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Васкулиты представляют собой клинически раз
нообразную группу заболеваний с гистопатологи
ческими признаками воспаления и поражения кро
веносных сосудов, приводящими к ишемическому 
повреждению тканей [4, 25, 34]. Васкулитная ней
ропатия развивается вследствие поражения пери
ферических нервов. Она может быть признаком си
стемного заболевания, которое также вовлекает 
кожу, легкие, почки и другие органы, и бывает огра
ничена только периферическими нервами. В послед
нем случае заболевание называется несистемной 
васкулитной нейропатией (НСВН), или изолирован
ным васкулитом периферической нервной систе
мы (ПНС) [10, 26].

В табл. 1 представлена классификация вас
кулитов, ассоциированных с периферической 
нейропатией, в соответствии с рекомендациями 
II Международной консенсусной конференции 
(ЧапелХилл, 2012), модифицированная рабочей 
группой сообщества по периферическим нервам 
(Peripheral Nerve Society) [15, 17, 34]. Классифи
кация основывается на учете калибра поражен
ных сосудов [40], вовлеченности в патологический 

процесс органов, а также в некоторых случаях — 
профиля антител.

Системные васкулиты подразделяются на две 
группы нозологий: 1) первичные васкулиты, не име
ющие явных причин, и вызываемые вирусами, раз
личными лекарственными препаратами, заболева
ниями соединительной ткани, саркоидозом, зло
качественными новообразованиями; 2) вторичные 
васкулиты, сопровождающиеся воспалением сосу
дистой стенки [46]. При васкулитах ключевую роль 
играют повышенная экспрессия молекул адгезии 
с сопутствующей активацией лейкоцитов и эндоте
лиальных клеток, депонирование циркулирующих 
иммунных комплексов в стенку сосудов, выработ
ка антител к эндотелиальным клеткам, базальным 
мембранам капилляров, а также накопление вто
ричных продуктов гликолиза при НСВН у больных 
сахарным диабетом [2, 8, 40].

При системных васкулитных нейропатиях пато
логические изменения регистрируют в эпи и пе
риневральных сосудах диаметром 75–200 μm. 
У больных с нейропатическими нарушениями, раз
вивающимися в случае возникновения несистем
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Поражение периферических нервов может возникать при системных 
васкулитах средних и/или мелких сосудов или несистемного васкулита, 
ограниченного периферической нервной системы. Как правило, вас
кулитные нейропатии имеют тенденцию к преимущественной локали
зации патологии в нервах нижних конечностей и вызывают дистальные 
симптомы и признаки, которые включают боль, слабость и нарушения 
чувствительности в месте иннервации с последующим постепенным 
вовлечением дополнительных нервов в течение недель или месяцев. 
Диагностическая оценка должна быть сфокусирована на признаках 
и симптомах, указывающих на основное заболевание — системный 
васкулит, однако, если нейропатия является манифестирующим про
явлением васкулита при отсутствии других его диагностических при
знаков, существует необходимость в проведении биопсии нерва. Бы
строе распознавание этих клинических и патологических особенностей 
важно для более эффективного лечения пациентов с васкулитами пе
риферических нервов. В обзорной статье приведены критерии диа
гностики васкулитной нейропатии, а также перечень диагностических 
и лабораторных мероприятий, необходимых для дифференциально
го диагноза. Существующая гетерогенность этиопатогенеза, клини
ческих проявлений васкулитных нейропатий требует тесного сотруд
ничества между врачами общей практики, неврологами, ревматоло
гами для своевременной диагностики указанной нозологии и выбора 
адекватной тактики лечения.
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ных васкулитов, в том числе при диабетической 
радикулоплексопатии, повреждению подверга
ются сосуды микроциркуляторного русла диаме
тром менее 100 мкм. Депозиты из иммунных комп
лексов выявляют в стенке сосудов при любых ви
дах васкулитов.

Таблица 1
Классификация васкулитов, ассоциированных 

с периферической нейропатией

Первичные системные васкулиты
Васкулиты с преимущественным поражением сосудов мелкого калибра
· Микроскопический полиангиит*
· Эозинофильный гранулематоз с полиангиитом (ГПА)
(болезнь Черджа — Стросс)*
· ГПА (гранулематоз Вегенера)*
· Эссенциальная смешанная криоглобулинемия (не ВГС**)
· IgA-васкулит (пурпура Шенлейна — Геноха)
· Гипокомплементный уртикарный васкулит
Васкулиты с преимущественным поражением сосудов среднего калибра
Узелковый полиартериит (УПА)
Васкулиты с преимущественным поражением сосудов крупного калибра
· Гигантоклеточный артериит
Васкулиты с поражением сосудов различного калибра
· Болезнь Бехчета
Васкулиты, связанные с системными заболеваниями
Системные заболевания соединительной ткани
· Ревматоидный артрит (РА)
· Системная красная волчанка (СКВ)
· Синдром (болезнь) Шегрена (БШ)
· Системная склеродермия (ССД)
· Смешанное заболевание соединительной ткани
· Дерматомиозит
· Саркоидоз
· Болезнь Бехчета
· Воспалительные заболевания кишечника
Васкулиты с установленной этиологией
· Васкулит, ассоциированный с инфекцией (ВИЧ, цитомегаловирус, 
проказа, болезнь Лайма, человеческий Т-лимфоцитарный вирус I, 
парвовирус В19)
· Криоглобулинемический васкулит, ассоциированный  
с HCV-инфекцией
· Васкулит, ассоциированный с HВV-инфекцией
· Лекарственно-индуцированный васкулит
· Васкулит, ассоциированный со злокачественными новообразованиями
Васкулиты с поражением одного органа — ПНС
· НСВН
· Мигрирующая сенсорная нейропатия Вартенберга
· Послеоперационная воспалительная нейропатия
· Невралгическая амиотрофия (вероятно)
· Диабетическая радикулоплексопатия
· Несистемный кожно-нервный васкулит
· Кожный УПА
· Другой

*Обычно АНЦА (антинейтрофильные цитоплазматические антитела) 
ассоци ированные васкулиты; **ВГС — вирусный гепатит С.

