
111https://childshealth-journal.comVol. 21, No 2, 2026

Îãëÿä ë³òåðàòóðè / Review of Literature

Вступ
ANCA-асоційовані васкуліти (AAV) — це група 

системних некротизуючих васкулітів, що уражають 
судини малого й середнього калібру та патогенетич­
но пов’язані з наявністю автоантитіл до цитоплазми 
нейтрофілів (ANCA). У педіатричній популяції AAV 
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належать до рідкісних (орфанних) захворювань, проте 
за тяжкістю перебігу та ризиком летальності вони по­
сідають одне з провідних місць у структурі системних 
хвороб сполучної тканини у дітей [1].

Найбільш критичним проявом AAV, що визна­
чає довгостроковий прогноз і якість життя дитини, є 
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Резюме.  Актуальність. ANCA-асоційовані васкуліти (AAV) у дітей належать до орфанних захворювань, про-
те ураження нирок за типом швидкопрогресуючого гломерулонефриту визначає прогноз виживаності пацієнта 
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міжнародних протоколів щодо генетичної детермінованості, механізмів павциімунного ураження, діагностики 
та лікування ANCA-нефритів у дітей. Матеріали та методи. Огляд літературних джерел базувався на аналізі 
результатів наукових досліджень, що опубліковані у відкритому доступі, з використанням інформаційно-по-
шукових систем PubMed, Web of Science, Scopus, Google Scholar і ResearchGate. Розглянутo 60 наукових робіт, 
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діагностику з хворобою антитіл до базальної мембрани клубочків (анти-БМК) та імунокомплексними нефрита-
ми. Висвітлено зміну парадигми лікування на основі доказової бази дослідження PEXIVAS та нових рекомендацій 
KDIGO 2024: обґрунтовано стратегію швидкої мінімізації глюкокортикоїдного навантаження (до 5 мг/добу до 
12-го тижня) для збереження ростового потенціалу дитини. Акцентовано увагу на пріоритетності ритукси-
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критеріями KDIGO 2024 є вирішальною. Впровадження таргетної біологічної терапії та режимів низьких доз 
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Ключові слова:  ANCA-асоційований нефрит; діти; павциімунний гломерулонефрит; ритуксимаб; 
PR3-ANCA; MPO-ANCA; ІФА; KDIGO 2024; PEXIVAS; класифікація Berden; огляд

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://orcid.org/0000-0003-3956-3903
https://orcid.org/0000-0001-6412-3243
https://orcid.org/0000-0002-5084-1268


Vol. 21, No 2, 2026Child`s Health,  ISSN 2224-0551 (print), ISSN 2307-1168 (online)112

Огляд літератури / Review of Literature

ураження нирок — ANCA-асоційований нефрит. Клі­
нічно він маніфестує як швидкопрогресуючий гло­
мерулонефрит (ШПГН) із павциімунним характером 
запалення (з відсутністю масивних імунних депозитів 
у судинних петлях клубочків), що за відсутності вчас­
ної діагностики призводить до необоротного склерозу 
ниркової паренхіми та термінальної ниркової недо­
статності протягом лічених тижнів [2].

ANCA-асоційовані нефрити у дітей в Україні харак­
теризуються пізньою діагностикою та відповідними 
ризиками для життя пацієнта. Незважаючи на лікуван­
ня відповідно до міжнародних рекомендацій, ризики 
інвалідності та смертності залишаються високими, що 
підкреслює необхідність ранньої діагностики й багато­
профільного підходу до ведення пацієнтів [3].

Складність ранньої верифікації ANCA-нефриту 
у дітей зумовлена різноманіттям «клінічних масок» 
(тривалі ЛОР-захворювання, легеневі інфільтрати), 
які часто передують нирковій маніфестації. Крім того, 
диференціальна діагностика з хворобою антитіл до 
базальної мембрани клубочків (анти-БМК) й імуно­
комплексними нефритами вимагає від фахівців висо­
кої настороженості та швидкого застосування сучасних 
методів: імуноферментного аналізу (ІФА) на специфіч­
ні антитіла (PR3 та MPO) і пункційної біопсії нирки.

Останніми роками відбувся перегляд стратегій те­
рапії AAV. KDIGO 2024 і результати масштабного до­
слідження PEXIVAS змістили акцент з агресивної 
цитостатичної терапії та тривалих курсів високих доз 
глюкокортикоїдів у бік біологічної терапії (ритукси­
маб) і режимів швидкої мінімізації стероїдного на­
вантаження [4]. Для педіатричної практики це має 
вирішальне значення, оскільки дозволяє зберегти рос­
товий та репродуктивний потенціал дитини, знизивши 
при цьому ризик фатальних інфекційних ускладнень.

Метою цього огляду є систематизація сучасних уяв­
лень про патогенез, діагностичні критерії й оновлені 
алгоритми лікування ANCA-нефриту у дітей, що до­
поможе практикуючим лікарям вчасно розпізнати па­
тологію та забезпечити пацієнтам сучасний рівень ме­
дичної допомоги згідно з міжнародними стандартами.

Матеріали та методи
Огляд літературних джерел базувався на аналізі 

результатів наукових досліджень, що опубліковані у 
відкритому доступі, з використанням інформаційно-
пошукових систем PubMed, Web of Science, Scopus, 
Google Scholar і ResearchGate. Ми розглядали наукові 
роботи, опубліковані за останні 5 років. Для цієї статті 
було відібрано 60 сучасних наукових публікацій відпо­
відно до зазначеної теми й мети дослідження.

Результати 
Епідеміологічні та клінічні особливості  
ANCA-асоційованих нефритів у дітей

Аналіз даних міжнародних реєстрів (ARChiVE/
PedVas для дітей і RaDaR для дорослих) дозволяє вияви­
ти суттєві відмінності у маніфестації та прогнозі ANCA-
асоційованого гломерулонефриту (AАGN). Хоча AAV 
частіше спостерігається у дорослого населення, дослі­

дження повідомляють про зростання захворюваності 
й серед дітей, зі збільшенням з 0,1 до 0,4 випадку на 
мільйон, тоді як інші звіти оцінюють щорічну захворю­
ваність від 0,5 до 1,1 випадку на мільйон [5]. AAGN у 
дітей також зустрічаються значно рідше, ніж у дорослих 
(приблизно 1 : 1 000 000 на рік), проте залучення ни­
рок у дітей з ГПА спостерігається частіше (до 80–90 % 
випадків), тоді як порівнянна частота повідомляється 
при МПА. Найбільші когортні дослідження, проведені 
у Північній Америці (40 центрів), Європі (3 центри) та 
Азії (2 центри), показали, що ГПА зустрічається майже 
в чотири рази частіше, ніж МПА [6].

Сучасні уявлення про перебіг ANCA-нефритів у ді­
тей значною мірою базуються на даних міжнародного 
реєстру ARChiVE/PedVas, який узагальнив досвід спо­
стереження за 406 пацієнтами протягом понад 15 ро­
ків. Більшість пацієнтів (68 %) становили дівчата, що 
підкреслює жіночу перевагу в структурі дитячих AAV. 
Медіанний вік маніфестації у дітей становить 14 років, 
тоді як у дорослих — понад 60 років. Аналіз цієї когорти 
виявив чітку кореляцію між серотипом ANCA і тяжкіс­
тю ураження нирок [7].

Ураження нирок було зафіксовано у 76,4  % 
(n  =  310) дітей. Найвищий показник залучення ни­
рок спостерігався у групі MPO-ANCA+ (88,1 %), тоді 
як при PR3-ANCA+ цей показник становив 77,2 %, а 
в ANCA-негативних пацієнтів — лише 50,0  %. Паці­
єнти з MPO-серотипом демонстрували значно тяжче 
початкове ураження. Тяжке порушення функції ни­
рок (рШКФ < 15 мл/хв/1,73 м2) зустрічалося у MPO-
позитивних дітей майже втричі частіше, ніж у PR3-
позитивних (15,9 проти 6,0  %). Аналогічна тенденція 
спостерігалася і для помірних порушень (рШКФ 15–
49 мл/хв/1,73 м2) — 19,8 проти 8,2  % відповідно [8]. 
Було вказано, що діти демонструють ліпшу збереже­
ність ниркової функції під час маніфестації. У когорті 
ARChiVE частка пацієнтів із рШКФ < 50 мл/хв/1,73 м2 
становила 35,7  % для MPO-серотипу та лише 14,2  % 
для PR3-серотипу. Натомість у дорослій популяції (ре­
єстр RaDaR, середня рШКФ — 30 мл/хв/1,73 м2) ура­
ження нирок на момент першого звернення було зна­
чно вираженим [9]. 

