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ПОЛИАНГИИТЛИ ГРАНУЛЕМАТОЗЛИ БЕМОРЛАРНИ ДАВОЛАШДА ТАРГЕТ ТЕРАПИЯНИНГ 
САМАРАДОРЛИГИНИ БАҲОЛАШ 

Бердиева Д.У., Ризамухамедова М.З., Алиева К.К., Бабакулиева А.Я. , Қурбонова Ш.Р. 

ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ТАРГЕТНОЙ ТЕРАПИИ ПРИ ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ГРАНУЛЕМАТОЗА С 
ПОЛИАНГИИТОМ 

Бердиева Д.У., Ризамухамедова М.З., Алиева К.К., Бабакулиева А.Я., Курбанова Ш.Р. 

EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS OF TARGETED THERAPY IN THE TREATMENT OF PATIENTS WITH 
GRANULOMATOSIS WITH POLYANGIITIS 

Berdieva D.U., Rizamukhamedova M.Z., Alieva K.K., Babakulieva A.Ya., Qurbonova Sh.R. 

Тошкент тиббиёт академияси 
 

Сўнгги йилларда Европа мамлакатлари ва АҚШ мутахассисларини бирлаштирган EULAR, ERA-EDTA, 
Европа васкулитларни ўрганиш жамияти (European Vasculitis Society), Британия ревматология жамияти, 
Британия ревматологлар ассоциацияси томонидан ПАГни даволашга бағишланган тавсиялари мавжуд. 
Клиник кўринишларнинг хилма-хиллиги ва прогнознинг оғирлиги туфайли ПАГ билан оғриган беморларни 
олиб бориш ва даволаш тактикасини танлаш ҳар доим қийин. 

ПАГни ўз вақтида ташҳислаш зарурати агрессив терапияни эрта бошлаш зарурати билан белгиланади. 
Терапиянинг асосий мақсади тўлиқ ремиссияга эришиш учун касаллик асосидаги иммунопатологик 
реакцияларни бостириш ҳисобланади. Ушбу мақолада полиангиитли гранулематозни даволашда таргет 
терапиянинг самарадорлиги баҳоланганлигига гувоҳ бўлишимиз мумкин. 

Калит сўзлар: полиангиитли гранулематоз, даволаш. 
 
В последние годы EULAR, Европейское общество васкулитов, Британское общество ревматологов, 

Британская ассоциация ревматологов рекомендовали лечение гранулематоза с полиангиитом (ГПА). Из-
за разнообразия клинических проявлений и тяжести прогноза выбор тактики лечения больных ГПА всегда 
затруднен. 

Необходимость своевременной диагностики ГПА определяется необходимостью раннего начала 
агрессивной терапии. Основная цель терапии – подавление иммунопатологических реакций, лежащих в 
основе заболевания, для достижения полной ремиссии. В данной статье мы можем оценить 
эффективность таргетной терапии при лечении гранулематоза с полиангиитом. 

Ключевые слова: гранулематоз с полиангиитом, лечение. 

 
Сўнгги ўн йилликларда ПАГ терапиясининг 

мақсадларида беморларнинг ҳаётини сақлаб қо-
лишдан тортиб, "мақсадга эришиш" (Treat to target) 
даволашнинг замонавий концепциясига мувофиқ 
сезиларли ўзгаришлар рўй берди. Бу эса ПАГнинг 
барқарор ремиссияси, даволашни ножўя таъсирла-
рини камайтириш, коморбид патологияни назорат 
қилиш ва юқори ҳаёт сифатига эришишга имкон 
беради [1]. ПАГ терапиясининг потенциал мақсад-
ларини кенгайтириш асосан инновацион даволаш 
стратегияларининг пайдо бўлиши туфайли мум-
кин бўлди. ПАГ кечиши ва асоратларини эрта 
аниқлаш, шу билан бирга, касалликнинг клиник, 
биокимёвий ва иммунологик кўринишлари ўрта-
сида муҳим боғланишлар мавжудлигини баҳолаш, 
самарали даволаш усулларини таҳлил қилиш ва 
муқобиллаштириш алоҳида аҳамият касб этади [3]. 
Дунёнинг турли мамлакатларида ўтказилаётган 
кўпгина илмий изланишларга қарамасдан ПАГни 
ташҳислаш ва даволаш, касалликнинг асоратлари 
ва оқибатларини башоратлаш тамойилларини 
ишлаб чиқиш, салбий оқибатларининг маркёрла-
рини аниқлаш долзарб муаммолигича қолмоқда.  

Мақсад: полиангиитли гранулематозли бемор-

ларни даволашда таргет терапиянинг самарадор-
лиги баҳолашдан иборат. 