Таким образом, в патогенезе развития васку
литной нейропатии обсуждается два основных ме
ханизма [46]:

•	Отложение иммунных комплексов в сосуди
стой стенке, способствующее активации мо
ноцитов с высвобождением провоспалитель
ных цитокинов, в том числе тех, которые сти
мулируют миграцию нейтрофилов в участок 
повреждения.

•	Клеточноопосредованный иммунитет, кото
рый имеет место в том случае, когда эндоте
лиальные клетки выполняют функцию антиген
презентирующих клеток по отношению к цир

кулирующим цитотоксическим Тклеткам. Это 
взаимодействие приводит к образованию про
воспалительных цитокинов и клеточных адге
зионных молекул, которые способствуют фик
сации лимфоцитов и разрушают эндотелиаль
ные клетки.

Следует отметить, что реализация одного ме
ханизма не препятствует другому. Например, сме
шанная криоглобулинемия, ассоциированная с ин
фекцией ВГС, представляет собой заболевание, 
при котором основной причиной васкулита явля
ются иммунные комплексы, однако при ней также 
отмечается значительное повышение экспрессии 
матричной РНК различных Тклеточных воспали
тельных медиаторов: интерферонаγ, фактора не
кроза опухолиα, а также хемокинов: например ма
крофагального воспалительного белка1α.

Васкулитная нейропатия является важным и ча
стым симптомом системных васкулитов. Она воз
никает преимущественно при первичных васкули
тах, включающих УПА и АНЦА ассоциированные 
васкулиты. Лидером по частоте поражений ПНС 
является УПА: у 65–85% пациентов с данным вас
кулитом регистрируют васкулитную нейропа
тию [10]. Среди АНЦАассоциированных васкули
тов периферическая нейропатия является широ
ко распространенным и характерным клиническим 
проявлением. При эозинофильном ГПА систем
ную васкулитную нейропатию выявляют у 60–
80% пациентов, при микроскопическом полиан
гиите — у 40–50% и при ГПА — у 20–25% [12, 15, 
16, 19, 32, 33].

Поражение ПНС может быть первой системой 
органов, вовлеченной в патологический процесс 
и манифестным клиническим проявлением, даю
щим первые диагностически значимые признаки 
при данных заболеваниях [28, 32, 41].

Васкулитная нейропатия также может быть 
диа гностирована при криоглобулинемическом 
васкулите, ассоциированном с хроническим ВГС 
(до 60% пациентов) [28]. Напротив, несмотря 
на преимущественное поражение мелких сосу
дов при IgAваскулите (пурпура Шенлейна — Ге
ноха) и гиперсенситивном васкулите, поражение 
ПНС для этих заболеваний мало характерно, как 
и для болезни Бехчета [11, 28]. Среди васкули
тов с поражением крупных сосудов вовлечение 
ПНС отмечается редко (гигантоклеточный арте
риит) или не происходит вообще (артериит Та
каясу) [18]. Кроме системных васкулитов, васку
литная нейропатия может быть проявлением си
стемных аутоиммунных заболеваний, таких как РА, 
СКВ, первичный синдром Шегрена и ССД [2, 28]. 
Среди системных заболеваний соединительной 
ткани поражение ПНС наиболее часто отмечает
ся при БШ (до 45%) [3].

ПНС может быть первой системой органов, во
влеченных в патологический процесс при систем
ных васкулитах, особенно в случаях УПА, эозино
фильного ГПА и микроскопическим полиангиитом 
с развитием типичных вариантов васкулитной ней
ропатии.
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Классическими проявлениями васкулитной ней
ропатии являются острая/подострая боль, часто 
пациенты описывают ее как «пульсирующую и но
ющую», слабость, парестезии, потеря чувстви
тельности в месте иннервации определенного 
нер ва (мононеврит) с последующим постепенным 
вовлечением дополнительных нервов в течение не
дель или месяцев (мультифокальная нейропатия 
или множественный мононеврит) [28, 40].

При васкулитной нейропатии типичная локали
зация симптомов преобладает в нижних конечно
стях, обусловливая дистальные симптомы. Наибо
лее часто поражаемым периферическим нервом 
является глубокий малоберцовый нерв, приводя
щий к симптому «свисающей стопы» [25]. При во
влечении верхних конечностей чаще поражается 
локтевой нерв, чем лучевой и срединный; возмож
но появления симптома «свисающей кисти», об
условленной собственно ишемией лучевого нер
ва. Среди всех вариантов васкулитной нейропатии 
множественный мононеврит обладает наибольшей 
специ фичностью для диагностики данного состоя
ния. По мере прогрессирования вовлекается боль
шее число нервов, и множественный мононеврит 
может прогрессировать в симметричную или сли
вающуюся полинейропатию.

Асимметрия является отличительной чертой 
мультифокальной нейропатии при поражении ПНС, 
обусловленной системными васкулитами. Одна
ко иногда быстрое прогрессирование мультифо
кальной нейропатии или почти одновременное по
ражение нескольких нервов может привести к ге
нерализованной сенсомоторной нейропатии, что 
требует тщательного неврологического исследо
вания пациента для выявления характерной асим
метрии [26, 32].