Хоча 10-річна виживаність нирок у дорослих паці­
єнтів є відносно високою (близько 80 %), для дитини, 
яка захворіла у підлітковому віці, попереду десятиліт­
тя життя з ризиком прогресування хронічної хвороби 
нирок (ХХН). Оскільки діти мають вищий стартовий 
нирковий резерв і довший очікуваний період життя, 
збереження кожного нефрона стає першочерговим за­
вданням [10]. Навіть при ліпших початкових показни­
ках рШКФ діти з ANCA-GN мають високу ймовірність 
прогресування через усі стадії ХХН протягом життя, 
що вимагає максимально агресивної терапії для досяг­
нення повної ремісії та мінімізації ятрогенного пошко­
дження нирок. 

Етіопатогенез та сучасна номенклатура
Класифікація ANCA-асоційованих васкулітів за 

калібром уражених судин була прийнята на консен­
сусній конференції у Чапел-Гілл (Chapel Hill Consensus 
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Conference — CHCC, 1994 р.) [11] і є міжнародним 
стандартом для визначення номенклатури системних 
васкулітів. Остання редакція була прийнята у 2012 році 
(CHCC 2012, табл. 1).

Згідно з цією класифікацією, AAV належать до вас­
кулітів судин малого калібру. Це артеріоли, капіляри, 
венули, а також іноді артерії невеликого калібру.

У групу AAV входять три основні нозології:
— гранулематоз із поліангіїтом (ГПА) — стара назва: 

Вегенера. Характеризується гранулематозним запален­
ням дихальних шляхів і некротизуючим васкулітом; 

— мікроскопічний поліангіїт (МПА) — некротизу­
ючий васкуліт без гранулематозного запалення. Най­
частіше проявляється саме як некротизуючий гломе­
рулонефрит; 

— еозинофільний гранулематоз із поліангіїтом 
(ЕГПА) — стара назва: синдром Чарга — Стросс. По­
єднується з еозинофілією, астмою та гранулематозом.

Згідно з рішенням конференції СНСС 2012 відбув­
ся перехід від використання прізвищ авторів до назв, 
що відбивають патоморфологічну суть захворювання. 
Це дозволило чітко розмежувати ANCA-асоційовані 
васкуліти (ГПА, МПА, ЕГПА) як групу захворювань з 
неімунокомплексним характером ураження від імуно­
комплексних васкулітів (IgA-васкуліт тощо). Еволю­
цію номенклатури AAV демонструє табл. 2.

Отже, Консенсус рекомендує замість назви «гра­
нулематоз Вегенера» використовувати «гранулема­

тоз із поліангіїтом (ГПА)», замість «синдром Чар­
га  — Стросс» — «еозинофільний гранулематоз із 
поліангіїтом (ЕГПА)» [12].

Мікроскопічний поліангіїт (МПА) визначається як 
некротизуючий васкуліт із відсутністю або мінімаль­
ною кількістю імунних депозитів, що вражає переваж­
но малі судини. На відміну від ГПА при МПА відсутнє 
гранулематозне запалення [13]. 

Ключові визначення CHCC 2012 були прийняті й 
відносно нефритів. Класифікація ввела критично важ­
ливе поняття для нефрології — павциімунний (pauci-
immune) характер ураження. Це означає, що при біопсії 
нирки виявляється некротизуючий гломерулонефрит 
(часто з «півмісяцями» — crescents), але при імунофлу­
оресценції відсутні або мінімальні відкладення імуно­
глобулінів і комплементу [14].

Класифікація допомагає швидко диференцію­
вати ANCA-нефрит від найпоширенішого дитячо­
го васкуліту — IgA-васкуліту, який, за CHCC 2012, 
належить до імунокомплексних васкулітів малого  
калібру.

Для об’єктивної оцінки ступеня пошкодження 
ниркової паренхіми та визначення тактики лікування 
використовується поділ ANCA-асоційованих нефри­
тів на чотири патоморфологічні класи, заснований на 
переважаючому типі ураження клубочків при світловій 
мікроскопії [15]. Гістологічна класифікація (за Berden 
et al., 2010) наведена у табл. 3.

Таблиця 1. Класифікація васкулітів за калібром уражених судин (згідно з CHCC 2012)

Калібр судин Тип васкуліту Основні нозології
Особливості ураження 

нирок

Великі судини Аорта та її головні гілки Гігантоклітинний артеріїт, 
артеріїт Такаясу

Рідко (можлива реновас-
кулярна гіпертензія)

Середні судини Вісцеральні артерії та їх 
гілки

Вузликовий поліартеріїт 
(PAN), хвороба Кавасакі

Ішемія нирок, мікроанев-
ризми (без гломеруло-
нефриту)

Малі судини Артеріоли, капіляри, 
венули

ANCA-асоційовані васкулі-
ти (AAV)

Некротизуючий гломеру-
лонефрит (павциімунний)

Малі судини Імунокомплексні васкуліти
IgA-васкуліт (Шенлейна — 
Геноха), кріоглобулінеміч-
ний васкуліт

Гломерулонефрит із 
масивними імунними 
депозитами

Таблиця 2. Номенклатури системних васкулітів за версіями CHCC 1994 і CHCC 2012

Нозологія (CHCC 1994) Сучасна назва (CHCC 2012) Ключові зміни й уточнення

Гранулематоз Вегенера Гранулематоз із поліангіїтом 
(ГПА)

Відмова від епоніма. Підкреслено наявність 
некротизуючого гранулематозного запалення 

Синдром Чарга — Стросс Еозинофільний гранулематоз із 
поліангіїтом (ЕГПА)

Відмова від епоніма. Акцент на еозинофільно-
му запаленні та зв’язку з астмою 

Мікроскопічний поліангіїт Мікроскопічний поліангіїт (МПА)
Назва збережена, але уточнено відсутність 
гранулематозного запалення (на відміну від 
ГПА) 

Пурпура Шенлейна — Геноха IgA-васкуліт Відмова від епоніма. Вказано на основний па-
тогенетичний маркер — імунні депозити IgA1 

Есенціальний кріоглобуліне-
мічний васкуліт Кріоглобулінемічний васкуліт Спрощення назви; акцент на імунокомплек-

сному механізмі ураження малих судин 
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Отже, гістологічна класифікація Berden et al. 
(2010) є ключовим доповненням до номенклатури 
Chapel Hill, оскільки вона дозволяє клініцисту не 
просто констатувати діагноз, а спрогнозувати віднов­
лення функції нирок у дитини. Класифікація Berden 
підкреслює, що час до біопсії є критичним фактором 
[16]. Якщо дитина потрапляє до стаціонару на стадії 
склеротичного класу, агресивна імуносупресія може 
надати більше шкоди (інфекційні ускладнення), ніж 
користі; виявлення фокального або кресцентного 
класів у дитини є абсолютним показанням для інтен­
сифікації лікування, оскільки нирковий резерв ще 
можна зберегти.

Варто також зазначити, що хоча CHCC 2012 є но­
менклатурною для встановлення діагнозу, у дітей до­
датково використовують критерії EULAR/PReS/
PRINTO (2010), які зважають саме на педіатричну спе­
цифіку (наприклад, залучення ЛОР-органів, особли­
вості сечового осаду тощо) [17].

Патофізіологія ANCA-асоційованих  
нефритів і генетична схильність 

Хоча основна патофізіологія досі не повністю зро­
зуміла, центральна роль відводиться автоантитілам 
проти двох основних нейтрофільних білків: або проте­
їнази 3 (PR3-ANCA) при ГПА, або мієлопероксидази 
(MPO-ANCA) при МПА [18]. Ці автоантитіла здатні 
праймувати й активувати нейтрофіли, які разом з ін­
шими запальними клітинами, як-от макрофаги, моно­
цити та система комплементу, призводять до ендотелі­
ального пошкодження. Обидва захворювання, ГПА та 
МПА, мають схильність до ураження легень і нирок, 
причому у 58,6 % дітей та 82,2 % дорослих з AAV ви­
являють павциімунний AAGH [19].

Термін «павциімунний» (pauci-immune) походить 
від латинського pauci (мало), що вказує на головну 
імунологічну особливість ANCA-нефриту: при біопсії 
нирки імунофлуоресцентне забарвлення виявляє від­
сутність або мінімальну кількість депозитів імуногло­
булінів (Ig) та комплементу (C3) [20].