Тадқиқотнинг усуллари: Тадқиқотнинг объ-
екти сифатида 2018-2022 йилларда Тошкент тиб-
биёт академияси кўп тармоқли клиникасининг 
ревматология, кардиоревматология бўлимларида 
стационар шароитда даволанган ва артрологик 
ИАДК бўлимида амбулатор шароитда кузатилиб 
даволанган 60 нафар ПАГ билан оғриган беморлар 
олинган. 

Тадқиқотнинг предмети сифатида беморлар-
нинг қон зардоби, рентгенологик ва ультратовуш 
текшириш усуллари, ҳамда касаллик фаоллиги 
(BVAS) даражасини аниқлаш ва васкулитнинг ши-
кастланиш индексини (VDI) аниқлаш материал-
лари олинган. 

Тадқиқотнинг усуллари. Тадқиқотда клиник 
сўровнома, лаборатор таҳлиллар, иммунологик 
(АНЦА), бурун-ҳалқумдан бактериологик экма 
олиш, BVAS ва VDI кўрсаткичлари, инструментал 
(бурун ёндош бўшлиқлари ва ўпка МСКТ, рентгеноло-
гик текшириш) ва статистик усуллардан фойдала-
нилган. 

Индукцион терапия сифатида барча 60 бемор-
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лар глюкокортикоидлар, шу жумладан ҳаддан 
ташқари юқори дозаларда («пульс» терапияси) 49 
(81,6%) беморлар қабул қилдилар. Оғиз орқали 
глюкокортикоидларнинг ўртача бошланғич дозаси 
преднизолон учун суткасига 30 мг ни ташкил этди. 
Глюкокортикоидлар цитостатик воситалар ёки 
ген-инженер биологик дорилар, хусусан ритукси-
маб билан биргаликда қўлланилди. Ўтказилаётган 
дори терапияси билан биргаликда 11 (18,3%) бе-
морларда плазмаферез қўлланилди. 

I гуруҳ (маҳаллий) (n=29) ва II гуруҳ (тарқоқ) 
(n=31) ПАГ билан оғриган беморларда даволаш 
натижаларини солиштирдик. I гуруҳда ремиссияни 
индукция қилиш учун барча беморлар юқори доза-
ларда глюкокортикостероидлар (шу жумладан вас-
кулитнинг ўта юқори фаоллиги пайтида вена ичига 
пульс терапияси шаклида) қабул қилдилар, улар 
ҳар 2-4 ҳафта 800-1600 мг дозада вена ичига пульс 
терапияси сеанслари шаклида циклофосфамид би-
лан бирга қўлланилди. 

II гуруҳда ҳам ремиссияни индукция қилиш 
учун барча беморлар ритуксимаб билан бирга-
ликда глюкокортикостероидларни юқори дозала-
рда қабул қилдилар (шу жумладан васкулитнинг 
ўта юқори фаоллик пайтида вена ичига пульс тера-

пияси шаклида). Ритуксимаб вена ичига инфузия 
шаклида 1000 мг дозада, жами камида иккита ин-
фузия билан буюрилган (стандарт умумий дозаси 
2000 мг). Ритуксимаб инфузиялари билан бир 
вақтда 120 мг дозада преднизолон инфузиялари 
бажарилди. Назорат текширувлари кейинчалик 
ҳар 3 ойда ўтказилди.  

Клиник баҳолаш учун BVAS ва VDI индекслари 
қўлланилди, улар клиник синовларда якуний 
нуқтани баҳолаш ва даволашнинг асосий мақсади 
"мақсадга эришиш" (Treat to target) учун фойдала-
нилади. BVAS ва VDI ни аниқлаштириш учун бемор-
ларнинг тизимли объектив ва инструментал тек-
ширувлар ўтказилди, шу жумладан бурун ёндош 
бўшлиқлари, орбита ва кўкрак қафаси органлари 
МСКТ си ўтказилди. Керакли лаборатория кўрсат-
кичлари рўйхатига умумий қон ва сийдик тахлили, 
суткалик протеинурия, мунтазам биокимёвий 
кўрсаткичлар ва қон зардобидаги оқсил фракция-
ларини аниқлаш, CРО, АНЦА киритилди. 

Натижалар: Иккала гурухда даволаш курсидан 
3 ой ўтгач, васкулит фаоллиги, ЭЧТ, C-реактив 
оқсил ва АНЦА титри кўрсаткичларининг пасай-
иши кузатилди (1-расм). 

1-расм. 