Прогрессирование процесса и вовлечения 
смежных дистальных нервов одной конечности 
может имитировать плексопатию или полиради
кулопатию [18]. К редким клиническим проявле
ниям поражения ПНС при васкулитной нейропа
тии относят сенсорные нейропатии (гипестезия/
гипалгезия в виде «перчаток» и «носков») и чисто 
моторные формы нейропатии [18]. В случаях си
стемного васкулита поражение ПНС почти всег
да происходит в контексте предшествующих кон
ституциональных симптомов: потеря массы тела, 
усталость, недомогание, субфебрильная/фе
брильная лихорадка в течение недель или меся
цев [28]. При НСВН конституциональные симп
томы, как правило, отсутствуют, заболевание 
медленно прогрессирует, что нередко осложняет 
диагностический процесс [15, 16].

Течение нейропатий при васкулитах характе
ризуется клинической неоднородностью и может 
быть как прогрессирующим хроническим, так и ре
цидивирующим с длительными периодами ремис
сии [15]. Очень важно дифференцировать НСВН 
от поражения нервных волокон у больных систем
ными васкулитами, поскольку в последних случа
ях отсутствие адекватного лечения может быть фа
тальным.

Сопутствующая васкулитным нейропати
ям клиническая симптоматика включает миал
гии, артралгии, потерю массы тела, респира
торные нарушения, гематурию, абдоминальную 
боль, сыпь, ночную потливость, в редких случа
ях указанные клинические проявления протека
ют абортивно.

Оценка состояния пациента с возможным ва
скулитом ПНС начинается с тщательного сбора 
анамнеза, физического обследования и проведе
ния диа гностических мероприятий, фокусируясь 
на признаках и симптомах, указывающих на воз
можный системный васкулит. Наличия признаков 
васкулита в других тканях (например признаки ар
териита на висцеральной ангиографии в случаях 
УПА) часто достаточно для установления диагноза 
васкулитной нейропатии [32].

Электродиагностическое исследование при ва
скулитной нейропатии характеризуется аксональ
ным поражением, асимметрично вовлекающим 
множественные отдельные нервные волокна. Так
же возможно более проксимальное вовлечение 
на уровне спинномозговых корешков или шейных 
и поясничных нервных сплетений. При васкулитной 
нейропатии обычно отмечают следующие электро
диагностические признаки:

•	исследование нервной проводимости — низ
коамплитудные потенциалы действия чув
ствительных нервов, низкоамплитудный ком
понент потенциалов действия мышц, нор
мальные или немного сниженные показатели 
скорости проводимости по нервам;

•	электромиографическое исследование — 
в пораженных мышцах могут определяться 
диффузные признаки денервации с фибрил
ляциями и положительными остроконечными 
волнами.

При сложностях в диагностике возможной при
чины, лежащей в основе нейропатии, следует про
вести различные лабораторные анализы, включа
ющие плановое тестирование у всех пациентов 
с нейропатией пока неизвестной причины, и при по
дозрении воспалительной или васкулитной нейро
патии — более подробное лабораторное исследо
вание (табл. 2) [10].

В случае если нейропатия является дебютным 
проявлением васкулита и нет четких диагности
ческих критериев для установления достоверно
го диагноза системного васкулита, необходимо 
проведение биопсии нерва с последующим па
тогистологическим исследованием [26]. Элек
тродиагностическое исследование может по
мочь в определении, какой именно нерв необхо
димо исследовать при биопсии, кроме того, этот 
метод исследования существенно помогает вы
явить мультифокальную нейропатию. Если диа
гноз остается неясным, обычной практикой яв
ляется биопсия икроножных или поверхностного 
малоберцового нервов для верификации васку
литной нейропатии [52]. Диагностическая зна
чимость биопсии нервов существенно возраста
ет при наличии электромиографических призна
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ков поражения нервных волокон [50]. Некоторыми 
исследователями рекомендуется проведение од
новременной биопсии мышечной и нервной тка
ни [52] (например поверхностного малоберцово
го нерва и ипсилатеральной короткой малобер
цовой мышцы) как валидный метод диагностики 
васкулитных нейропатий.

Таблица 2
Лабораторная диагностика  

при предполагаемой васкулитной нейропатии

Базовый скрининг нейропатии Подозрение на васкулит
Общий анализ крови Антинуклеарные антитела (ANA)
Скорость оседания эритроцитов АНЦА
С-реактивный протеин Антитела к экстрагируемому ядер-

ному антигену (ENA-скрининг)
Глюкоза натощак, гликированный 
гемоглобин

Ревматоидный фактор

Электролиты Антитела к циклическому цитрул-
лированному пептиду (анти-ССР)

Показатели функции печени и по-
чек

Криоглобулины

Креатинфосфокиназа и ее фрак-
ции

HIV-серология

Иммунофиксация белков в сыво-
ротке крови

Анализ мочи (микроальбуминурия)

Серология ВГС и вирусного ге-
патита В

Анализ цереброспинальной жид-
кости

Определение функции щитовид-
ной железы

Ангиотензинконвертирующий фер-
мент
Растворимый рецептор интерлей-
кина-2
Антинейрональные антитела
Комплемент сыворотки крови 
С3, С4

Гистологические находки пораженных со
судов при биопсии нерва описывают типичные 
для васкулита изменения, включая трансмураль
ное воспаление с инфильтрацией мононуклеар
ными клетками и нейтрофилами; лейкоцитокла
зию; очаговый фибриноидный некроз; разруше
ние внутренней эластической пластинки артерий 
и более крупных артериол; периваскулярные ге
моррагии; люминальную окклюзию и реканали
зацию [15, 28]. Основными патогистологически
ми признаками васкулитной нейропатии являют
ся повреждение и инфильтрация интрамуральных 
стенок vasa nervorum [15].