Павциімунний характер ураження при ANCA-
нефритах відображає унікальний цитотоксичний меха­
нізм, де ключову роль відіграє пряма активація нейтро­
філів автоантитілами. На відміну від імунокомплексних 
гломерулонефритів, за яких пошкодження нирки ви­
кликане осіданням готових імунних комплексів із крові, 
при ANCA-нефриті нейтрофіли самі стають інструмен­
том руйнування [21]. Деструкція ниркової паренхіми 
відбувається внаслідок дегрануляції ефекторних клітин 
та формування нейтрофільних позаклітинних пасток 
(Neutrophil Extracellular Traps, NETs), що клінічно ма­
ніфестує як некротизуючий гломерулонефрит з фор­
муванням «півмісяців» за відсутності значних імунних 
депозитів [22]. Головну роль в ушкодженні відіграє аль­
тернативний шлях активації комплементу через потуж­
ний хемоатрактант C5a. Саме на блокування цього ме­
ханізму спрямована дія авакопану (інгібітора рецепторів 
C5a), який за попередніми результатами відкриває шлях 
до безстероїдних протоколів лікування [23]. 

Генетична складова ANCA-асоційованих васкулі­
тів — це одна з найбільш динамічних сфер дослідження 
останніх років. Сучасні повногеномні асоціативні до­
слідження (GWAS) довели, що генетичний фон паці­
єнта корелює не стільки з клінічним діагнозом (ГПА чи 
МПА), скільки з типом виявлених антитіл (PR3-ANCA 
чи MPO-ANCA) [24].

Це ключове відкриття останнього десятиліття: PR3-
ANCA- і MPO-ANCA-васкуліти є генетично різними 
станами. PR3-ANCA-позитивність характерна частіше 
для ГПА. При чому найсильніший зв’язок виявлено з 
локусом HLA-DPB1*04. Наявність цього алеля підви­
щує ризик розвитку PR3-васкуліту в кілька разів. Та­
кож асоціюється з геном SERPINA1, який кодує анти­
трипсин (природний інгібітор протеїнази-3). Дефіцит 
або поліморфізм цього гена призводить до надмірної 
активності PR3 та посилення запалення. Також відзна­
чено асоціацію з геном PRTN3, що безпосередньо ко­
дує мішень антитіл — протеїназу-3 [25].

MPO-ANCA-позитивність частіше корелює з МПА. 
Тут домінує зв’язок з локусом HLA-DQB1*06. Цікаво, 

Таблиця 3. Гістологічна класифікація ANCA-асоційованого гломерулонефриту та прогноз  
(за Berden et al., 2010)

Гістологічний клас
Морфологічні критерії 
(світлова мікроскопія)

Прогноз щодо відновлення 
функції нирок

Ризик розвитку ТНН 
протягом 5 років

Фокальний (Focal)
≥ 50 % нормальних (інтак-
тних) клубочків без ознак 
некрозу чи склерозу

Найкращий. Висока ймовір-
ність повної ремісії та збере-
ження функції нирок 

Низький (~5–10 %)

Кресцентний 
(Crescentic)

≥ 50 % клубочків із клітин-
ними «півмісяцями» (ознака 
активного екстракапілярно-
го ГН)

Сприятливий при вчасній 
терапії. Потребує негайної 
агресивної індукції (RTX, 
пульс-терапія ГК) 

Помірний (~20–25 %)

Змішаний (Mixed)
< 50 % нормальних, < 50 % 
«півмісяців», < 50 % склеро-
зованих клубочків 

Проміжний. Результат зале-
жить від швидкості відповіді 
на імуносупресивну терапію 

Середній (~30–35 %)

Склеротичний 
(Sclerotic)

≥ 50 % глобально склеро-
зованих клубочків (ознака 
хронізації процесу)

Найгірший. Низький потен-
ціал відновлення; високий 
ризик інвалідизації 

Високий (> 50–60 %)

Примітка: ТНН — термінальна ниркова недостатність.
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що генетичний профіль MPO-позитивних пацієнтів 
ближчий до інших автоімунних захворювань нирок, 
ніж до PR3-позитивного васкуліту [26]. 

Чому локуси HLA такі важливі? Гени системи HLA 
(Human Leukocyte Antigen) класу II відповідають за 
представлення антигенів (наприклад, частинок ней­
трофілів) Т-лімфоцитам. Конкретні варіанти HLA-DP 
і HLA-DQ мають таку структуру «кишені» для антиге­
на, яка ідеально підходить для представлення фрагмен­
тів PR3 або MPO. Це запускає патологічну імунну від­
повідь: Т-клітини активують В-клітини, які починають 
виробляти ANCA [27].

Епігенетика та зовнішні тригери
У дітей генетична схильність часто вмикається під 

дією зовнішніх факторів (епігенетична модифікація). 
Гіпометилювання ДНК у промоторах генів PRTN3 та 
MPO у дітей з активною хворобою призводить до над­
мірної експресії цих антигенів на поверхні нейтрофілів 
[28]. Це пояснює, чому дитина з генетичною схиль­
ністю може бути здоровою, поки вірусна інфекція або 
фактор довкілля не запустить каскад автоімунітету.

Отже, генетичні аспекти AAV продемонстрували 
чітку асоціацію між типом ANCA та специфічними ло­
кусами HLA, що свідчить про різні патогенетичні шля­
хи розвитку захворювань (PR3-ANCA, MPO-ANCA) 
і може стати основою для персоналізованого підбору 
біологічної терапії. Генетичні маркери у майбутньому 
дозволять також прогнозувати ризик раннього рециди­
ву, який у дітей із PR3-позитивністю є значно вищим.

Клінічні особливості AAV і AAGH у дітей
У дітей захворювання часто починається неспе­

цифічно (втома, субфебрилітет, болі у животі), що в 
Україні призводить до затримки діагностики та тяж­
кого ураження нирок на момент госпіталізації. Діа­
гностична складність ANCA-нефриту у дітей полягає 
у тривалому періоді неспецифічних «масок» [29]. По­
єднання затяжного ЛОР-захворювання, рефрактерно­
го до лікування, з появою «активного» сечового осаду 
(гематурія, циліндрурія) та підвищенням креатиніну є 
патогномонічним симптомокомплексом, що потребує 
негайної діагностики AAV і AAGN. 

Специфіка екстраренальних проявів у дітей: час­
те ураження ЛОР-органів (до 75–90 % випадків ГПА) 
[30]. Червоні прапорці — хронічний риніт, синусит або 
середній отит, що не піддаються стандартній антибіо­
тикотерапії; гнійно-кров’янисті виділення з носа, фор­
мування кірок, носові кровотечі. Можуть формуватися 
ускладнення у вигляді руйнування носової перетинки 
(сідлоподібна деформація носа) та підзв’язковий сте­
ноз гортані (може спричинити стридор і потребувати 
трахеостомії) [31].

Ураження легень клінічно маніфестує кашлем, бо­
лем у грудях та задишкою. Найбільш грізне ускладнен­
ня, альвеолярна кровотеча, може бути «німою» (без 
кровохаркання), проявляючись лише стрімким падін­
ням рівня гемоглобіну та появою нових інфільтратів 
на рентгенограмі/КТ. Типова КТ-картина: вузли (гра­
нульоми), часто з розпадом (кавітацією), або симптом 

«матового скла» при крововиливах [32]. Деякі автори 
зазначають, що у дітей час від появи перших ЛОР-
симптомів до встановлення діагнозу ANCA-нефриту 
може становити від 3 до 6 місяців, що критично впли­
ває на розвиток нефросклерозу [33].

ANCA-асоційований нефрит у дітей найчастіше 
перебігає як швидкопрогресуючий гломерулонефрит. 
Гематурія — практично постійна ознака. Характерна 
наявність дисморфних еритроцитів і еритроцитарних 
циліндрів у сечовому осаді, що підтверджує гломеру­
лярне походження кровотечі. Протеїнурія зазвичай 
не досягає нефротичного рівня (до 1–2 г/добу), але її 
швидке зростання свідчить про активну деструкцію 
капілярів. Характерне стрімке зростання рівнів кре­
атиніну та сечовини. У дітей з низькою м’язовою ма­
сою навіть незначне (на 20–30 мкмоль/л) підвищення 
креатиніну може приховувати значне падіння ШКФ. 
Артеріальна гіпертензія зустрічається рідше, ніж при 
інших нефритах, але її поява на фоні гематурії є про­
гностично несприятливою ознакою [34]. 

