
Национальная медицинская академия последипломного образования имени П.Л. Шупика, г. Киев, Украина

Эозинофильный гранулематоз с полиангиитом (ЭГПА), ранее известный как синдром Чарджа—Стросса, представляет собой некротизирующий
васкулит сосудов малого и среднего калибра и характеризуется такими клиническими проявлениями, как астма, гиперэозинофилия крови, тканей
и внелегочные симптомы. Несмотря на то, что ЭГПА встречается достаточно редко, в последние годы данное заболевание является объектом
прицельного изучения. Это обусловлено тем, что ЭГПА — концептуально сложная патология, которая имеет двойную категоризацию с системными
васкулитами (СВ) и гиперэозинофильными синдромами (ГЭС). В настоящее время остаются открытыми вопросы патофизиологической
и диагностической неопределенности заболевания, так как до сих пор не до конца изучено взаимодействие между эозинофилами
и антинейтрофильными цитоплазматическими антителами (АНЦА), которые являются особенностями патогенеза данного васкулита. Результаты
последних исследований указывают на фенотипические подтипы ЭГПА на основании АНЦА�статуса, однако на сегодня недостаточно имеющейся
информации о методах лечения с учетом данных фенотипов болезни. ЭГПА также остается диагностической проблемой, потому что в течение
длительного времени может рассматриваться только в плоскости аллергической патологии. Астма может быть основным проявлением болезни,
а хроническая потребность в приеме глюкокортикостероидов может маскировать другие признаки заболевания. Активное изучение иммунной
дисрегуляции и генетической предрасположенности организма пациентов с ЭГПА может решить проблему классификации с уточнением подтипов
болезни и дать возможность вовремя диагностировать данное заболевание, а также использовать специально адаптированные методы лечения.
Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Вступ

Еозинофільний гранульоматоз з поліангі�
їтом (ЕГПА) вперше був описаний Яко�

бом Чарджем і Лотте Строссом у 1951 році як
стан алергічного ангіїту з гранульоматозом.
У процесі подальших наукових досліджень
ЕГПА було віднесено до системних некротич�
них васкулітів переважно судин дрібного
та середнього калібру, які асоційовані з анти�
нейтрофільними цитоплазматичними антиті�
лами (АНЦА) (рис. 1). Незважаючи на це,
АНЦА виявляється лише у третини пацієнтів
з ЕГПА [8,51,41].

Клінічними особливостями даної патології
є астма, серцева недостатність, гломерулоне�
фрит та/або периферична невропатія, а також
ураження інших органів. Крім того, обов'язко�
вими критеріями є еозинофілія крові >10% та
тканин, а також некротичний васкуліт з
екстраваскулярним гранульоматозним запа�
ленням (табл. 1) [38].

Епідеміологія еозинофільного гранульома�
тозу з поліангіїтом

Поширеність ЕГПA коливається від 7,3
до 17,8 на 1 000 000 [49,74], а щорічна захво�
рюваність становить від 0,5 до 6,8 випадку на
1 000 000 дорослих на рік [3,74,92]. Рівні даних
показників приблизно однакові в Європі, Япо�
нії та Сполучених Штатах Америки. ЕГПА
частіше зустрічається у дорослих віком від
40 до 60 років [57]. У дітей середній вік
на момент встановлення діагнозу становить

12 років. EГПA не має гендерних або етнічних
відмінностей у дорослих, хоча у жінок відзна�
чають розвиток ЕГПА в більш молодому віці,
більш тривалий анамнез бронхіальної астми та
меншу частоту ураження нирок [10]. Серед
дітей співвідношення хлопчики:дівчатка дорів�
нює 0,74. ЕГПA у дитячому віці характеризу'
ється переважним ураженням легень
і серця, а також високою смертністю (18%)
[101]. На сьогодні даних про захворюваність
та поширеність ЕГПА в Україні немає [60].

Етіологія і патогенез еозинофільного гра�
нульоматозу з поліангіїтом

Враховуючи, що основним клінічним про�
явом ЕГПА є бронхіальна астма, тривалий час
вважалось, що тригерами даного захворювання є
алергени. Однак результати досліджень свідчать
про те, що лише 1/3 пацієнтів з EГПA мають під�
тверджену систематичними обстеженнями сен�
сибілізацію до найбільш поширених алергенів.

Як тригери ЕГПА розглядалися фактори ото�
чуючого середовища, такі як антигени у вдихува�
ному повітрі (пари дизельного палива, зерновий
пил та ін.), гіпосенсибілізація або імунізація
[26,58]. L. Guillevin і співавт. [26] провели дослі�
дження, в якому із 43 пацієнтів з EГПA гіпо�
сенсибілізацію в анамнезі мали 19, а п’ятеро були
вакциновані протягом місяця до встановлення
діагнозу [26]. Однак цей фактор може розгляда�
тися не як тригер, а як стимулюючий прогресу�
вання захворювання у пацієнтів, які вже мали
латентний, але не діагностований, ЕГПА.  

Деякі лікарські засоби, переважно антагоні�
сти лейкотрієнових рецепторів (наприклад,
монтелукаст), все ще вважаються потенційними
тригерами розвитку ЕГПА [31,68,94]. Однак при
прийомі препаратів даної групи розвиток ЕГПА
спостерігався після зниження дози глюкокор�
тикостероїдів (ГКС), які пацієнти отримували
з приводу погано контрольованої бронхіальної
астми. Неможна виключити, що в цих випадках
бронхіальна астма була першим проявом захво�
рювання, розвиток якого провокували не анта�
гоністи лейкотрієнових рецепторів, а зниження
дози ГКС. На користь цього твердження свід�
чить той факт, що поява розгорнутої картини
ЕГПА іноді спостерігалася після відміни ГКС
у хворих на бронхіальну астму, які не отримува�
ли препаратів антагоністів лейкотрієнових
рецепторів [71]. У літературі також описані
випадки розвитку ЕГПА при застосуванні мак�
ролідних антибіотиків, карбамазепіну, пропіл�
тіоурацилу, алопуринолу і хініну [22,34,37,64]. 

Таблиця 1
Критерії діагностики, класифікаційні критерії

та визначення еозинофільного

гранульоматозу з поліангіїтом

Критерії діагностики за Ланхем та співавт. (1984 р.):
• Астма
• Еозинофілія периферичної крові >1500/мм3 або >10%

від загальної кількості лейкоцитів
• Підтверджений васкуліт >2 органів.