Васкулит при биопсии нервной ткани часто бы
вает сегментарным, с сегментами, вовлеченны
ми в патологический процесс длиной до 50 мм, 
кроме того, в образце биопсии может быть вы
явлена только небольшая доля пораженных со
судов [37]. При УПА, АНЦАваскулитах и ВГС
ассоциированном криоглобулинемическом васку
лите в основном поражаются крупные артериолы 
(диаметром 75–300 мкм) в эпиневрии и перинев
рии [25, 28, 40]. При НСВН чаще поражаются эндо
невральные мелкие сосуды, но также может быть 
вовлечение эпиневральных и периневральных ар
териол [17]. При всех формах васкулитной нейро
патии истинный инфаркт нервов не является ха
рактерной находкой при биопсии. Однако, как пра
вило, имеются гистологические свидетельства 
ишемичес кой нейропатии в виде дегенерации ак

сонов, которая преимущественно находится в цен
тральных областях пучков, распределенная асим
метрично между пучками [25, 28, 37].

Фактическая чувствительность биопсии нерв
ной ткани колеблется в пределах от 45 до 70%. 
Следовательно, отсутствие признаков васкули
та при биопсии нерва не должно быть основани
ем для исключения васкулитной нейропатии. Од
новременное патогистологическое исследование 
тканей икроножной мышцы (с биопсией сураль
ных нервов) или короткой малоберцовой мыш
цы (с биопсией поверхностного малоберцово
го нер ва) может повысить чувствительность био
псии на 15% [26]. Сообщество по периферическим 
нер вам опубликовало диагностические критерии 
определенной, вероятной или возможной васку
литной нейропатии [15, 29], которые представле
ны в табл. 3.

Таблица 3
Диагностические критерии васкулитной нейропатии

Определенная васкулитная нейропатия
Биопсия периферического нерва соответствует гистопатологиче-
ским критериям определенного васкулита + клинические и лабо-
раторные данные, ассоциированные с определенной васкулитной 
нейропатией*
Вероятная васкулитная нейропатия
Клинические признаки, характерные для вероятной васкулитной ней-
ропатии**, +
гистопатологические признаки вероятного васкулита; или диагноз 
системного васкулита, подтвержденный биопсией (биопсия кожи 
или мышц соответствует критериям гистопатологически определенно-
го системного васкулита) без клинических признаков
Возможная васкулитная нейропатия
Биопсия периферического нерва или мышцы не выполнена или не со-
ответствует критериям для определенного или вероятного васкулита; 
клинические особенности свидетельствуют о васкулитной нейропа-
тии*, но биопсию выполнить затруднительно

*Электродиагностические признаки мультифокальной или асимметрич-
ной нейропатии, клинически определенная мультифокальная или асим-
метричная нейропатии, быстро прогрессирующая нейропатия, боль, 
повышенная скорость оседания эритроцитов, повышенные уровни 
С-реактивного белка, ревматоидного фактора, миелопероксидазы-pАНС, 
β-2-микроглобулина и фактора роста эндотелия сосудов (VEGF).
**Электродиагностика, или объективное исследование, или клиниче-
ские проявления, типичные для васкулитной нейропатии мультифокаль-
ной или асимметричной, с вовлечением сенсорных или сенсорно-двига-
тельных нервов, с преобладающим вовлечением нижних конечностей, ха-
рактерные болевые приступы.

ПЕРВИЧНЫЕ СИСТЕМНЫЕ ВАСКУЛИТЫ

УПА
УПА — системный некротический артериит, 

при котором в патологический процесс вовлекаются 
мышечные артерии среднего калибра; артериолы, 
капилляры и венулы в большинстве случаев не пора
жаются [30]. УПА — это иммунокомплексный васку
лит, который в ⅓ случаев ассоциирован с вирусом 
гепатита В [27, 30]. Отметим, что другие хронические 
инфекции, такие как парвовирус B19, вирусный ге
патит C, ВИЧ или стрептококк, также могут участво
вать в патогенетических механизмах развития УПА.

Наблюдаемое снижение заболеваемости УПА 
в настоящее время может быть связано с широ
ко распространенной вакцинацией против гепа
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тита B. В отличие от васкулитов, ассоциирован
ных с АНЦА, для УПА нет типичных аутоантител. 
Клинические симптомы включают потерю мас
сы тела, сетчатое ливедо, боль в яичках, миал
гию, поражение почек и аневризмы висцеральных 
артерий [5, 20]. За исключением легких, в пато
логический процесс при УПА может вовлекаться 
практически любой висцеральный орган, но сте
пень поражения органов варьирует в широких 
пределах.

Поражение периферических нервов при УПА — 
это наиболее частое клиническое проявление 
вас кулита, что привело к включению нейропатии 
в критерии диагностики. Васкулитная нейропа
тия при УПА наиболее часто проявляется в виде 
мононеврита или мультифокальной нейропатии 
(множественный мононеврит). Поражение ПНС 
(множественный асимметричный неврит с преоб
ладанием моторных нарушений) возникает у боль
шинства пациентов (75–80%). Быстрое вовлече
ние множественных нервов может привести к по
явлению генерализованной нейропатии. Реже УПА 
вызывает дистальные сенсорные полинейропа
тии, полирадикулопатии, плексопатии или чисто 
моторные нейропатии [32]. Очень часто пораже
ние ПНС при УПА вызывает сильную боль (иногда 
требующую применения наркотических анальге
тиков), различные двигательные нарушения и тро
фические поражения мышц и кожи. Наиболее ти
пично вовлечение в процесс n. ra�ialis, n. me�ian. ra�ialis, n. me�ia
nus, n. ulnaris, n. peroneus profun�us, n. peroneus 
superficialis и n. tibialis.

Важнейшее клиническое значение имеет асим
метричный характер поражения, что позволяет от
личить множественный неврит, обусловленный 
сис темным васкулитом, от симметричной пери
ферической нейропатии по типу «носков» и «пер
чаток», часто развивающейся у больных сахарным 
диабетом или алкоголизмом.

Гистологические особенности включают ин
фильтрацию стенок сосудов полиморфноядерны
ми нейтрофилами, преимущественно в местах раз
ветвления сосудов. При активном процессе часто 
наблюдается фибриноидный некроз.