Аналіз міжнародних когорт (Канада, Італія) і даних 
реєстру Berden et al. демонструє принципові відмін­
ності у морфологічному профілі та функціональному 
відновленні нирок у педіатричній популяції. У дітей 
найпоширенішим є серпоподібний (півмісяцевий) 
клас (50,6 %), тоді як у дорослих домінує вогнищевий 
(фокальний) клас (35,9 %) [35]. Це свідчить про більш 
гострий і агресивний початок захворювання у дитя­
чому віці. Показники рШКФ при маніфестації чітко 
корелюють із гістологічним класом в обох вікових гру­
пах (найнижчі значення при серпоподібному та скле­
ротичному класах — ~20 мл/хв/1,73 м2). Проте діти з 
вогнищевим класом мають значно вищий стартовий 
резерв (рШКФ 80 мл/хв/1,73 м2) порівняно з доросли­
ми (рШКФ 50 мл/хв/1,73 м2) [36].

Діти мають феноменальний регенераторний потен­
ціал функції нирок. Протягом періоду спостереження 
у дітей, що не потребували діалізу, приріст рШКФ був 
такий: півмісяцевий клас: + 49 мл/хв/1,73 м2 (проти 
+ 19 у дорослих); змішаний клас: + 39 мл/хв/1,73 м2 
(проти + 10 у дорослих); вогнищевий клас: + 23 мл/
хв/1,73 м2 (проти + 8 у дорослих). Єдиним класом, де 
спостерігається прогресуюче зниження функції нирок 
(– 10 мл/хв/1,73 м2), є склеротичний. Це підкреслює 
критичну важливість ранньої діагностики до моменту 
формування глобального склерозу. Пацієнти з MPO-
ANCA+ серотипом демонструють вражаючу динамі­
ку відновлення рШКФ через 12 місяців (+ 31,6 мл/
хв/1,73 м2) порівняно з PR3-ANCA+ групою (+ 8,7 мл/
хв/1,73 м2), незважаючи на однаково тяжкий старт [37].

Тобто потужний регенераторний потенціал нирок у 
дітей надає унікальне вікно можливостей. Навіть при 
критично низькій рШКФ імуносупресія дозволяє до­
сягти значного приросту функції нирок, що неможли­
во у дорослій популяції. 

Діагностичний алгоритм ANCA-нефриту  
у дітей

Сучасний підхід базується на принципі комбінова­
ної верифікації: серологічний скринінг дає швидку від­
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повідь, а морфологія нирки — прогноз (згідно з міжна­
родними рекомендаціями EULAR/PReS) [38].

Етап 1. Серологічна панель (ІФА на PR3/MPO, 
НІФ). Згідно з міжнародним Консенсусом (Revised 
2017 International Consensus), золотим стандартом 
первинної діагностики ANCA-васкулітів, витісняю­
чи традиційну непряму імунофлуоресценцію (НІФ), 
є імуноферментний аналіз (ІФА, ELISA). ІФА дозво­
ляє кількісно визначити конкретні антитіла до PR3 та 
MPO. Це дає лікарю чітке розуміння серотипу (PR3-
ANCA+ або MPO-ANCA+), що критично для прогнозу 
(як ми бачили на прикладі реєстрів PedVas/ARChiVE). 
НІФ показує лише тип світіння (c-ANCA або p-ANCA). 
Наприклад, p-ANCA-світіння може бути хибнопози­
тивним при наявності антинуклеарних антитіл (ANA) 
або антитіл до еластази, що дезорієнтує клініциста. 
Сучасні ІФА-тести третього покоління (anchor-ELISA) 
мають вищу чутливість і специфічність порівняно з 
НІФ. Консенсус 2017 року стверджує, що виконання 
ІФА на PR3 і MPO є достатнім для верифікації ANCA-
васкуліту без підтвердження методом НІФ.

Етап 2. Біопсія нирки (золотий стандарт). Це 
обов’язковий етап для верифікації павциімунного ха­
рактеру ураження. Світлова мікроскопія виявляє сег­
ментарний некроз капілярів клубочка та формування 
епітеліальних «півмісяців», що заповнюють простір 
капсули Боумена. Імунофлуоресценція демонструє го­
ловну ознаку — відсутність (або мінімум) депозитів IgG, 
IgA та C3-фракції комплементу. Це підтверджує павци­
імунний механізм (на відміну від вовчакового нефриту 
чи IgA-нефропатії). Електронна мікроскопія дозволяє 
виключити супутню патологію базальних мембран.

Етап 3. Гістологічна класифікація (Berden et al.) 
Після отримання біоптату лікар має визначити клас 
(фокальний, кресцентний, змішаний або склеротич­
ний), що дозволяє прогнозувати виживаність нирки: 
фокальний клас — 93 % виживаності нирок протягом 
5 років; склеротичний клас — лише 50 %.

Останні дослідження також вивчають сечові біо­
маркери (наприклад, розчинний CD163) як індикатори 
активності запалення у нирках [39]. Якщо немає мож­
ливості швидко зробити ІФА, але дитина має гематурію 
та високий креатинін — біопсія має пріоритет, оскіль­
ки морфологічна картина «півмісяців» за відсутності 
депозитів є достатньою для встановлення діагнозу на­
віть при негативних ANCA.

Протипоказання до біопсії нирки у дітей поділяють 
на абсолютні та відносні. Абсолютні: порушення згор­
тання крові (некоригована коагулопатія, тяжка тром­
боцитопенія < 50–100 тис/мкл); наявність лише однієї 
функціонуючої нирки (відносне, але частіше уникають 
через ризик втрати єдиного органа); неконтрольована 
тяжка артеріальна гіпертензія (ризик масивної крово­
течі) [40].

Відносні: активний інфекційний процес у нирках 
(пієлонефрит); гідронефроз, полікістоз або пухлини 
нирок; анатомічні аномалії судин нирок; тяжкий стан 
дитини, що не дозволяє безпечно провести седацію/
наркоз.

При неможливості виконання біопсії нирки (яка є 
золотим стандартом) діагноз ANCA-нефриту встанов­
люється на основі сукупності серологічних маркерів 
та клінічної картини. Серологічне підтвердження при 
цьому дуже важливе: позитивний титр ANCA (ІФА) — 
виявлення антитіл до PR3 або MPO у високих титрах 
на фоні клініки нефриту вважається достатнім для по­
чатку індукційної терапії.

У критичних ситуаціях (наприклад, при альвеоляр­
ній кровотечі або анурії), коли біопсію виконати не­
можливо через тяжкість стану, починають емпіричну 
індукційну терапію (пульс-терапія ГК). Швидка по­
зитивна відповідь (зниження креатиніну, припинення 
кровотечі) побічно підтверджує діагноз васкуліту.

Диференційна діагностика
Ключові аспекти порівняння ANCA-нефриту з 

основними «масками» наведено у табл. 4.
Ключовими диференціальними критеріями на ко­

ристь анти-БМК (синдром Гудпасчера) є відмінність 
при біопсії нирки — лінійне відкладення IgG вздовж 
капілярів (при ANCA-нефриті депозитів немає) та 
більш блискавичний перебіг. Критеріями на користь 
IgA-васкуліту (пурпура Шенлейна — Геноха) — наяв­
ність характерної екзантеми (пальпується пурпура) на 
ніжках, абдомінальний синдром, при біопсії — масивні 
депозити IgA в мезангії. На користь системного черво­
ного вовчака (СЧВ) — наявність специфічних марке­
рів (ANA, anti-dsDNA, anti-Sm) та гіпокомплементемія 
(низький С3, С4). При ANCA-нефриті рівні компле­
менту зазвичай у нормі [41].

Диференційне значення має також стан системи 
комплементу (C3, C4). Для диференціальної діагнос­

Таблиця 4. Порівняльна таблиця типів швидкопрогресуючого гломерулонефриту

Ознака
Тип I 

Анти-БМК (Гудпасчера)
Тип II 

Імунокомплексний
Тип III 

ANCA-асоційований

Механізм Антитіла до базальної 
мембрани капсул

Депозити IgA, IgG або комп-
лементу

Павциімунний (імунних де-
позитів майже немає)

Приклади Синдром Гудпасчера
Пурпура Шенлейна — Ге-
ноха, вовчаковий нефрит, 
постстрептококовий ГН

ГПА (Вегенера), МПА, ЕГПА

Серологія Анти-БМК антитіла (+) Зниження С3/С4, високі 
АСЛО, ANA/anti-dsDNA (+) ANCA (+) (PR3 або MPO)

Специфіка у дітей Зустрічається вкрай рідко Найбільш поширений тип у 
педіатрії

Рідкісний, але найбільш 
деструктивний
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тики уражень нирок у дітей ці маркери дозволяють 
відрізнити ANCA-нефрит від імунокомплексних за­
хворювань (СЧВ, постстрептококовий ГН) або анти-
БМК-хвороби (табл. 5).