Класифікаційні критерії Американського коледжу
ревматологів (ACR, 1990 р.):
• Астма
• Еозинофілія крові >10% від загальної кількості

лейкоцитів
• Невропатія
• Легеневі інфільтрати
• Аномалії приносових пазух
• Виявлення позасудинних еозинофілів (тканинна

еозинофільна інфільтрація)

Номенклатура системних васкулітів (ІІ Міжнародна консен�
сусна (узгоджувальна) конференція, Чапел�Хілл, 2012 р.)
Багате на еозинофіли некротичне гранульоматозне запален�
ня із залученням у патологічний процес дихальних шляхів, а
також некротичний васкуліт переважно судин дрібного
і середнього калібру, асоційований з астмою та еозинофілією
крові. АНЦА найчастіше виявляються при ураженні нирок
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Існують переконливі дані, що AНЦA є пато�
генними факторами, що викликають розвиток
васкуліту [39]. Антитіла до мієлопероксидази
(MПO�AНЦA) та протеїнази�3 (ПР�3�AНЦA)
можуть виступати стимулами праймованих
(підготовлених до наступної активації) нейтро�
філів in vitro, які, активуючись внаслідок «рес�
піраторного вибуху» з виділенням реактивних
форм кисню, пошкоджують ендотелій судин
[42]. Крім того, в експериментальній мишачій
моделі AНЦA�асоційованого васкуліту (ААВ)
перенесення мишам антитіл класу IgG до MПO
індукує малоімунний некротичний гломеруло�
нефрит (синонім — швидко прогресуючий гло�
мерулонефрит (ШПГН), тип 3) та васкуліт
дрібних судин інших органів. 

Результати останніх досліджень дозволили
розподілити ЕГПА на два фенотипові підтипи
з урахуванням АНЦА�статусу [62]. Близько
40% пацієнтів з EГПA мають позитивні АНЦА,
при цьому MПO�AНЦA зустрічаються набага�
то частіше, ніж ПР�3�AНЦA. У 60% хворих
АНЦА негативні [73].

Багато авторів звертали увагу на кореляцію
рівня еозинофілів та активність ЕГПА. Р. Tai та
співавт. [83] за допомогою моноклональних
антитіл продемонстрували наявність активова�
них еозинофілів і продуктів їх дегрануляції як
в стінці судин, так і в периваскулярних грану�
льомах [83]. Еозинофіли вивільняють декілька
медіаторів запалення, таких як еозинофільний
катіонний білок і нейротоксин, які мають від�
повідно кардіо� та нейротоксичну дію, і викли�
кають розвиток кардіоміопатії та полінейропа�
тії. Процеси диференціювання та активації
еозинофілів, а також накопичення їх у ткани�
нах регулюються інтерлейкіном�5 (ІЛ�5)
та такими специфічними хемокінами, як еотак�
син�3 і TARC/CCL�17 (тимус�асоційований
регуляторний хемокін). ІЛ�5 (еозинофільний
колонієстимулюючий фактор) являє собою
поліпептидний цитокін, що продукується лім�
фоцитами Т�хелперами 2 типу (Th2) та масто�
цитами (опасистими клітинами). ІЛ�5 разом
з ІЛ�4 та ІЛ�13 індукують диференціацію
В�клітин у плазматичні клітини, що дозволяє
пояснити підвищення рівня загального імуно�
глобуліну Е (IgE), а також IgG4 при ЕГПА.
Підвищення рівня ІЛ�5 є наслідком дисрегуля�
ції Т�клітинної відповіді з переважанням
Т2�ланки лімфоцитів під впливом ІЛ�25, який,
в свою чергу, виробляється еозинофілами, що
таким чином формує гіперзапальний цикл
(«замкнене коло») [84].

У 2008 році K. Polzer та співавт. [66] вияви�
ли значне підвищення рівня еотаксину�3
у сироватці хворих на активний ЕГПА разом
з підвищенням кількості еозинофілів, рівня
загального IgE та гострофазових показників
[66]. Еотаксин�3 — хемокін, відомий як CCL26
або SCYA26. Він експресується ендотеліальни�
ми клітинами в серці, печінці, яєчниках та
в інших органах і тканинах, а також запальни�
ми клітинами під впливом ІЛ�13 та ІЛ�4 у від�
повідь на пошкодження тканин і клітин. Еотак�
син�3 володіє потужною хемотаксичною актив�
ністю щодо еозинофілів і сприяє інфільтрації
тканин активованими еозинофілами. Th17� та
B�клітини також відіграють певну роль у пато�
генезі EГПA, оскільки ІЛ�4 та ІЛ�13 стиму�
люють гуморальну імунну відповідь [69]. Від�
значено, що підвищення кількості Th17�лімфо�
цитів під час активного ЕГПА сприяє секреції
IЛ�17A (найбільш вивченого члена сімейства
IL�17, який відіграє критичну роль у захисті
організму від мікробних патогенів, а також від
запалення тканин) у великій кількості [36]. 

Дослідження генетичної асоціації виявили
декілька локусів, що пов'язані з  підвищеним
ризиком розвитку EГПA. Доведена асоціація
захворювання з HLA�DRB1*04, *07, *09
алелями HLA�DRB4 [96,97]. Для АНЦА�нега�
тивного варіанту ЕГПА встановлено зв'язок
з гаплотипом IL10.2 промоутеру гена ІЛ�10
та з підвищеними рівнями ІЛ�10 у сироватці
крові. Це спостереження відповідає можли�
вому патогенезу EГПA, який включає опосе�
редковану Th2�залежну запальну відповідь
(рис. 2) [89].

Клінічні прояви еозинофільного гранульо�
матозу з поліангіїтом

EГПA — це мультисистемне захворювання,
яке може бути клінічно гетерогенним. У роз�
витку EГПA виділяють три послідовні фази:
алергічну, еозинофільну та васкулітну.