На рис.1 представлена типичная патогистоло
гическая картина биопсии нерва при УПА.

У более чем 90% пациентов с УПА имеются ла
бораторные свидетельства системного воспале
ния в виде повышения скорости оседания эри
троцитов, Среактивного белка в сыворотке крови 
или количества тромбоцитов. Уровни сывороточ
ного комплемента могут быть как нормальными, 
так и низкими. У пациентов с УПА, ассоциирован
ным с гепатитом B, всегда определяют уровни 
поверхностного антигена гепатита B в сыворотке 
крови [32]. При поражении органов брюшной по
лости обычная ангио графия может выявлять меш
ковидные или веретенообразные микроаневриз
мы и стеноз в сосудах среднего размера почечных, 
печеночных и брыжеечных артерий, которые в над
лежащем клиническом осмотре являются важным 
диагностическим критерием УПА [20].

АНЦА-ассоциированные васкулиты
АНЦАассоциированные васкулиты в основ

ном поражают артерии малого калибра: артери
олы, капилляры и венулы в ряде тканеймише
ней [38]. Предшествующие или сопутствующие 
системные симптомы — лихорадка, ночная пот
ливость, повышенная усталость, потеря массы 
тела — являются общими для всех васкулитов [5]. 
Каждый из этих васкулитов имеют ряд специфи
ческих симптомов.

Так, для пациентов с эозинофильным ГПА ха
рактерно наличие длительного анамнеза астмы 
и прием антагонистов лейкотриеновых рецепто
ров. После многих лет продромального периода 
(астмы, ринита) у большинства больных развива
ется перемежающаяся фаза эозинофилии и эози
нофильных мигрирующих инфильтратов (в основ
ном легочных), затем — васкулитные симптомы 
с кожными, желудочно кишечными проявления
ми, синуситом, артралгией и нейропатией [38]. 
ГПА представляет собой гранулематозное пора
жение верхних и/или нижних дыхательных путей 
(локализованное), часто связанное с быстро про
грессирующим гломерулонефритом и последую
щим развитием системной васкулитной болезни. 
Первыми клиническими проявлениями ГПА могут 
быть такие поражения верхних дыхательных путей, 
как длительный анамнез хронического воспаления 
придаточных пазух носа (синуситов) [12]. Склерит, 
серозный средний отит и полости в легочной па
ренхиме — также характерные диагностические 
признаки ГПА. Микроскопический полиангиит яв
ляется некротизирующим васкулитом, поражаю
щим, главным образом, капилляры легких и почек. 
Клинически у пациентов наблюдается быстропро
грессирующий гломерулонефрит, поражение лег
ких и кожная пурпура.

Периферическая нейропатия является харак
терной и частой клинической особенностью АНЦА
ассоциированных васкулитов; васкулитная нейро
патия является наиболее распространенным кли
ническим проявлением эозинофильного ГПА [1]. 
Неврологические ослож нения васкулита в виде 
поражения ПНС отмечают в 60–85% случаев эози
нофильного ГПА. Основные проявления: остро 
или подостро развивающиеся, прогрессирующие 

Рис. 1. УПА. Биопсия поверхностного малоберцового нерва. 
Трансмуральная инфильтрация воспалительными клетками с поч-
ти полной облитерацией просвета сосуда. Парафиновый срез, 
окрашенный гематоксилином и эозином. Фотография заимство-
вана из [13]
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мононейропатии, множественные мононейропатии 
и полинейропатия (как правило, асимметричная).

О поражении ПНС сообщалось у 30–55% паци
ентов с ГПА. Наиболее частое проявление — пе
риферическая нейропатия, возникающая у 16% 
пациентов с ГПА. Васкулитная нейропатия часто 
сопровождается мононевритом с поражением че
репных нервов. Нейропатии черепных нервов вы
являли у 11,7% пациентов с ГПА, чаще всего пора
жался глазной нерв. Другими часто поражаемыми 
черепными нервами являются отводящий и ли
цевой нервы. Гранулематозные поражения могут 
также вызвать одиночный или множественный че
репной паралич. У пациентов с микроскопическим 
полиангиитом наиболее частым клиническим про
явлением поражения ПНС является множествен
ный мононеврит [48]. Данные патогистологиче
ского исследования нерва при АНЦАассоцииро
ванных васкулитах показаны на рис. 2.

ВТОРИЧНЫЕ СИСТЕМНЫЕ ВАСКУЛИТЫ
Вторичные системные васкулиты — это гетеро

генная группа заболеваний, включающая васкули
ты, связанные с инфекционными заболеваниями, 
заболеваниями соединительной ткани или зло
качественными новообразованиями, а также вы
званные лекарственными средствами. Наиболее 
частые причины развития периферической нейро
патии рассмотрены ниже.

Криоглобулинемический васкулит, 
ассоциированный с вирусом гепатита С
Хотя у большинства пациентов с гепатитом С 

развивается криоглобулинемия, только у 15% 
из них наблюдаются клинические признаки систем
ного васкулита. Криоглобулинемический васкулит, 
ассоциированный с хронической HCVинфекцией, 
представляет собой иммунокомплексный воспа
лительный артериит сосудов малого и среднего 
калибра [45]. Клиническая картина отражает вос
паление мелких артерий, артериол и капиллярно
го русла с преимущественным поражением кожи, 
vasa nervorum и почек. Отмечается частое вовле
чение ПНС при ВГСассоциированном криогло
булинемическом васкулите (до 70%), основными 
клиническими проявлениями, которого являют
ся множественный мононеврит или симметрич
ная сенсомоторная нейропатия [9]. Клинически 

ее выявляют у 5–45% пациентов, а при исполь
зовании электромиографического исследования 
и определения скорости проведения возбужде
ния по нерву — у 70–80% больных. Как правило, 
наблюдается симметричность поражения, что яв
ляется важным дифференциальным симптомом. 
Более редкие проявления поражения ПНС — сме
шанная полинейропатия или мультифокальная ней
ропатия с сенсорно моторным дефицитом, сход
ным с таковым при УПА и АНЦАассоциированном 
васкулите [49].