При ANCA-нефриті активація комплементу від­
бувається альтернативним шляхом безпосередньо у 
тканинах, тому рівень фракцій С3 та С4 у системному 
кровотоці зазвичай залишається у межах референтних 
значень. Отже, якщо у дитини з гематурією та високим 
креатиніном виявлено низький С3, слід насамперед 
думати про люпус-нефрит або постстрептококовий 
ГН, а не про ANCA-васкуліт [42].

Антинуклеарні антитіла (ANA) і anti-dsDNA є золо­
тим стандартом для виключення СЧВ. У дітей вовчако­
вий нефрит може імітувати ANCA-нефрит за клінікою 
(швидке зростання азотемії), проте наявність високого 
титру ANA та гіпокомплементемії чітко вказує на іму­
нокомплексний характер хвороби (тип II за класифіка­
цією ШПГН).

Антитіла до базальної мембрани клубочків (Anti-
GBM) є маркером синдрому Гудпасчера. Анти-БМК-
хвороба (або хвороба антитіл до базальної мембрани 
клубочків) — це вкрай рідкісне й агресивне автоімунне 
захворювання, що уражає нирки та легені.

Організм дитини починає виробляти специфіч­
ні автоантитіла (anti-GBM) проти власного колаге­
ну IV типу, який є основним «каркасом» базальної 
мембрани капілярів у нирках і альвеолах легень. 
Головні відмінності від ANCA-васкуліту: антитіла 
вкривають мембрану суцільним шаром, що при біо­

псії дає характерне лінійне світіння IgG; анти-БМК 
зазвичай прогресує значно швидше та жорсткіше, 
ніж ANCA-васкуліт. Це захворювання є головним 
«конкурентом» ANCA-нефриту в діагностиці швид­
копрогресуючого гломерулонефриту. Оскільки анти-
БМК-хвороба потребує негайного видалення анти­
тіл із крові (плазмаферез), аналіз на anti-GBM має 
бути зроблений уже першої доби госпіталізації разом 
із ANCA-панеллю [43].

У 10–40  % випадків у дитини можуть одночасно 
виявити і ANCA-, і анти-БМК-антитіла. Це найтяжча 
категорія пацієнтів, яка потребує негайного плазмафе­
резу [44].

Диференційні критерії ANCA-нефриту й імуно­
комплексних гломерулонефритів подані у табл. 6.

При IgA-васкуліті (пурпура Шенлейна — Геноха) 
ураження нирок зазвичай менш агресивне (рідше ви­
никають «півмісяці»). Головна відмінність — при біо­
псії нирки виявляють масивні відкладення IgA1, тоді 
як при ANCA-нефриті їх немає.

СЧВ лабораторно завжди супроводжується гіпо­
комплементемією (низькі С3 та С4 через їх споживан­
ня комплексами) та наявністю специфічних антину­
клеарних антитіл. Біопсія показує картину Full house 
(всі класи імуноглобулінів присутні в нирці).

Важливо пам’ятати, що якщо у дитини з нефритом 
нормальний рівень комплементу С3/С4 та негативні 
ANA, ймовірність ANCA-васкуліту зростає в рази, на­
віть якщо системні прояви (висип чи ЛОР-патологія) 
ще відсутні.

Таблиця 5. Лабораторні маркери диференціації швидкопрогресуючого гломерулонефриту

Маркер ANCA-нефрит СЧВ
Постстрептококовий 

ГН
Анти-БМК 

(Гудпасчера)

С3- і С4-комплемент Норма Знижені (споживан-
ня комплементу)

Знижений С3 (С4 часто 
у нормі) Норма

ANA/anti-dsDNA Негативні Позитивні (високий 
титр) Негативні Негативні

ANCA (PR3/MPO) Позитивні
Можуть бути (+) 

при люпус-нефриті 
(рідко)

Негативні Негативні (за-
звичай)

Анти-БМК (anti-
GBM) Негативні Негативні Негативні Позитивні

АСЛО (ASLO) Норма Норма Підвищений Норма

Таблиця 6. Порівняння ANCA-нефриту з імунокомплексними гломерулонефритами

Ознака ANCA-асоційований ГН
IgA-васкуліт 

(Шенлейна — Геноха)
Вовчаковий нефрит 

(СЧВ)

Механізм (CHCC 2012) Павциімунний (пряма ата-
ка нейтрофілів)

Імунокомплексний (депози-
ти IgA)

Імунокомплексний (депози-
ти Full house)

Імунофлуоресценція Відсутність або мінімум Ig і 
комплементу

Масивне світіння IgA в 
мезангії

Світіння IgG, IgA, IgM, C3, 
C1q

Комплемент (С3, С4) Норма Зазвичай норма Різко знижені

Системні прояви ЛОР-органи, легені, некроз 
судин

Пальпується пурпура, ар-
тралгії, болі в животі

«Метелик» на обличчі, се-
розити, фотосенсибілізація

Специфічні маркери ANCA (PR3/MPO) Специфічних маркерів 
крові немає ANA, anti-dsDNA, anti-Sm
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Сучасна стратегія лікування  
та спостереження

Згідно з оновленими настановами KDIGO 2024, те­
рапевтична стратегія спрямована на швидку індукцію 
ремісії з мінімізацією доз глюкокортикоїдів (ГК). Ін­
дукція ремісії полягає у комбінації: ритуксимаб (RTX) 
або циклофосфамід (CYC) у поєднанні з ГК.

У дорослих показано ефективність використання 
авакопану (інгібітор рецептора C5a) як стероїд-збе­
рігаючої терапії, яка дозволяє значно зменшити екс­
позицію ГК. Плазмаферез наразі рекомендований 
лише при тяжкій нирковій недостатності (креатинін 
> 500 мкмоль/л) або за наявності легеневої кровотечі. 
Підтримувальна терапія: ритуксимаб є препаратом ви­
бору для профілактики рецидивів у дітей [45]. 

Специфіка дозування препаратів у дітей наведена у 
табл. 7.

Сучасна стратегія лікування ANCA-нефритів у ді­
тей базується на такому принципі: максимальна імуно­
супресія при мінімальній стероїдній токсичності. Зо­
лотим стандартом індукції ремісії у дітей залишається 
комбінація глюкокортикоїдів з ритуксимабом або ци­
клофосфамідом. Стероїд-зберігаюча стратегія індукції 
у дітей базується на протоколах EULAR/PReS і має 
такий вигляд: 

Метилпреднізолон (пульс-терапія): 10–30 мг/кг 
(максимум 1000 мг) в/в протягом 3 днів поспіль. 

Ритуксимаб (RTX): пріоритетний для дітей. Доза: 
375 мг/м2 поверхні тіла 1 раз на тиждень протягом 4 
тижнів (або 750 мг/м2 двічі з інтервалом у 2 тижні).

Циклофосфамід (CYC): використовується при не­
можливості RTX. Доза: 500–750 мг/м2 в/в кожні 2–4 
тижні (максимальна кумулятивна доза не має пере­
вищувати 10 г для запобігання гонадотоксичності). 
Кількість циклів зазвичай становить 3–6 інфузій до 
досягнення ремісії, після чого — негайний перехід на 
підтримувальну терапію (азатіоприн). У педіатрії ми 
намагаємося не перевищувати 6–7,5 г/м2 за весь пері­
од лікування. У підлітків перед початком терапії CYC 
(якщо дозволяє час) слід обговорити кріоконсервацію 
статевих клітин або використання агоністів ГнРГ для 

захисту яєчників [46]. Для запобігання геморагічному 
циститу (через вплив метаболіту акролеїну) рекомен­
дується використання месни (2-меркаптоетансульфо­
нат натрію) під час інфузії й агресивна гідратація (не 
менше ніж 3 л/м2 на добу) після інфузії препарату.

У сучасному протоколі KDIGO 2024 і рекомендаці­
ях EULAR/PReS CYC перемістився з позиції золотого 
стандарту на ефективну альтернативу RTX. Застосу­
вання циклофосфаміду у дітей потребує суворого до­
тримання протоколів внутрішньовенної пульс-терапії 
для мінімізації кумулятивної дози та збереження ре­
продуктивного здоров’я [47]. 