Алергічна фаза (продромальна) хвороби про�
являється алергічним риносинуситом з поліпо�
зом носа та/або бронхіальною астмою. Еозино�
фільна фаза характеризується периферичною
еозинофілією та еозинофільною інфільтрацією
тканин. У фінальній фазі ЕГПА розвивається
системний васкуліт (у середньому через 3–9 ро�
ків) з клінічною симптоматикою периферичної
нейропатії, пурпурою, що пальпується, і мало�
імунним некротичним гломерулонефритом.
Слід зазначити, що не всі хворі на EГПA
мають характерну стадійність хвороби. 
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Бронхіальна астма при ЕГПА спостерігається
у 95–100% хворих, зазвичай починається у зріло�
му віці, хоча можливий дебют захворювання
і в дитинстві. Вона є гормонально залежною
і характеризується швидко прогресуючим перебі�
гом. Слід зазначити, що застосування ГКС для
контролю астми може маскувати симптоми
системного васкуліту. ЕГПА слід запідозрити
у випадку, якщо бронхіальна астма супроводжу�
ється високою еозинофілією. Крім бронхіальної
астми, прояви ураження дихальної системи
можуть включати плевральний випіт, міг'
руючі інфільтрати та зміни паренхіми легень
за типом «матового скла» та альвеолярну
кровотечу (рис. 3) [10,12,73]. На відміну від
мікроскопічного поліангіїту (МПА), легенева
кровотеча при ЕГПА спостерігається рідше (у 4%
випадків), але іноді вона може мати масивний
характер і супроводжуватись ураженням нирок.
Однак часто спостерігається помірно виразне
кровохаркання, або наявність мінімальної крово�
течі виявляється під час діагностичної бронхо�
скопії. Під час плевральної пункції виявляється
еозинофільний ексудат. Біопсія плеври свідчить
на користь васкуліту з еозинофільними
інфільтратами [17]. Легеневі інфільтрати
зустрічаються у 38,6% хворих і можуть бути одно�
або двобічними, тимчасовими і часто зникають
через декілька днів після прийому ГКС [6].

Ураження ЛОР�органів (вух, горла, носа)
при ЕГПА зазвичай представлене параназаль�

Рис.2. Спрощена схема ключових патофізіологічних явищ при
еозинофільному гранульоматозі з поліангіїтом. ANCA (anti�
neutrophil cytoplasm antibody) — антинейтрофільні цитоплаз�
матичні антитіла; APC (antigen�presenting cell) — антиген�пре�
зентуюча клітина; CCL�17 — хемокін; CCL�26 — еотаксин�3;
IFN�γ (interferon�γ) — інтерферон�гамма; IL (interleukin) —
інтерлейкін; Ig (immunoglobulin) — імуноглобулін; TCR (T�cell
receptor) — Т�клітинний рецептор; ROS (reactive oxygen speci�
es) — активні форми кисню [19]

Рис. 3. Дифузні зміни паренхіми легень за типом «матового
скла» у хворого 38 років з ЕГПА за даними комп'ютерної томо�
графії [77]

Рис. 4. Мікроскопічна картина біоптату литкового нерва демон�
струє епіневрально екстраваскулярні еозинофіли та васкуліт,
які асоційовані з дегенерацією аксонів. У судинній стінці фор�
мується гранульома з нечіткими контурами (чорна стрілка) [45]

Примітка: ANCA (anti�neutrophil cytoplasm antibody) — антиней�
трофільні цитоплазматичні антитіла; GBM (glomerular basement
membrane) — базальна мембрана клубочків нирок

Рис. 1. Основні форми системних васкулітів, які класифіковані
за калібром переважно уражених судин, згідно з рекомендаці�
ями II Міжнародної консенсусної конференції, Чапел�Хілл,
2012 (Chapel Hill Consensus Conference (CHCC), 2012) [41].
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ним синуситом (від 70% до 80% хворих на
ЕГПА) [73]. Інші прояви хвороби включають
риніт, закладення і поліпоз носа. На відміну від
гранульоматозу з поліангіїтом (ГПA), при ЕГПA
частіше виявляються носові поліпи та рідше —
перфорація перегородки і деформація носа. За
даними назоцитограми може виявлятися значне
підвищення кількості еозинофілів [57,73]. 

Ураження нервової системи при ЕГПА. Пери�
ферична нейропатія є характерною ознакою
фінальної фази васкуліту, яка спостерігається
у 46–75% хворих [10,57,73]. Множинний моно�
неврит або змішана сенсомоторна периферична
нейропатія є найбільш характерними проявами
та, переважно, мають однобічний або асиме�
тричний характер [44]. Частіше уражається
загальний малогомілковий та внутрішній під�
колінний нерви, що клінічно проявляється
парестезією або болем і гіперестезією, які
можуть виникати до початку рухових або сен�
сорних порушень. При помірному ступені ура�
ження страждає лише поверхнева чутливість.
Регрес рухових порушень з відновленням
функції відзначається частіше, ніж регрес
сенсорних розладів, що може супроводжувати�
ся тривалим болем, парестезією і гіпестезією.
Для підтвердження діагнозу може бути викона�
на біопсія нерва, хоча ознаки некротизуючого
васкуліту і периневральну інфільтрацію еози�
нофілами та запальними клітинами виявляють
лише в половині випадків, а найчастіше
виявляється дегенерація аксонів (рис. 4).

Ураження центральної нервової системи при
ЕГПА зустрічається рідше та асоціюється
з більш високою летальністю [22]. Описані ура�
ження 2, 3, 7 і 8 пар черепно�мозкових нервів,
ішемія зорового нерва і гостре порушення моз�
кового кровообігу [7]. 

Ураження шкіри при ЕГПА характерне для
фази васкуліту та спостерігається, за різними
джерелами [10,48,57,73], у 40–70% хворих.
Найчастіше зустрічаються петехії та пурпура,
що пальпується, і локалізуються переважно
на нижніх кінцівках. Біопсія елементів пурпу�
ри демонструє картину лейкоцитокластичного
васкуліту. Інші прояви шкірного синдрому
включають папули, уртикарії, виразково�
некротичне ураження, феномен Рейно та сіт�
часте ліведо. Підшкірні вузлики, які часто
симетричні, гіперемовані та переважно лока�
лізуються на пальцях, ліктях та верхній частині
кінцівок, зустрічаються у 10–30% пацієнтів
з EГПA. При біопсії даних елементів можуть
виявлятися позасудинні гранульоми, які

не є специфічними для EГПA, оскільки вони
спостерігаються і при запальних захворюван�
нях кишечника або інших васкулітах [28,29]. 