 
ПАГ нинг клиник фаоллигининг пасайиши лабо-

ратория фаоллиги пасайиш билан намоён бўлди. 
РФ, CРО, ANCA, BVAS, Мочевина, ЭЧТ, сийдикдаги 

оқсил таҳлиллари натижаларига кўра беморлар-
нинг икки гуруҳида статистик жиҳатдан сезиларли 
фарқлар аниқланди (1 ва 2-жадвал). 

1-жадвал. 
 

Кўрсаткичлар 
1-гуруҳ 

Р (М±σ̂) 
Даволашдан олдин Даволашдан кейин 

РФ 11,7±3,71 8±0,74 <0,0005 
СРО 26,9±1,48 9,85±1,48 <0,0005 
ANCA 8,09±2,97 2,16±0,74 <0,0005 
BVAS 27,2±10,38 2,4±1,48 <0,0005 
VDI 0,9±1,48 1,08±1,48 0,241 
Мочевина 6,63±0,59 7,42±0,52 0,889 
Креатинин 65,9±22,98 70,67±13,34 0,879 
КФТ 99,75±5,93 99,4±2,97 0,839 
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Гемоглобин 96,65±15,57 100,6±3,71 <0,0005 
ЭЧТ 20,4±5,19 11,5±2,22 <0,0005 
Сийдикда эритроцитлар 6,25±5,19 2,65±2,97 0,689 
Сийдикда оқсил 0,05±0,05 0,03±0 <0,0005 

 
2-жадвал 

 

Кўрсаткичлар 
2- гуруҳ 

Р (М±σ̂) 
Даволашдан олдин Даволашдан кейин 

РФ 10,15±4,45 7,35±1,48 0,001 
СРО 39,58±11,86 12,93±2,97 <0,0005 
ANCA 6,65±6,35 2,44±1,91 <0,0005 
BVAS 22,85±4,45 3,08±2,97 <0,0005 
VDI 0,6±0 0,48±0 0,233 
Мочевина 6,9±1,33 6,93±0,89 0,003 
Креатинин 73,71±10,3 73,45±9,64 0,052 
КФТ 93,4±11,12 93,25±5,93 0,737 
Гемоглобин 95,55±21,5 105,43±17,79 0,095 
ЭЧТ 23,18±5,93 11,1±2,97 <0,0005 
Сийдикда эритроцитлар 4,65±1,48 2±0 0,975 
Сийдикда оқсил 0,05±0,02 0,04±0 0,011 

 
Аксарият ҳолларда АНЦА РТМ нинг биринчи 

курсидан сўнг қон зардобида аниқланмади ва бу-
тун кейинги кузатув даврида йўқ эди. Биринчи 
курсдан сўнг тезда қон зардобидаги CРО даражаси 
тез ва доимий пасайиш кузатилди. РТМ томонидан 
ремиссия индукциясидан кейин ПАГ рецидивла-

рида CРО нинг сезиларли ўсиши бўлмади. Шу билан 
бирга, ЭЧТ РТМ нинг биринчи курсидан кўп ўтмай 
статистик жиҳатдан сезиларли даражада камайди, 
аммо кейин кўтарилди. CРО, ЭЧТ ва АНЦА динами-
касини таҳлил қилиш ПАГ рецидив предиктори си-
фатида баҳоланмади (2-расм). 

2-расм. 

 
 
1 чи гурухда 3 ойдан кейин 59% (17) тўлиқ ре-

миссия, 41% (10) ҳолатда - касалликнинг қисман 
ремиссияси кузатилди. 6 ойдан кейин 22% яъни 6 
бемордан 4 беморда дастлаб эришилган ремиссия 
беқарор бўлиб чиқди ва васкулитнинг қайтала-
ниши кузатилди, 2 та беморда инфекцион асо-

ратлар туфайли ўлим билан якунланди; 12 ойдан 
кейин 31% (9) бемордан 6 беморда дастлаб эри-
шилган ремиссия беқарор бўлиб чиқди ва васку-
литнинг қайталаниши ривожланди, 3 беморда ин-
фекцион асоратлар кузатилди;  

2 чи гурухда 3 ойдан кейин барча беморларнинг 
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аҳволи яхшилангани қайд этилди: яъни 68% (21) 
тўлиқ ремиссия, 32% (10) ҳолатда - касалликнинг 
қисман ремиссияси кузатилди. 6 ойдан кейин 13% 
(4) беморда дастлаб эришилган ремиссия беқарор 
бўлиб чиқди ва васкулитнинг оғир қайталаниши 
ривожланди, битта беморда ўлим билан якун-
ланди; учта беморга икки ҳафталик интервал би-
лан 1000 мг дан схема бўйича ритуксимабнинг 
такрорий курслари ўтказилди, бу яна глюкокорти-

коидлар дозасини оширмасдан тўлиқ ремиссияга 
эришишга имкон берди. Шу сабабли биз бемор-
ларга хар 6 ойда қайталаниш кузатилмаса ҳам ри-
туксимабни 500-1000 мгни тавсия қилдик. 