ЗАБОЛЕВАНИЯ СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ 
ТКАНИ

СКВ
Неврологическое поражение при СКВ представ

лено церебральным васкулитом, поперечным мие
литом и периферической нейропатией. Послед
няя может быть выявлена у 20% пациентов с СКВ 
и представлена классическим дистальносимме
тричным или множественным мононевритом [14]. 
Нейрофизиологические исследования демонстри
руют аксонный тип нейропатии в 70–80% случаев 
и демиелинизирующий — у 20% [22]. У ⅓ пациен
тов отмечают вовлечение в патологический про
цесс вегетативной нервной системы [44].

ССД
Полинейропатию при ССД диагностируют чаще, 

чем предполагалось первоначально. Около 30% па
циентов имеют клинические признаки нейропа
тии, в основном характерны сенсорные симптомы 
и дисфункция малых волокон [15]. Примечатель
но, что нарушение моторики кишечника у этих па
циентов вызвано именно вегетативной нейропа
тией желудочнокишечного тракта [21]. Дисталь
ная симметричная, преимущественно сенсорная, 
полинейропатия осложняет 5–67% случаев. Также 
могут развиваться мононейропатии черепных нер
вов, чаще всего тройничного, что приводит к оне
мению и дизестезии на лице [7]. Множественные 
мононейропатии были описаны у небольшой доли 
(1–2%) пациентов с CRESTсиндромом. При про
ведении электрофизиологических и гистологиче
ских исследований при ССД определяется, пре
жде всего, аксональная сенсорная, а не моторная 
полинейропатия [43].

Синдром (болезнь) Шегрена
Вовлечение периферических нервов при БШ 

отмечается у 25–32% пациентов. Превалирующий 
тип нейропатий при БШ — сенсорные и сенсорно
моторные формы [3]. Нейропатические симпто
мы предшествуют клиническим проявлениям БШ 
в 40% случаев. Описаны больные с нейропатия
ми и минимально выраженными непрогрессирую
щими проявлениями БШ без экстрагландулярной 
манифестации (при явных патоморфологических 
признаках БШ в малых слюнных железах) [31]. Ре
зультаты некоторых исследований свидетельству
ют, что БШ манифестирует одновременно с пери
ферическими нейропатиями, в других работах ав
торы сообщают о поздних проявлениях поражения 

Рис. 2. Эозинофильный ГПА. Биопсия нерва с трансмуральной ин-
фильтрацией стенки сосуда эозинофилами, с полной облитерацией 
просвета. Парафиновый срез, окрашенный гематоксилином и эози-
ном. Фотография заимствована из [13]
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ПНС [42]. Существуют различные формы пери
ферических нейропатий, ассоциированных с БШ, 
включая сенсорную атаксическую нейропатию, 
болевую сенсорную нейропатию без сенситивной 
атаксии, нейропатию тройничного нерва, множе
ственные мононейропатии, множественные череп
ные нейропатии, радикулонейропатии и вегетатив
ную нейропатию с ангидрозом [23].

При БШ в нервных волокнах пациента с васку
литной нейропатией выявляют картину хроническо
го воспалительного повреждения vasa nervorum: 
инфильтрация мононуклеарными клетками, фи
бриноидный некроз стенки сосуда, деструкция 
множества нервных волокон. Наличие такого раз
нообразного набора нейропатических нарушений 
указывает на мультифакториальную эпиопатогене
тическую природу поражения ПНС, вызванную БШ. 
Более того, различная терапевтическая эффектив
ность кортикостероидной терапии, иммуноглобу
линов и иммунодепрессантов определяется раз
ным патогенезом повреждения ПНС [36]. Данные 
патогистологического исследования нерва пред
ставлены на рис. 3.

Сенсорные нейропатии являются преобладаю
щим типом поражения нервных волокон при БШ. 
Возможны повреждения различных нервных воло
кон, в результате чего возникают различные клини
ческие фенотипы нейропатий: повреждения тонких 
и толстых нервных окончаний приводят к сенсорной 
полинейропатии, поражения дорзальных гангли
ев заднего корешка — к сенситивной атаксии, во
влечение немиелинизированных тонких волокон — 
к болевым формам нейропатий [42].

Пациенты с аксональной сенсорномотор
ной полинейропатией могут сначала жаловаться 
на дистальные парестезии, отмечают чувствитель
ные нарушения, подобные таковым при сенсорной 
нейропатии. Сенсорные симптомы, однако, сопро
вождаются постепенно нарастающей негрубой мы
шечной слабостью в дистальных отделах конечно
стей (в сгибателях и/или разгибателях стоп). Сис
темные проявления БШ у этой категории больных 
более частые и тяжелые по сравнению с пациента
ми с сенсорной полинейропатией, а также часто на
блюдается комбинация с пальпируемой пурпурой, 
васкулитом, криоглобулинемией, высоким риском 
развития лимфомы [47]. Исследования проводи
мости нервов обычно указывают на аксональную 
полинейропатию, затрагивающую двигательные 
и сенсорные волокна. Биопсию нервов проводить 
нецелесообразно, если только не подозревается 
наличие васкулита.