Залучення в патологічний процес серця —
прогностично несприятлива ознака, адже серце�
ві захворювання є основними детермінантами
смертності та довготривалого перебігу EГПA
[32]. Клінічні прояви ураження серця варіа�
бельні і зустрічаються у 27–47% випадків EГПA
[10,57,73]. Найчастіше виявляється перикардит
і кардіоміопатія, до інших уражень належать
аритмія, коронарит, вади розвитку клапанів,
еозинофільний міокардит, гіпертонія, застійна
серцева недостатність [57]. Однак внаслідок
свого субклінічного перебігу серцеві уражен'
ня при даній патології можуть бути недооці'
нені. У 2010 р. R. Dennert і співавт. [15] опублі�
кували результати дослідження, в якому відзна�
чили, що при проведенні деталізованих оглядів
32 амбулаторних пацієнтів з EГПA в стадії ремі�
сії було виявлено 26% хворих з клінічною
симптоматикою ураження серця, тоді як у 62%
було виявлено зміни лише за допомогою додат�
кових методів обстеження: електрокардіографії
(ЕКГ), ехокардіографії (Ехо�КГ) і магнітно�резо�
нансної томографії (МРТ) [15]. Патофізіологічно
ураження серця відбувається за рахунок корона�
риту, екстраваскулярних гранульом та еозино�
фільної інтерстиціальної інфільтрації. Дослі�
дження ендоміокардіальних біоптатів при гостро�
му запальному процесі демонструє ознаки еози�
нофільного ендоміокардиту, в той час як на пізніх
стадіях переважає ендоміокардіальний фіброз. 

Ураження нирок при ЕГПА зустрічається
рідше, ніж при інших АНЦА�асоційованих васку�
літах, та відзначається у 16–27% пацієнтів [10,57].
При цьому клінічна картина може варіювати
від ізольованого сечового синдрому до швидко
прогресуючого гломерулонефриту. Рідше спосте�
рігається тубулоінтерстиціальний нефрит, мезан�
гіальний гломерулонефрит та фокальний сегмен�
тарний гломерулосклероз. Уретральний стеноз
розвивається зрідка [2]. У біоптатах ниркової тка�
нини виявляється вогнищевий або дифузний
пауці�імунний (малоімунний) некротизуючий
гломерулонефрит, рідше визначаються еозино�
фільні інфільтрати, гранульоми та нирковий
васкуліт [79]. У пацієнтів з EГПA гломерулоне�
фрит асоціюється з позитивними мієлоперокси�
дазо�AНЦA [2]. Ураження нирок пов'язане
з гіршим прогнозом для пацієнтів з EГПA [79].

Залучення шлунково�кишкового тракту
(ШКТ) у патологічний процес відзначається
у 23 % хворих на ЕГПА і проявляється еозино�
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фільним колітом або васкулітом мезентеріальних
судин [10]. Симптоми, як правило, неспецифіч�
ні: абдомінальний больовий синдром, кишкова
непрохідність, нудота, блювання, діарея та кро�
вотеча. Розвиток перфорації кишечника
є прогностично несприятливою ознакою,
що пов'язано з високим рівнем смертності
таких хворих [27]. Патогістологічне дослі�
дження біоптатів кишечника виявляє екстра�
васкулярні гранульоми, які іноді подібні до
псевдополіпозного розростання, васкуліт та/або
еозинофільні інфільтрати. Крім того, потовщен�
ня стінок стравоходу та інших відділів ШКТ при
ЕГПА є ознакою еозинофільної інфільтрації, що
регресує при прийомі ГКС [27]. 

Окрім описаних вище ознак ураження різ�
них органів і тканин, у понад половини хворих
на ЕГПА спостерігаються неспецифічні сим�
птоми, такі як слабкість, зниження маси тіла,
міалгії, артралгії або артрит, лихоманка і втрата
маси тіла [57].

Як відзначалося раніше, з'являється все біль�
ше доказів того, що EГПA має різні фенотипи
залежно від АНЦА�статусу [62]. В AНЦA�пози�
тивних хворих переважають такі клінічні про�
яви, як гломерулонефрит, альвеолярний капіля�
рит, пурпура, ураження ЛОР�органів і множин�
ний мононеврит, тоді як при АНЦА�негативно�
му варіанті хвороби частіше зустрічаються кар�
діоміопатія, легеневі інфільтрати, плевральний
випіт та лихоманка [10,57]. Проте особливості
клінічних проявів і перебігу АНЦА�позитивно�
го та АНЦА�негативного варіантів ЕГПА ще
потребують подальшого вивчення. Зокрема, й
досі залишається відкритим питання вибору
тактики імуносупресивної терапії залежно від
АНЦА�статусу хворих [10].

Діагностика еозинофільного гранульома�
тозу з поліангіїтом

ЕГПA є діагностичною проблемою, адже на
даний момент не існує універсальних діагно�
стичних критеріїв. У 1984 році Ланхем та спі�
вавт. для встановлення діагнозу запропонували
враховувати наявність бронхіальної астми,
еозинофілії та васкуліту двох і більше органів
у якості діагностичних критеріїв (табл. 1) [47].
У 1990 році Американський Коледж Ревмато�
логії (ACR) представив критерії класифікації
(не діагностичні критерії) васкулітів, де ЕГПА
був охарактеризований як васкуліт з бронхі�
альною астмою, еозинофілією, нейропатією,
легеневими інфільтратами, аномалією прино�
сових пазух і позасудинною еозинофільною

інфільтрацією при біопсії (табл. 1) [51]. У 1994
році експерти Міжнародної узгоджувальної кон�
ференції, що проходила у Чапел�Хілл (Chapel
Hill Consensus Conference, CHCC), запропону�
вали свою номенклатуру і визначення найбільш
поширених васкулітів. Тоді ЕГПА був визначений
як синдром Чарджа—Стросса, що характеризу�
ється багатим на еозинофіли гранульоматозним
запаленням із залученням у патологічний про�
цес дихальних шляхів і некротичним васкулітом
судин дрібного і середнього калібру, і пов'яза�
ною з цим астмою та еозинофілією крові [40].
У 2012 році на ІІ міжнародній консенсусній кон�
ференції (CHCC, 2012) був запропонований
термін «EГПA» замість синдрому Чарджа—
Стросса для досягнення номенклатурної симе�
трії з іншими АНЦА�асоційованими васкуліта�
ми, такими як ГПА і МПА [38]. Хоча пропозиції
ACR та CHCC не є діагностичними критеріями,
вони часто використовуються і для діагностики
даного васкуліту.