Після пульс-терапії метилпреднізолоном признача­
ється преднізолон (або метилпреднізолон перорально) у 
дозі 1 мг/кг/добу (максимум 60 мг). Оскільки стероїдна 
токсичність (затримка росту, остеопороз, синдром Ку­
шинга) у дітей є значно небезпечнішою, ніж у дорос­
лих, сучасний підхід за KDIGO 2024 та дослідження 
PEXIVAS наполягають на використанні схеми малих 
доз. Згідно з протоколами, перехід на низькодозові ре­
жими пероральних глюкокортикоїдів (досягнення дози 
5 мг/добу до 12-го тижня) дозволяє зменшити токсич­
ність терапії, зберегти ростовий потенціал дитини, 
знизити ризик інфекційних ускладнень, не знижуючи 
при цьому ефективність індукції ремісії. У табл. 8 наве­
дено орієнтовний графік зниження дози глюкокорти­
коїдів. Повна відміна ГК можлива через 6–12 місяців, 
якщо пацієнт перебуває на стабільній підтримці ритук­
симабом [48].

Одним із найважливіших досягнень останніх років 
у лікуванні ANCA-нефриту стало впровадження режи­
му reduced-dose steroids, обґрунтованого результатами 
найбільшого рандомізованого дослідження PEXIVAS 
(2020). У дослідженні порівнювали стандартний про­
токол ГК із режимом знижених доз (швидке зниження 
дози на 50 % вже до 12-го тижня лікування). Було до­
ведено, що режим знижених доз не поступається стан­
дартному у досягненні ремісії та запобіганні терміналь­
ній нирковій недостатності. У групі низьких доз ризик 
розвитку серйозних інфекцій протягом першого року 
терапії був на 40 % нижчий [49].

Таблиця 7. Схеми дозування препаратів при ANCA-нефриті у дітей

Препарат Режим дозування та кратність Максимальна доза, примітки

Метилпреднізолон (в/в 
пульс-терапія)

10–30 мг/кг на добу протягом 3 днів 
поспіль

Максимум 1000 мг на одне введення. Про-
водиться у стаціонарі під контролем АТ

Преднізолон (перораль-
но)

Початкова доза: 1 мг/кг на добу (у 1–2 
прийоми)

Максимум 60 мг на добу. Зниження дози 
(tapering) до мінімальної за 3–6 місяців

Ритуксимаб (RTX)
375 мг/м2 в/в щотижня (всього 4 
інфузії) АБО 750 мг/м2 (дві інфузії з 
інтервалом 2 тижні)

Препарат вибору для збереження фертиль-
ності (не має гонадотоксичності)

Циклофосфамід (CYC) 500–750 мг/м2 в/в кожні 3 тижні (ци-
кли)

Максимальна кумулятивна доза < 10 г. 
Контроль лейкоцитів на 10–14-й день після 
введення

Авакопан (інгібітор 
C5aR)

30 мг двічі на добу (діти > 12 років і 
> 40 кг)

Дозволяє повністю відмовитися від ораль-
них ГК через 4–8 тижнів

Азатіоприн (підтриму-
вальна терапія) 2 мг/кг на добу перорально Починають після досягнення ремісії (зазви-

чай через 3–6 міс. від початку)
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Отже, ключові принципи мінімізації токсичності 
патогенетичної терапії у педіатрії: швидке зниження 
ГК, але за умови адекватної індукції ритуксимабом 
(RTX). Саме RTX дозволяє забрати стероїди без ризи­
ку негайного рецидиву; обов’язковий захист кісток —
призначення вітаміну D

3
 та препаратів кальцію на весь 

період прийому ГК (> 5 мг); контроль росту дитини: 
педіатр має щомісяця фіксувати зріст дитини на цен­
тильних таблицях. При застосуванні високих доз ГК і 
цитостатиків обов’язково призначати профілактику 
пневмоцистної пневмонії (ко-тримоксазол) та захист 
слизової оболонки шлунка (ІПП) [50]. Індивідуальний 
підхід залишається, якщо у дитини зберігається актив­
на гематурія або зростає титр ANCA на 8–12-му тижні, 
темп зниження ГК може бути сповільнений, але мета 
залишається незмінною — мінімізація стероїдного на­
вантаження. Якщо крива росту «плато» — це сигнал до 
прискорення відміни ГК. 

Дослідження PEXIVAS (Plasma Exchange and Glu­
cocorticoids in Severe ANCA-Associated Vasculitis) — це 
найбільше багатоцентрове рандомізоване випробуван­
ня в історії вивчення AAV, результати якого (2020 р.) до­
корінно змінили протоколи KDIGO й EULAR/PReS.

До PEXIVAS вважалося, що плазмаферез є 
обов’язковим при тяжкому ураженні нирок (креатинін 
> 500 мкмоль/л). Дослідження показало, що додавання 
плазмаферезу до стандартної терапії не знижує ризику 

смертності або розвитку термінальної ниркової недо­
статності у довгостроковій перспективі [51]. У педіатрії 
плазмаферез залишають лише для випадків подвійної 
позитивності (ANCA + анти-БМК) або при загрозли­
вій для життя альвеолярній кровотечі.

Етапи ступінчастої терапії ANCA-нефритів у ді­
тей згідно з останніми рекомендаціями (KDIGO 2024, 
EULAR/PReS, PEXIVAS) систематизовано у табл. 9.

Новітній препарат авакопан (пероральний інгібі­
тор C5aR1) показав високу ефективність у дорослих і, 
по суті, розпочав нову еру безстероїдної імуносупре­
сії. Він дозволяє зменшити дозу оральних ГК на 60–
100 %. У дорослих з рШКФ < 20 мл/хв/1,73 м2 терапія 
авакопаном у дослідженні «Авакопан для лікування 
ANCA-асоційованого васкуліту» (ADVOCATE) при­
звела до збільшення рШКФ на 16,1 мл/хв/1,73 м2 на 
52-му тижні, що на 8,4 мл/хв/1,73 м2 більше, ніж у гру­
пі порівняння. Деякі автори діляться успіхом його ви­
користання у підлітків (від 12 років та вагою > 40 кг): 
30 мг двічі на добу [52]. Його використання у педіатрії 
наразі обмежене відсутністю завершених клінічних 
випробувань фази ІІІ у дітей, але напрямок досліджен­
ня є перспективним. Та поки що застосування препа­
рату Авакопан у педіатричній практиці можливе лише 
у виняткових випадках за рішенням етичних комітетів 
у великих світових центрах при непереносимості сте­
роїдів. 

Таблиця 8. Орієнтовний графік зниження дози глюкокортикоїдів для дітей  
(за масою тіла)

Термін від початку Доза преднізолону (мг/кг/добу) Цільова доза для дитини 30–40 кг

Тиждень 1–2 1,0 мг/кг 30–40 мг

Тиждень 3–4 0,5–0,75 мг/кг 20–25 мг

Тиждень 8 0,25 мг/кг 10–12,5 мг

Тиждень 12 (3 міс.) 0,1–0,15 мг/кг 5 мг (фізіологічна доза)

Місяць 6 Спроба повної відміни або 2,5 мг При стабільності на ритуксимабі

Таблиця 9. Сучасний протокол ступінчастої терапії ANCA-нефриту у дітей

Етап терапії Препарат і режим дозування Цільова доза і терміни
Обґрунтування (PEXIVAS/

KDIGO)

Пульс-індукція
Метилпреднізолон в/в 
10–30 мг/кг/добу (максимум 
1000 мг)

3 дні поспіль Швидке купірування «цито-
кінового шторму»

Пероральний старт Преднізолон 1 мг/кг/добу (пе-
рорально)

Максимум 60 мг (тижні 
1–2)

Перехід на пероральний 
прийом після пульс-терапії

Швидке зниження 
(Reduced-Dose)

Зниження дози на 50 % від по-
чаткової до 4-го тижня

0,5 мг/кг/добу (до кінця 
1-го місяця)

Зменшення раннього ризи-
ку тяжких інфекцій на 40 %

Мінімізація (стероїд-
зберігання)

Досягнення дози 5 мг/добу 
(або 0,1 мг/кг) До 12-го тижня (3 місяці)

Стратегія PEXIVAS: доведе-
на безпека та збереження 
ростового потенціалу

Біологічна підтримка Ритуксимаб 375 мг/м2 (або 
500 мг фікс.) Кожні 6 місяців Основний агент, що дозво-

ляє безпечно відмінити ГК

Повна відміна ГК Припинення прийому пред-
нізолону 6–12 місяців від початку

За умови стійкої кліні-
ко-лабораторної ремісії 
(BVAS = 0)
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Критерії ремісії ANCA-нефриту у дітей  
та підтримувальна терапія

Ремісія при ANCA-асоційованому васкуліті поділя­
ється на повну та часткову.