РА
Некротизирующий артериит является серьез

ным, но в настоящее время очень редким ослож
нением длительного эрозивного серопозитивного 
РА [24]. Артериит имеет общие клинические и ги
стологические особенности с УПА и может пора
жать vasa nervorum, приводя к мононевриту, муль
тифокальной нейропатии, сенсомоторной ней
ропатии и другим проявлениям ишемической 
нейропатии [51]. Кроме того, нейропатии могут 

быть обусловлены сдавлением нервов ревматоид
ными узелками, отеком синовиальной оболочки и/
или апоневроза или костными экзостозами или ва
скулитом. У некоторых пациентов с РА развивает
ся синдром запястного канала или другие легкие 
формы периферической нейропатии [6, 39]. Прак
тически все пациенты с полинейропатией имеют 
положительный ревматоидный фактор и 50% име
ют положительный тест на АНЦА с перинуклеар
ным типом иммунофлуоресцентного свечения [35]. 
Этот некротизирующий артериит не следует путать 
с распространенной и более доброкачественной 
формой ревматоидного васкулита, которая прояв
ляется в виде инфарктов ногтевого ложа и кончиков 
пальцев и не затрагивает ПНС или другие системы 
органов. Данные патогис тологического исследова
ния нерва при РА показаны на рис. 4.

НСВН
НСВН — это изолированный васкулит ПНС 

с изолированным поражением vasa nervorum, кли
нически проявляющийся как органспецифический 
васкулит, ограниченный ПНС [16, 17]. На его долю 
приходится примерно 25% всех васкулитных ней
ропатий, что сопоставимо с совместным вкла
дом микроскопического полиангиита и УПА [18]. 
Средний возраст манифестации НСВН составля
ет 60 лет, для данного заболевания характерен по
ловой диморфизм — преобладают женщины [16]. 
Конституциональные симптомы обычно отсутству
ют. Иногда у пациентов с НСВН (30%) отмечают 
потерю массы тела, усталость, миалгии, артрал

Рис. 3. Синдром Шегрена (БШ). Биопсия икроножного нерва демон-
стрирует умеренное уменьшение миелиновых нервных волокон и сви-
детельствует о дегенерации аксонов. Окраска толуидином. Фотогра-
фия заимствована из [15]

Рис. 4. РА. Биопсия слизистой оболочки нерва выявляет периваску-
лярное воспаление эпиневрального сосуда и рассеянные перинев-
ральные и эндоневральные расширенные капилляры с утолщенными 
стенками. Парафиновый срез, окрашенный гематоксилином и эози-
ном. Фотография заимствована из [13]
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гии, у менее чем 15% пациентов с НСВН выявля
ют субфебрильную лихорадку [50]. Клинические 
проявления поражения ПНС при НСВН сходны 
с таковыми при системных васкулитах, но име
ют менее выраженную симптоматику, медлен
но прогрессирующее течение, более длительный 
интервал между первым проявлением симптомов 
и полной клинической манифестацией — обычно 
≥6 мес [18]. Наиболее распространенным симпто
мом являются боль в конечностях и нарушения по
ходки [50]. У большинства пациентов диагности
руют мультифокальную нейропатию или асимме
тричную полинейропатию, у 25% — дистальную 
симметричную полинейропатию и у 15% — сен
сорную нейропатию [50]. НСВН следует подозре
вать, если аксональная нейропатия асимметрична, 
прогрессирует и сопровождается болью, а также 
связана с инвалидизирующим парезом. При ней
рофизиологическом исследовании можно выя
вить аксональную моторную или сенсомоторную 
нейропатию. Данные лабораторных исследова
ний диагностически незначимы; скорость оседа
ния эритроцитов и уровень Среактивного бел
ка в сыворотке крови обычно в пределах нормы, 
ауто иммунные маркеры системных васкулитов 
и системных заболеваний соединительной тка
ни также негативные. Для установления диагноза 
НСВН необходимо провести биопсию нерва. Ос
новным гистопатологическим критерием являет
ся интрамуральная инфильтрация с повреждени
ем сосудистой стенки (рис. 5). По данным биопсии 
можно выявить определенную или вероятную вас
кулитную нейропатию, согласно установленным 
критериям, а также исключить альтернативные 
причины отсутствием клинических, визуальных, 
лабораторных или патогистологических призна
ков системного васкулита, аутоиммунного состо
яния или специфических инфекций, ассоцииро
ванных с васкулитом.

Таким образом, поражение периферических 
нервов может возникать в контексте системного 
васкулита средних и/или мелких сосудов наряду 
с вовлечением многих органов или несистемного 
васкулита, ограниченного ПНС. Как правило, вас
кулитные нейропатии имеют тенденцию к преиму
щественной локализации патологии в нервах ниж
них конечностей и вызывают дистальные симпто

мы и признаки, которые включают боль, слабость 
и нарушения чувствительности в месте иннерва
ции с последующим постепенным вовлечением до
полнительных нервов в течение недель или меся
цев. Диагностическая оценка должна быть сфоку
сирована на признаках и симптомах, указывающих 
на основное заболевание — системный васкулит, 
однако, если нейропатия является манифестиру
ющим проявлением васкулита при отсутствии дру
гих его диагностических признаков, существует 
необходимость в проведении биопсии нерва. Бы
строе распознавание этих клинических и патологи
ческих особенностей важно для более эффектив
ного лечения пациентов с васкулитами перифери
ческих нервов.
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ВАСКУЛІТНА НЕЙРОПАТІЯ: ПРОБЛЕМИ 
КЛІНІКО-ДІАГНОСТИЧНОЇ ВЕРИФІКАЦІЇ 
ПРИ СИСТЕМНИХ І НЕСИСТЕМНИХ 
ВАСКУЛІТАХ