Ще однією стороною проблеми класифікації
ЕГПА є питання, що відбиває деяке протиріччя:
чи можна діагностувати EГПA без наявності
васкуліту або у разі негативних AНЦA [11]. Ви�
значення EГПA в номенклатурі CHCC ґрунту�
ється на доказах саме некротичного васкуліту.
Хоча ця хвороба вважається системним розла�
дом, добре відомо, що можуть зустрічатися
й обмежені її форми. Тому й досі залишається
відкритим питання, чи дійсно пацієнт з бронхі�
альною астмою, гіпереозинофілією та багатим
на еозинофіли гранульоматозним запаленням
за відсутності некротичного васкуліту може
відповідати діагнозу EГПA, що наразі лишається
предметом дискусій. Також складність являє
собою незрозуміла межа і подвійна категориза�
ція EГПA з іншими гіпереозинофільними син�
дромами (ГЕС). Еозинофілія крові та еозино�
фільна інфільтрація тканин також характерні
для ГЕС, тому диференціювати їх з EГПA дуже
важко, особливо за відсутності клінічних або
патогістологічних ознак васкуліту [78,90]. 

Отже, ЕГПА необхідно підозрювати
у пацієнтів з тривалим перебігом бронхіаль'
ної астми, алергічним ринітом і високою
еозинофілією при розвитку у них ознак
системного захворювання, що включають
множинний мононеврит, легеневі інфільт'
рати, кардіоміопатії і пурпуру [1]. Еозинофі�
лія периферичної крові характерна для актив�
ного EГПA. Кількість еозинофілів зазвичай
становить >1500 клітин в 1 мм3 або >10% від
загальної кількості лейкоцитів. Неспецифічне
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підвищення рівня IgE спостерігається при�
близно у 75% хворих [63]. Також можуть бути
підвищені рівні інших неспецифічних маркерів
запалення, такі як швидкість осідання еритро�
цитів (ШОЕ) та С�реактивний білок (СРБ). 

За даними рентгенографії органів грудної
клітки при ЕГПА зазвичай визначаються
інфільтративні зміни, часто мігруючі [6].
Комп'ютерна томографія (КТ) є найбільш чут�
ливим методом діагностики змін у легенях.
У ретроспективному дослідженні 22 пацієнтів
з активним ЕГПА при мультиспіральній КТ
органів грудної клітки були виявлені інтерсти�
ціальні зміни легень, в той час як при рентгено�
графії вони визначалися лише у 64 % хворих
[82]. S. Worthy і співавт. [98] за допомогою КТ
виявили інфільтрацію паренхіми легень, пере�
важно у периферичних відділах у 15 (87%)
із 17 хворих на ЕГПА. Рідше відзначалися пле�
вральний і перикардіальний випіт, вогнищеві
ущільнення з порожнинами, потовщення сті�
нок бронхів і міжчасточкових перегородок [98].
Варто зазначити, що зміни в легенях, які були
виявлені при мультиспіральній КТ у хворих на
ЕГПА, не є специфічними та зустрічаються при
інших еозинофільних ураженнях легень. 

Для діагностики ураження серця при ЕГПА
застосовують ЕхоКГ [65]. Інформативним
методом діагностики кардіоміопатиії вважають
МРТ, яка дозволяє оцінити структурні та
функціональні особливості, перфузію і рубцеві
зміни міокарда. Для диференціальної діаг�
ностики рубцевих і запальних змін міокарда про�
понують використовувати позитронно�емісійну
томографію (ПЕТ), МРТ з контрастуванням
гадолінієм, а також КТ�коронарографію [80].

Як зазначалося вище, важливе діагностичне
значення має наявність АНЦА, які виявляють�
ся у 40% хворих на EГПA та можуть виявля'
тися за декілька років до розвитку васкулі'
ту [57,100].

Якщо діагноз ЕГПА викликає сумніви,
доцільно провести біопсію шкіри, нервів або
м'язів, рідше — міокарда, нирок і ШКТ [72].
При патогістологічному дослідженні можуть
бути визначені три типи ураження:

1) некротичний васкуліт судин малого
і середнього калібру з фібриноїдним некрозом
і плейоморфним клітинним інфільтратом,
у якому переважають еозинофіли; 

2) позасудинні гранульоми з центральним
некрозом та епітеліоїдними клітинами, які
достатньо типові для EГПA, але неспецифічні,
так як вони визначаються і при інших васкулі�

тах (наприклад, при ГПA) або автоімунних за�
хворюваннях; 

3) еозинофільна інфільтрація стінок артерій
та прилеглих тканин.

Наявність гістологічних ознак васкуліту
судин дрібного і середнього калібру підтвер�
джує діагноз ЕГПА. У менше ніж 20% хворих
на EГПА ці типи ураження виявляються одно�
часно [7].

Диференціальний діагноз еозинофільного
гранульоматозу з поліангіїтом

При обстеженні хворих з імовірним діагно�
зом ЕГПА необхідно виключити інші причини
гіпереозинофілії та підтвердити наявність
васкуліту. Якщо в клінічній картині переважа�
ють бронхіальна астма, висока еозинофілія,
легеневі інфільтрати, ураження приносових
пазух та позалегеневі ознаки васкуліту (напри�
клад, пурпура) та виявляються характерні
гістологічні зміни (васкуліт, еозинофільна
інфільтрація та/або гранульоматозне запален�
ня), діагноз зазвичай не викликає сумнівів,
хоча прояви ЕГПА можуть імітувати інші за�
хворювання, особливо в АНЦА�негативних
пацієнтів (наприклад, еозинофільну астму,
еозинофільну пневмонію або гіпереозинофіль�
ний синдром) [92].

Еозинофільна пневмонія (стара назва — хво�
роба Каррингтона) також характеризується
наявністю хронічного синуситу, легеневих
інфільтратів та еозинофілії. Однак при хроніч�
ній еозинофільній пневмонії, як правило, від�
сутні системні прояви, пов'язанні з еозинофілі�
єю. Необхідно проводити обстеження для
виключення таких причин реактивної гіпер�
еозинофілії, як прийом лікарських засобів,
пухлини (рак легені або шийки матки, лім�
фогранульоматоз, неходжкінська Т�клітинна
лімфома), стронгілоїдоз або токсокароз [63].
При оцінці цілеспрямованості виключення
інших гельмінтозів необхідно враховувати епі�
деміологічний анамнез. У пацієнтів з еозинофі�
лією необхідно визначати рівні антитіл класу
IgМ і IgG до Aspergillus spр., а також визначати
наявність Aspergillus рр.. у мокротинні та/або
бронхоальвеолярному вмісті, особливо за наявно�
сті бронхоектазів. Нормальний вміст IgE у сиро�
ватці крові нелікованих пацієнтів виключає діаг�
ноз бронхопульмонального аспергільозу [33]. 