Повна ремісія характеризується: відсутністю клі­
нічних проявів системного васкуліту (за шкалою 
BVAS  =  0); нормалізацією або стабілізацією функції 
нирок (креатинін у межах вікової норми); відсутніс­
тю активного сечового осаду (гематурії), протеїнурія 
< 0,2–0,5 г/добу; нормалізацією титрів ANCA (PR3/
MPO).

Часткова ремісія констатується: при зниженні ак­
тивності за шкалою BVAS на ≥ 50 %; стабілізації або по­
ліпшенні функції нирок, але з наявністю залишкової 
протеїнурії або мікрогематурії.

Важливо також розуміти, що позитивний титр 
ANCA (PR3/MPO) при відсутності клініки не завжди 
означає рецидив, проте вимагає ретельного моніторин­
гу, оскільки ризик загострення у таких дітей вищий [53].

Після досягнення індукції ремісії (зазвичай через 3–6 
місяців від початку лікування) дитина має отримувати 
підтримувальну терапію для запобігання рецидивам.

Вибір препарату для підтримувальної терапії базу­
ється на актуальних рекомендаціях KDIGO 2024 та пе­
діатричних протоколах EULAR/PReS (табл. 10).

Традиційно азатіоприн (AZA) був золотим стандар­
том після індукції циклофосфамідом. Проте останні 
дослідження (зокрема, RITAZAREM, що охоплювало 
підлітків) довели перевагу ритуксимабу (RTX) у запо­
біганні рецидивам.

Ритуксимаб виявив вищу ефективність у пацієнтів 
з PR3-ANCA-позитивністю (схильних до рецидивів). 
Відсутність щоденного прийому таблеток підвищує 
комплаєнс у підлітків. Схема підтримувальної терапії: 
500 мг (або 375 мг/м2) кожні 6 місяців протягом 18–24 
місяців. Обов’язковим є контроль рівня В-лімфоцитів 
(CD19+) та імуноглобулінів IgG перед кожним введен­
ням (ризик гіпогаммаглобулінемії). При зниженні IgG 
< 3–5 г/л розглядається питання про замісну терапію 
внутрішньовенним імуноглобуліном або відстрочку 
чергової дози RTX. Усі планові щеплення (особливо 

живими вакцинами) мають бути завершені до початку 
імуносупресії або відкладені до моменту відновлення 
пулу В-клітин (CD19+). При зниженні IgG < 3–5 г/л 
розглядається питання про замісну терапію внутріш­
ньовенним імуноглобуліном або відстрочку чергової 
дози RTX [54].

Азатіоприн став розглядатися як альтернатива при 
непереносимості RTX або обмеженому бюджеті. Дозу­
вання для підтримувальної терапії: 2 мг/кг на добу. Пе­
ред початком бажано протестувати активність фермен­
ту TPMT (тіопуринметилтрансферази), щоб уникнути 
фатальної пригніченості кісткового мозку [55].

Скільки тримати ремісію? Для дітей питання три­
валості є дискусійним через ризик інфекцій і вплив на 
ріст. Стандартний термін не менше ніж 24 місяці після 
досягнення повної клініко-лабораторної ремісії. Про­
лонгована терапія (до 3–5 років) рекомендована дітям 
із високим титром PR3-ANCA на момент завершення 
стандартного курсу, тяжким ураженням легень в анам­
незі, наявністю рецидивів у минулому. 

Під час підтримувальної фази педіатр має конт­
ролювати: сечовий осад (поява навіть мікрогематурії — 
перший сигнал тривоги); титр ANCA (стрімке зрос­
тання титру, особливо PR3) часто передує клінічному 
рецидиву за 1–3 місяці; рівень В-клітин (їх відновлен­
ня у крові на фоні RTX може свідчити про завершення 
дії препарату та ризик загострення) [56].

Прогноз та віддалені наслідки ANCA-нефриту 
у дітей 

Без лікування летальність досягає 90  %. Попри 
значні успіхи в імуносупресивній терапії, ANCA-
асоційований нефрит залишається серйозним викли­
ком для довгострокового прогнозу.

При своєчасній терапії 5-річна виживаність нирок 
становить близько 80  %, проте 20  % пацієнтів потре­
бують діалізу або трансплантації протягом 5 років. У 
близько 25–40 % дітей протягом 5–10 років після вста­
новлення діагнозу розвивається хронічна хвороба ни­
рок III–V стадій. Найгірший прогноз мають пацієнти 
зі склеротичним класом за Berden (ризик термінальної 

Таблиця 10. Стратегії підтримувальної терапії ANCA-асоційованих нефритів у дітей

Препарат Дозування та режим Тривалість та умови Переваги та застереження

Ритуксимаб (RTX) — 
препарат вибору

500 мг (або 375 мг/м2) 
в/в кожні 6 місяців

18–24 місяці після досяг-
нення повної ремісії

Найвища ефективність для PR3-
ANCA(+). Зберігає фертильність. 
Потребує контролю IgG та CD19+

Азатіоприн (AZA) — 
альтернатива

1,5–2 мг/кг на добу 
перорально (щоденно)

Не менше ніж 24 місяці. 
Початок через 2 тижні 
після останньої дози 
циклофосфаміду

Доступність. Потребує контролю 
ЗАК (ризик лейкопенії) та печінко-
вих проб. Бажаний тест на актив-
ність TPMT

Преднізолон (низькі 
дози)

Поступове знижен-
ня до 5 мг/добу (або 
0,1 мг/кг)

Повна відміна до 6–12 
місяців підтримувальної 
фази (за умови стабіль-
ності)

Пріоритет у педіатрії — мінімізація 
ГК для запобігання затримці росту 
й остеопорозу

Мікофенолату мофе-
тил (ММФ)

600 мг/м2 два рази на 
добу (максимум  
2 г/добу)

Використовується при 
непереносимості RTX та 
AZA

Менша ефективність у запобіганні 
рецидивам порівняно з RTX
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ниркової недостатності > 60 %) та початково низькою 
швидкістю клубочкової фільтрації (ШКФ <  30 мл/
хв/1,73 м2) [57].

У дітей з PR3-ANCA ризик рецидиву вдвічі вищий, 
ніж при MPO-позитивності, що вимагає агресивнішо­
го моніторингу.

Захворювання та його лікування суттєво впливають 
на фізичний і психосоціальний стан дитини. Затримка 
росту, остеопороз, кушингоїдний синдром та стрії зна­
чно погіршують самооцінку підлітків. Саме тому сучас­
ний тренд на мінімізацію ГК є пріоритетним [58]. Бага­
то пацієнтів скаржаться на хронічну втому та труднощі 
з концентрацією уваги навіть у фазі повної ремісії. Ви­
користання ритуксимабу замість циклофосфаміду до­
зволяє уникнути передчасного виснаження яєчників і 
азооспермії, що критично для пацієнтів дитячого віку.

Діти з ANCA-нефритом потребують індивідуаль­
ного графіка навчання під час загострень та суворого 
інфекційного контролю (через імуносупресію). Важли­
вою є психологічна підтримка родини, оскільки страх 
рецидиву (ANCA-тривога) є постійним стресовим 
фактором для батьків.

Отже, прогноз при ANCA-нефриті у дітей визна­
чається не лише досягненням ремісії, а й збереженням 
функціонального резерву нирок, мінімізацією побіч­
них ефектів терапії. Перехід на біологічні препарати 
дозволяє змістити акцент з «виживання за будь-яку 
ціну» на забезпечення повноцінної якості життя та со­
ціальної інтеграції дитини.

Алгоритм дій при підозрі на ANCA-нефрит  
у дитини

При виявленні тріади гематурія + протеїнурія + 
швидке підвищення креатиніну необхідний негайний 
лабораторний скринінг («золота година»), без очіку­

вання на госпіталізацію до спеціалізованого центру. 
Необхідно призначити: ANCA-панель (ІФА — визна­
чення антитіл до протеїнази-3 (PR3) та мієлоперокси­
дази (MPO); антитіла до базальної мембрани клубочків 
(Anti-GBM, для виключення синдрому Гудпасчера); 
комплемент (С3, С4 — при ANCA-нефриті він за­
звичай у нормі, на відміну від вовчакового чи пост­
стрептококового ГН); загальний аналіз сечі (пошук 
еритроцитарних циліндрів як маркера активного гло­
мерулонефриту) [59].