І.Ю. Головач, Є.Д. Єгудіна

Резюме. Ураження периферичних нервів може 
виникати при системних васкулітах середніх 
і/чи дрібних судин або несистемного васкулі
ту, обмеженого периферичною нервовою сис
темою. Зазвичай васкулітні нейропатії мають 
тенденцію до переважної локалізації патології 
нер вів в нижніх кінцівках і викликають дисталь
ні симптоми й ознаки, які включають біль, слаб
кість і порушення чутливості в місці іннервації 
з подальшим поступовим залученням додатко
вих нервів протягом тижнів або місяців. Діагнос
тична оцінка повинна бути сфокусована на озна
ках та симптомах, які вказують на основ не за
хворювання — системний васкуліт, однак, якщо 
нейропатія маніфестує проявом васкуліту за від
сутності інших його діагностичних ознак, існує 
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необхідність у проведенні біопсії нерва. Швид
ке розпізнавання цих клінічних і патологічних 
особ ливостей важливе для ефективнішого лі
кування пацієнтів з васкулітами периферичних 
нервів. В оглядовій статті наведено критерії діа
гностики васкулітної нейропатії, а також перелік 
діагностичних і лабораторних заходів, необхід
них для диференційного діагнозу. Існуюча ге
терогенність етіопатогенезу, клінічних проявів 
васкулітних нейропатій потребує тісної співпра
ці між лікарями загальної практики, невролога
ми, ревматологами для своєчасної діагностики 
зазначеної нозології та вибору адекватної так
тики лікування.

Ключові слова: васкулітна нейропатія, 
ураження периферичних нервів, системний 
васкуліт, несистемна васкулітна нейропатія, 
клініка, діагностика, біопсія нервів.

VASCULAR NEUROPATHY: PROBLEMS 
OF CLINICAL AND DIAGNOSTIC 
VERIFICATION IN SYSTEM 
AND NONSYSTEM VASCULITIES

I.Yu. Golovach, Ye.D. Yehudina

Summary. Vasculitis of mediumsized and small 
vessels commonly affects peripheral nerves 
and can occur in context of a systemic vasculitis 
with multiorgan involvement or a nonsystemic vas
culitis limited to the peripheral nervous system. Typ
ically, vasculitic neuropathies tend to be lower ex

tremity predominant and to cause distal symptoms 
and signs that include pain, weakness, and senso
ry loss in the distribution of a named nerve followed 
by involvement of additional nerves in a stepwise 
fashion over weeks to months. Diagnostic evalua
tion should focus on signs and symptoms indicative 
of an underlying systemic vasculitis, although when 
neuropathy is the initial manifestation of the vascu
litis and/or there is no definitive evidence of vascu
litis elsewhere, then nerve biopsy is needed for di
agnosis. Prompt recognition of these clinical and 
pathological features is important to better recog
nize and more effectively treat patients with peri
pheral nerve vasculitis. The review article provides 
criteria for the diagnosis of vasculitic neuropathy, 
as well as a list of diagnostic and laboratory mea
sures necessary for differential diagnosis. The ex
isting heterogeneity of etiopathogenesis, clinical 
manifestations of vasculitic neuropathies requires 
close cooperation between general practitioners, 
neurologists, and rheumatologists for the timely 
diagnosis of this nosology and the choice of ade
quate treatment tactics.

Key words: vasculitic neuropathy, peripheral 
nerve �amage, systemic vasculitis, nonsystemic 
vasculitic neuropathy, clinic, �iagnosis, nerve 
biopsy.
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Р Е Ф Е Р А Т И В Н А  І Н Ф О Р М А Ц І Я
«Битва за Humira» в США отложена до 2023 г., 

а в ЕС — в самом разгаре
Подготовлено по материалам  
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www.reuters.com
В последние месяцы 2018 г. «AbbVie» заключа

ла сделку за сделкой, договариваясь об отсрочен
ных лончах. Больше всех преуспела и на американ
ском, и на европейском рынках компания «Amgen».
Так, она была первой из уладившей с «AbbVie» во
прос о генерической конкуренции и получившей 
самые выгодные условия: запуск биоаналогично
го препарата 31 января 2023 г. Среди получивших 
разрешение на маркетинг в ЕС 8 био аналогичных 
препаратов 5 разных производителей. «Amgen» 
с Amgevita — также впереди всех (дата авториза
ции — 21 марта 2017 г.). Однако европейский рынок 
принес «AbbVie» в 2017 г. только 4,4 млрд дол. США, 
тогда как американский — 12,36 млрд дол. (по дан
ным IQVIA). Только «Boehringer Ingelheim» не сда
ется и собирается побороться с Humira за место 
под американским солнцем для своего биоанало
гичного препарата Cyltezo. Решив даже не выводить 
одобренный Европейским агентством по лекар
ственным средствам (ЕМА) препарат на европей
ский рынок, «Boehringer Ingelheim» ищет пробелы 

в американской юридической броне самого прода
ваемого препарата в мире.

Как у генерических компаний обстоят дела 
с проникновением на рынок? На первый взгляд, 
система медицинского страхования в лице своих 
представителей должна быть больше всех заин
тересована в переходе на биоаналогичные препа
раты в целях экономии средств. Подходы на раз
ных европейских рынках у компанииоригинатора 
дифференцированные, с предоставлением скидок 
от 10 до 80%, по сообщению «Reuters».

Национальная служба здравоохранения (NHS) 
Великобритании подсчитала выгоды от биоана
логичной замены. Так, NHS должна сэкономить 
300 млн фунтов стерлингов (386 млн дол.) по
сле заключения соглашений с несколькими про
изводителями биоаналогичного адалимумаба 
(«Amgen», «Biogen», «Mylan»/«Fujifilm Kyowa Kirin» 
и «San�oz»). Перед заключением этого соглаше). Перед заключением этого соглаше
ния NHS Англии тратила в год на Humira (адали
мумаб) больше, чем на любой другой препарат, 
и сделка, которая также включала предложение 
по сниженной цене от «AbbVie», представляет со
бой наибольшую экономию в истории за счет пе
реговоров о лекарствах. Сэкономленная сумма по
зволит привлечь дополнительно 11 700 медицин
ских сестер или оплатить лечение 19 800 случаев 
рака молочной железы.
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