Гіпереозинофільний синдром (ГЕС) являє
собою більш складний диференціальний діаг�
ноз, оскільки він, як і ЕГПА, може бути пов'яза�
ний з такими клінічними проявами, як кардіо�
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патія, нервові порушення і/або ураження
легень. Тим не менш, ГЕС має особливості, від�
мінні від ЕГПА: представлений мієлопроліфе�
ративним і лімфопроліферативним варіантами;
може бути сімейним, ідіопатичним, асоційова�
ним з автоімунними захворюваннями, пере�
хресним; характеризується персистуючою
еозинофілією понад 1,5x109/л протягом щонай�
менше шести місяців та не має характерних
для ЕГПА гістологічних змін при дослідженні
біоптатів уражених тканин. Мієло� та лімфо�
проліферативні варіанти гіпереозинофільного
синдрому розвиваються в результаті клональ�
ної проліферації еозинофілів і Т�лімфоцитів
відповідно, які продукують еозинофілопоетини
(ІЛ�5) [30,50]. Ключове значення для диферен�
ціальної діагностики мають результати дослі�
дження біоптату кісткового мозку [95]. 

Гепатоспленомегалія разом з анемією
та тромбоцитопенією за відсутності відповіді
на лікування ГКС можуть свідчити на користь
клональної (пухлинної) гіпереозинофілії
в межах, наприклад, хронічної еозинофільної
лейкемії (стара назва — мієлопроліферативний
варіант гіпереозинофільного синдрому) та
інших мієлоїдних гемобластозів (хронічного
мієлоїдного лейкозу, системного мастоцитозу
та мієлодиспластичних синдромів). Харак�
терною ознакою пухлинного гіпереозино�
фільного синдрому є збільшення концентрації
вітаміну В12 і триптази у сироватці крові [63].  

Оцінка активності еозинофільного грану�
льоматозу з поліангіїтом

Хоча діагностичне значення АНЦА не
викликає сумнівів, їхня роль в оцінці актив�
ності АНЦА�асоційованого васкуліту залиша�
ється дискутабельною. R. Birck і співавт. [5]
при метааналізі результатів 22 досліджень
за участі 950 пацієнтів з АНЦА�асоційованими
васкулітами не було підтверджено доцільності
визначення титрів АНЦА в динаміці, що зде�
більшого було пов'язане з неоднорідністю про�
ведених досліджень [5]. У когортному дослі�
дженні [20] у 156 пацієнтів з гранульоматозом
з поліангіїтом титри ПР�3�АНЦА не корелюва�
ли з активністю хвороби [20]. Тим не менш
результати деяких досліджень свідчать про
те, що визначення титрів АНЦА в динаміці
дозволяє оцінити ризик рецидиву васкуліту.
У 87 хворих на АНЦА�асоційований васкуліт
збереження ПР�3�АНЦА через 18 і 24 місяці
після початку імуносупресивної терапії супро�
воджувалось збільшенням ризику розвитку

рецидиву протягом 5 років у 2,7 і 4,6 разу відпо�
відно [76]. G. Tomasson і співавт. [88] провели
мета�аналіз результатів 18 досліджень, в яких
оцінювали значення персистування або збіль�
шення титру АНЦА як предиктора розвитку
рецидиву васкуліту. При персистуванні АНЦА,
а також при збільшенні їхнього титру в період
ремісії відзначалося значне підвищення імовір�
ності рецидиву захворювання. Отже, визначен�
ня титру АНЦА на фоні імуносупресивної
терапії, швидше за все має певне значення для
оцінки перебігу АНЦА�асоційованих васкулі�
тів, хоча багато експертів критично оцінюють
їхню роль в якості показника активності
або предиктора рецидивів хвороби [55]. При�
наймні у 25% пацієнтів немає чіткої кореляції
між клінічними та імунологічними проявами
АНЦА�асоційованих васкулітів, що не дозво�
ляє обирати тактику ведення лише на підставі
титрів АНЦА [85]. При ЕГПА можлива роль
АНЦА як критерію активності або предиктора
загострень хвороби є обмеженою, оскільки ці
антитіла визначаються лише у третини хворих.
Обговорюється роль більш специфічних мар�
керів активності, таких як рівень еотаксину�3.
J. Zwerinа і співавт. [99] продемонстрували
зв'язок підвищення рівня еотаксину�3 з актив�
ністю ЕГПА. При пороговому значенні
80 пг/мл його чутливість і специфічність
в оцінці активності даної хвороби досягала
98,6 %, [99]. Однак в низці інших досліджень
роль еотаксину�3, як у якості диференційно�
діагностичного критерію ЕГПА з іншими зах�
ворюваннями, так і в оцінці активності процесу,
не підтвердилася [14, 24], у зв'язку з чим
необхідне подальше вивчення клінічного зна�
чення цього показника. 

Для клінічної оцінки активності ЕГПА, як
і інших системних васкулітів, використову�
ють індекс BVAS (Birmingham Vasculitis Activi�
ty Score). BVAS включає 56 клінічних проявів
системних васкулітів, розподілених по 9 систе�
мах (наприклад, ураження легень: хрипи,
вузлики або порожнини, плевральний
випіт/плеврит, інфільтрати, ендобронхіальне
залучення, виразне кровохаркання/альвеоляр�
на кровотеча, дихальна недостатність) [81].
Кожна ознака оцінюється певним балом, після
чого розраховується сумарне значення (макси�
мальне значення — 63). Симптом враховується
лише в тому випадку, якщо він, на думку
лікаря, пов'язаний з васкулітом і з'явився про�
тягом останніх 3�х місяців. Відповідно
у пацієнтів з ремісією ЕГПА значення BVAS
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дорівнює 0, а у хворих з активним васкулітом
становить щонайменше 1 (зазвичай 3 і вище).
Величина цього індексу не лише дозволяє оціни�
ти активність і важкість системного васкулі�
ту, але і має несприятливе прогностичне зна�
чення [21]. 