ANCA-васкуліт рідко вражає лише нирки, шукайте 
червоні прапорці також у вигляді позаниркових про­
явів: ЛОР-органи (затяжні риніти, отити, синусити, 
що не піддаються антибіотикотерапії (характерно для 
ГПА)); легені (задишка, кровохаркання, терміново 
необхідний рентген або КТ ОГК для виключення аль­
веолярного крововиливу); шкіра (пурпура, що пальпу­
ється, або виразки).

Дитина з підозрою на ШПГН має бути негайно гос­
піталізована до відділення дитячої нефрології або ін­
тенсивної терапії, де є можливість проведення біопсії 
нирки та гемодіалізу. Затримка діагностики на 48–72 
години може стати фатальною для функції нирок.

Якщо стан дитини критичний (анурія, легенева кро­
вотеча): розглянути проведення пульс-терапії метил­
преднізолоном (250–1000 мг добово протягом 3 днів) 
навіть без результатів нефробіопсії; уникати призначен­
ня НПЗЗ, які додатково погіршують нирковий крово­
тік. Після стабілізації стану — пожиттєвий контроль АТ, 
рівня креатиніну й аналізу сечі. Контроль титру ANCA 
кожні 3–6 місяців для прогнозування рецидиву [60].

Практичний поетапний менеджмент ANCA-
нефриту у дітей, який об’єднує діагностику, лікування 
за протоколом PEXIVAS/KDIGO 2024 та заходи безпе­
ки, наведено у табл. 11.

Таблиця 11. Практичний алгоритм ведення дитини з ANCA-асоційованим нефритом

Етап менеджменту Що робити Чого уникати

Первинна діагностика
Негайно призначити ANCA-панель 
(PR3/MPO) і anti-GBM при тріаді: гема-
турія + протеїнурія + ріст креатиніну

Не очікувати спонтанного зниження креати-
ніну. Затримка у 48–72 год при ШПГН може 
призвести до необоротного склерозу нирок

Верифікація діагнозу
Провести пункційну біопсію нирки у 
перші 72 год для визначення гістологіч-
ного класу (Berden)

Не відкладати біопсію при негативних ANCA. 
До 20 % випадків ANCA-нефриту є сероне-
гативними (павциімунними)

Індукція ремісії
Використовувати ритуксимаб (RTX) 
375 мг/м2 як пріоритетний засіб для 
збереження фертильності підлітків

Не перевищувати кумулятивну дозу ци-
клофосфаміду (> 7,5–10 г/м2) через ризик 
необоротного безпліддя

Стероїдна терапія 
(PEXIVAS)

Знижувати дозу преднізолону 
до 5 мг/добу до 12-го тижня лікування 
(схема reduced-dose)

Не використовувати високі дози ГК 
(> 0,5 мг/кг) тривало. Це веде до затримки 
росту та тяжких інфекцій (на 40 % вищий 
ризик)

Моніторинг безпеки

Контролювати рівень IgG і CD19+ 
перед кожним введенням RTX. При-
значати профілактику пневмоцистної 
пневмонії

Не ігнорувати «малі» рецидиви (мікрогема-
турію). Зростання титру ANCA часто передує 
клінічному загостренню

Екстраренальний 
контроль

Обов’язково виконати КТ ОГК для ви-
ключення «німої» альвеолярної крово-
течі та гранульом у легенях

Не призначати НПЗЗ для знеболювання при 
підозрі на нефрит: вони провокують гостре 
пошкодження нирок
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Висновки
ANCA-асоційовані нефрити у дітей залишають­

ся однією з найскладніших проблем сучасної дитячої 
нефрології через високий ризик необоротної втрати 
функції нирок. Специфіка дитячого віку полягає у до­
мінуванні фенотипу гранулематозу з поліангіїтом та 
частому залученні PR3-ANCA, що корелює з високою 
частотою рецидивів.

Діагностична стратегія має базуватися на ранньому 
скринінгу специфічних антитіл та обов’язковому вико­
нанні біопсії нирки за перших ознак швидкопрогресу­
ючого гломерулонефриту. Диференціальна діагностика 
з анти-БМК-хворобою та системним червоним вовча­
ком є критичною для вибору правильної лікувальної 
тактики.

Сучасна терапія зазнала суттєвої трансформації: 
перехід від агресивних цитостатичних режимів до ви­
користання біологічних агентів (ритуксимаб) дозволяє 
досягти ремісії з мінімальними побічними ефектами, 
що є життєво важливим для збереження репродуктив­
ного та ростового потенціалу дитини.

Перед кожним введенням ритуксимабу необхідно 
контролювати рівень імуноглобулінів (IgG) в сироватці 
крові. Тривале застосування RTX у дітей може призвес­
ти до вторинної гіпогаммаглобулінемії, що потребує 
замісної терапії імуноглобулінами.

З огляду на орфанний статус патології та складність 
менеджменту таких пацієнтів нагальним питанням 
є створення єдиного Національного реєстру дітей з 
ANCA-асоційованими васкулітами. Це дозволить кон­
солідувати клінічний досвід, стандартизувати підходи 
до біологічної терапії на державному рівні та поліпши­
ти довгостроковий прогноз ниркової виживаності па­
цієнтів у межах країни.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут­
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці­
кавленості при підготовці даної статті.

Внесок авторів. Буднік Т.В. — концепція та дизайн 
роботи, збір даних, аналіз та інтерпретація даних, напи­
сання статті; Хайтович М.В. — аналіз та інтерпретація 
даних, остаточне затвердження статті; Балацька Н.І. — 
аналіз та інтерпретація даних, редагування статті.
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ANCA-associated nephritis in children: current perspectives on diagnosis and treatment strategies 
(literature review)

Abstract.  Background. ANCA-associated vasculitis in children 
is considered an orphan disease; however, renal involvement mani­
fested as rapidly progressive glomerulonephritis determines the pa­
tient’s survival prognosis and the risk of end-stage renal disease. The 
purpose was to review scientific research and updated international 
protocols regarding the genetic determinacy, mechanisms of pauci-
immune injury, diagnosis, and treatment of ANCA-associated ne­
phritis in children. Materials and methods. The literature review 
was based on the analysis of scientific research results available in 
open access, using information retrieval systems such as PubMed, 
Web of Science, Scopus, Google Scholar, and ResearchGate. Sixty 
scientific papers, primarily published within the last 5 years, were 
reviewed in accordance with the selected topic and study objec­
tive. Results. The review details the 2012 Chapel Hill Consensus 
Conference nomenclature and genetic predisposition to ANCA-
associated vasculitis (the role of HLA-DP and HLA-DQ loci). The 
primary diagnostic significance of detecting antibodies to protein­
ase-3 (PR3-ANCA) and myeloperoxidase (MPO-ANCA) via en­
zyme-linked immunosorbent assay is substantiated, demonstrating 
high specificity for the verification of granulomatosis with poly­
angiitis and microscopic polyangiitis, respectively. The specificity 

of “renal masks” and extrarenal manifestations (ENT pathology, 
alveolar hemorrhages) is described. Differential diagnosis with an­
ti-glomerular basement membrane disease and immune complex 
nephritis is provided. The shift in the treatment paradigm based on 
the PEXIVAS trial evidence and the new KDIGO 2024 guidelines 
is highlighted: a strategy for rapid glucocorticoid load minimiza­
tion (down to 5 mg/day by the 12th week) to preserve the child’s 
growth potential is substantiated. Particular attention is focused on 
the priority of rituximab as a steroid-sparing agent and the role of 
the Berden histological classification in predicting renal survival. 
An algorithm for pediatrician actions in cases of suspected rapidly 
progressive glomerulonephritis is substantiated. Conclusions. Early 
diagnosis verification using enzyme-linked immunosorbent assay 
for PR3/MPO antibodies and kidney biopsy according to KDIGO 
2024 criteria is crucial. The implementation of targeted biological 
therapy and low-dose steroid regimens improves patients’ quality of 
life and reduces the incidence of disability.
Keywords:  ANCA-associated nephritis; children; pauci-im­
mune glomerulonephritis; rituximab; PR3-ANCA; MPO-ANCA; 
enzyme-linked immunosorbent assay; KDIGO 2024; PEXIVAS; 
Berden classification; review
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