Важкість незворотних змін, що пов'язані
з васкулітом та імуносупресивною терапією,
визначають за допомогою індексу VDI (Vascu�
litis Damage Index) [18]. VDI включає в себе
64 ознаки, які розподілені по 11 системах
(наприклад, ураження нирок: швидкість клу�
бочкової фільтрації <50%, протеїнурія <0,5 г на
добу або термінальна хронічна ниркова недо�
статність) [4]. Критерієм незворотності сим�
птому вважають його збереження протягом
понад три місяці, при цьому йому присвоюєть�
ся 1 бал. Необхідно відзначити, що VDI не
може зменшитися. Наприклад, якщо протеїну�
рія 1 г на добу визначалася протягом чотирьох
місяців, а потім зникла, значення індексу VDI
дорівнює 1. При розрахунку VDI враховують
не лише прояви системного васкуліту, але
і стани, які можуть бути ускладненням імуно�
супресивної терапії (остеопороз, цукровий
діабет, артеріальна гіпертензія, катаракта,
медикаментозний цистит тощо) або проявом
атеросклерозу (інфаркт міокарда). У пацієнтів
з VDI>5 ризик смерті вищий у 7–11 разів, ніж
у пацієнтів з менш виразними незворотними
змінами з боку внутрішніх органів [21].

Лікування та прогноз еозинофільного гра�
нульоматозу з поліангіїтом

На підставі результатів декількох проведе�
них надійних рандомізованих контрольованих
досліджень хворих на EГПA розроблений його
менеджмент, який заснований на даних, що
стосуються терапії інших АНЦА�асоційованих
васкулітів, таких як ГПА і МПА. Нещодавні
міжнародні зусилля були спрямовані на те, щоб
допомогти сформувати керівні принципи
ведення пацієнтів саме з ЕГПА. У 1996 році
французька дослідницька група з вивчення
васкулітів розробила шкалу оцінки прогнозу
ЕГПА за п'ятьма факторами (Five�Factor Score,
FFS) [28]. Ця шкала FFS використовувалася
як інструмент для можливої корекції імунос�
упресивної терапії залежно від наявності або
відсутності несприятливих прогностичних
ознак. FFS 1996 року включала наступні параме�
три, які пов'язані з більш високим ризиком смер�
ті (1 бал за кожний): протеїнурія (>1 г на добу),
ниркова недостатність (креатинін >1,58 мг/дл),

ураження серця, важкі шлунково�кишкові про�
яви та залучення в патологічний процес ЦНС.
У 2009 році шкала FFS була переглянута
і доповнена за рахунок включення несприятли�
вих прогностичних факторів, таких як: вік >65
років, серцева недостатність, ниркова недостат�
ність (рівень креатиніну >1,70 мг/дл), ураження
ШКТ і відсутність ураження ЛОР�органів [29]. 
5�річна смертність при оцінці за FFS в 0 балів
та >2 балів становить 9% та 40% відповідно. 

На сьогодні ГКС залишаються головними
препаратами в лікуванні ЕГПА. У пацієнтів
з обмеженими формами ЕГПА, а також зі
сприятливим прогнозом (FFS=0) можна вико�
ристовувати лише ці препарати. Призначається
преднізолон в дозі 1 мг/кг/день (максимум
60–80 мг/день) від 2 до 4 тижнів. У більш важ�
ких випадках рекомендується застосовувати
метилпреднізолон в дозі 7,5–15 мг/кг внутріш�
ньовенно щоденно протягом від 1 до 3 днів
із поступовим зниженням дози препарату про�
тягом щонайменше 6 місяців [61]. Хворим, які
потребують постійного прийому ГКС в якості
підтримуючої терапії, або пацієнтам з рециди�
вом захворювання рекомендується додати
в терапію імуносупресанти, такі як метотрек�
сат, лефлуномід, мікофенолату мофетил та аза�
тіоприн [25,61]. Цікаво, що комбінація азатіо�
прину з ГКС для лікування неважкого перебігу
ЕГПА порівняно з монотерапією ГКС не має
переваг за показниками ремісії і ризиком вини�
кнення рецидивів та не впливає на тривалість
терапії ГКС [67].

Нещодавно Управління по контролю за які�
стю харчових продуктів та лікарських засобів
Сполучених Штатів Америки (Food and Drug
Administration, FDA) надало дозвіл на терапію
ЕГПА препаратом генно�інженерної біологічної
терапії меполізумабом (моноклональним анти�
тілом, яке зв'язується з IЛ�5 та запобігає його
взаємодії з рецептором на поверхні еозино�
філів). За результатами багатоцентрового
подвійного сліпого плацебо�контрольованого
дослідження MIRRA (NCT02020889) за уча�
стю хворих із рецидивним або рефрактерним
перебігом EГПA, які отримували преднізолон
у дозі <4 мг/день протягом 52 тижнів, лікуван�
ня меполізумабом в дозуванні 300 мг підшкірно
1 раз на 3 тижні призвело до збільшення частки
пацієнтів з досягненням ремісії, яка за шкалою
BVAS оцінювалась в 0 балів [93]. Ефект даного
препарату був також пов'язаний із більш трива�
лою ремісією та зменшенням використання
ГКС. Однак рецидиви хвороби відзначались
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майже у 47% хворих, які отримували меполізу�
маб, порівняно з 81% пацієнтів ЕГПА, які отри�
мували плацебо. На думку авторів досліджен�
ня, такий відсоток рецидивів серед пацієнтів,
які отримували препарат моноклональних
антитіл проти ІЛ�5, міг бути обумовлений
декількома факторами: 

1. ЕГПА — це гетерогенне захворювання
з деякими проявами, які не обумовлені впли�
вом еозинофілів, тобто ЕГПА — не лише еози�
нофільний процес. 

2. Хоча меполізумаб знижує кількість еози�
нофілів у крові, досліджувана доза у 300 мг
може бути недостатньою для тканинних еози�
нофілів. Вплив режиму дозування даного пре�
парату на рецидиви ЕГПА потребує подальшо�
го дослідження. 

3. У деяких пацієнтів, які несприйнятливі до
терапії меполізумабом, на момент початку ліку�
вання відзначалися незворотні пошкодження
судин.

4. Надниркова недостатність, яка була
викликана тривалим застосуванням ГКС,
могла перешкоджати адекватному зниженню
дози ГКС, що могло б сприяти розвитку ремі�
сії [93]. 

Проводяться додаткові клінічні досліджен�
ня щодо оцінки ефекту інших препаратів
моноклональних антитіл до ІЛ�5 — реслізу�
мабу та до альфа�ланцюга рецептора ІЛ�5
(IL�5Rα) бенралізумабу. Реслізумаб оціню�
вався в рандомізованих контрольованих
клінічних дослідженнях у пацієнтів з бронхі�
альною астмою і поліпами носа. Цей препарат
зв'язується з різними епітопами ІЛ�5, бло�
куючи його зв'язування з ІЛ�5Rα, який
експресується на мембрані еозинофілів люди�
ни і, таким чином, блокує дозрівання та акти�
вацію еозинофілів [91]. Наразі проводиться
відкрите дослідження RITE (NCT02947945),
метою якого є вивчення безпеки та ефектив�
ності реслізумабу (3 мг/кг внутрішньовенно
кожні чотири тижні протягом 28 тижнів)
у якості додаткової терапії EГПA. Протягом
періоду дослідження, насамперед, буде оціню�
ватися стероїдзберігаючий ефект реслізумабу.
Бенралізумаб нещодавно був дозволений FDA
США в якості додаткової підтримуючої тера�
пії пацієнтів з важкою формою бронхіальної
астми еозинофільного фенотипу [46,87].
За аналогією з дослідженням RITE наразі три�
ває дослідження BITE (NCT03010436), яке
передбачає визначення ефективності і безпеки
застосування при ЕГПА бенралізумабу в дозі

30 мг кожні 4 тижні протягом 8 тижнів та
надалі кожні 8 тижнів протягом 24 тижнів,
фокусуючись, передусім, на зміні дозування
ГКС та розвитку загострення EГПA. Цілком
імовірно, що найближчим часом будуть
доступні нові терапевтичні стратегії у лікуван�
ні даної патології.

Менш вивчені варіанти терапії рефрактер�
ного або рецидивного перебігу EГПA іншими
засобами біологічної терапії — внутрішньовен�
ним імуноглобуліном (ВВІГ), інтерфероном
альфа (IФН�α), ритуксимабом та омалізума�
бом. Високі дози ВВІГ (2 г/кг/місяць) можуть
бути корисними у досягненні тривалої ремісії
у деяких пацієнтів з EГПA [13]. ІФН�α застосо�
вували для підтримання ремісії та при рефрак�
терному перебігу хвороби лише із тимчасовим
позитивним ефектом. Крім того, несприятли�
вий профіль дії даного препарату, включаючи
лейкоенцефалопатію та ризик інфікування,
обмежує його використання [52–54].

Ритуксимаб (анти�В�клітинне монокло�
нальне антитіло) продемонстрував ефектив�
ність в індукції ремісії (дослідження REOVAS,
ІІІ фаза (NCT 02807103) та підтриманні ремісії
(дослідження MIANRITSEG, ІІІ фаза (NCT
03264473) у пацієнтів з EГПA [56,86]. Позитив�
ні AНЦA, можливо, є предиктором гарного
терапевтичного ефекту ритуксимабу, що потре�
бує подальшого дослідження [56].

Омалізумаб (гуманізоване моноклональне
антитіло проти IgE), може мати стероїдзбе�
рігаючий ефект при EГПA, але рецидиви за�
хворювання і важкі напади бронхіальної астми
під час лікування омалізумабом обмежують
його використання [35]. 

Для пацієнтів з EГПA із залученням у пато�
логічний процес життєво важливих  органів або
із загрозливими проявами, включаючи швидко
прогресуючий гломерулонефрит (ШПГН) або
легеневу кровотечу, необхідно розглянути
питання про додаткову терапію циклофосфамі�
дом у комбінації з ГКС. Переливання свіжозамо�
роженої плазми може бути використане
у якості додаткової терапії, яка сприяє віднов�
ленню функції нирок при інших АНЦА�асоційо�
ваних авскулітах, які ускладнюються розвитком
ШПГН [18]. Застосовувати циклофосфамід
бажано в дозуванні від 500 до 750 мг/м2 внутріш�
ньовенно кожні 2 тижні від 2 до 3 доз, надалі — 1
раз на місяць. У 2007 році P. Cohen та співавт. [9]
провели дослідження, яке засвідчило, що скоро�
чення лікування циклофосфамідом з 12 до 6
курсів асоціювалося з більш частими рецидива�
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ми [9]. Альтернативою є пероральний прийом
циклофосфаміду в дозі 2 мг/кг/день, але про�
блемою постає його високий кумулятивний
ефект. Враховуючи його значний токсичний
профіль, бажано застосовувати не більше 10–15 г
на курс [23]. Загальноприйнятою практикою
стало проведення більш короткого курсу ліку�
вання циклофосфамідом з подальшим перехо�
дом на менш токсичний імуносупресант для під�
тримуючої терапії, оптимальна тривалість якої
достовірно не встановлена, але переважно три�
ває від 18 до 24 місяців [61,63]. 

Незважаючи на те, що ремісія досягається
у понад 90% пацієнтів з EГПA, рецидив є зви�
чайним явищем і зустрічається у 25–40% хво�
рих [10,75]. Низький рівень еозинофілів при
встановленні діагнозу пов'язаний з більш висо�
ким ризиком рецидивів захворювання. Застос�
ування ГКС при ЕГПА має гарний ефект з 5�
і 10�річним рівнем виживання у 90% та 79%
пацієнтів відповідно [10]. Головною причиною
більшості летальних випадків є васкуліт
із розвитком серцевої недостатності [63]. Нез�
важаючи на сприятливі показники виживання,
EГПA асоціюється із незворотними ураження�
ми органів [16]. Бронхіальна астма також часто

зберігається і потребує постійного лікування
оральними або інгаляційними ГКС.

Висновки

EГПA є достатньо рідкісним і гетерогенним
васкулітом судин дрібного калібру, що клініч�
но проявляється розвитком бронхіальної
астми та еозинофілією. На сьогодні єдиних
діагностичних критеріїв і біомаркерів для
диференціювання даної патології від алергіч�
них захворювань та інших гіпереозинофіль�
них синдромів не існує. Саме тому ЕГПА
необхідно розглядати з точки зору мультидис�
циплінарної проблеми, яка стосується перш
за все алергологів, ревматологів, пульмонологів,
онкогематологів, які мають пам'ятати
про ЕГПА в нетипових клінічних сценаріях
у пацієнтів з такими провідними синдромами
як бронхіальна астма та еозинофілія. Майбут�
ні дослідження щодо даної патології мають
бути спрямовані на з'ясування різниці між
фенотипами ЕГПА, що може сприяти уточ�
ненню діагностичних критеріїв та застосуван�
ню кращих терапевтичних рекомендацій. 
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