Ритуксимаб билан даволанишни бошлаш 
пайтида барча беморлар комбинирланган иммуно-
супрессив терапияни қабул қилишган. Ритуксима-
бни буюриш вақтида цитостатик дорилар 3-расмда 
кўрсатилган. 

 
 

 
 

3-расм. Ритуксимабни буюриш вақтида цитостатик дорилар қабул қилаётган 
беморларнинг сони 

 
Даволаниш натижасида кўпчилик беморларда 

стероид қарамликни бартараф этишга эришилди. 
Шундай қилиб, агар ритуксимаб буюришдан олдин 
глюкокортикоидларнинг ўртача дозаси суткасига 
40 мг ни ташкил этган бўлса (38,2 ± 22,4 мг/сутка-
сига), кейинчалик эса 15 беморларда (75%) ўтка-
зилган даволаниш курсидан сўнг уни камида 5 мг 
га камайтиришга эришилди — бошқа иммуносу-
прессив дориларни ишлатмасдан (фарқлар стати-
стик ишончли, р<0.01)  

Сўнгги ўн йилликларда ПАГ терапиясининг 
мақсадларида беморларнинг ҳаётини сақлаб қо-
лишдан тортиб, "мақсадга эришиш" (Treat to target) 
даволашнинг замонавий концепциясига мувофиқ 
сезиларли ўзгаришлар рўй берди [5]. Бу эса 
ПАГнинг барқарор ремиссияси, даволашни ножўя 
таъсирларини камайтириш, коморбид патологи-
яни назорат қилиш ва юқори ҳаёт сифатига эри-
шишга имкон беради. ПАГ терапиясининг потен-
циал мақсадларини кенгайтириш асосан иннова-
цион даволаш стратегияларининг пайдо бўлиши 
туфайли мумкин бўлди.  

ПАГни ўз вақтида ташҳислаш зарурати агрессив 
терапияни эрта бошлаш зарурати билан белгила-
нади. Терапиянинг асосий мақсади тўлиқ ремис-
сияга эришиш учун касаллик асосидаги иммунопа-
тологик реакцияларни бостиришдир. Даволаш уч 
босқичга бўлинади: ремиссияни индукция қилиш( 
агрессив терапиянинг қисқа курси), ремиссияни 
ушлаб туриш (иммуносупрессантлар билан узоқ 

муддатли терапия), қайталанишни даволаш [9,10]. 
Умумий қабул қилинган индукция схемаси глю-

кокортикостероидлар (ГКС), циклофосфан (ЦФ) ва 
бошқа цитостатикларнинг юқори дозаларини бую-
ришни ўз ичига олади [6].  

ПАГ ни даволашда ГКС циклофосфамид билан 
биргаликда вена ичига пулс терапия шаклида юбо-
риш 15 мг/кг хар 2 ҳафтада 1-3 марта, кейин ҳар 3 
ҳафтада ёки ичишга 2 мг/кг/ суткасига (200 мг /кг 
дан кўп бўлмаган ҳолда) 3-12 ой давомида буюри-
лади. ГКС юқори дозалари (кунига 1 мг/кг, кунига 
80 мг дан кўп бўлмаган) қабул қилинади, преднизо-
лоннинг дозаси 12 ҳафталик даволанишдан кейин 
аста-секин 7,5-10 мг гача камаяди [7]. Қон зардо-
бида креатинин ортганда ёки кекса беморларда ЦФ 
нинг паст дозалари қўлланилади.  

ЦФ билан даволаш давомийлиги ўртача 6 ойни 
ташкил қилади, чунки узоқ муддатли фойдаланиш 
ножўя таъсирларнинг юқори частотаси билан 
боғлиқ, биринчи навбатда инфекцион, ЦФнинг 
умумий кумулятив дозаси 25 г дан ошмаслиги ке-
рак. ЦФ дан фойдаланиш, шубҳасиз, омон қолиш-
нинг сезиларли даражада ошишига ёрдам беради, 
узоқ муддатли кузатувлар натижаларига кўра, бе-
морларнинг беш йиллик омон қолиш даражаси 
82% га етади [9].  

Шу билан бирга, беморларнинг тахминан 10% 
стандарт ЦФ терапиясига рефрактер [10], давола-
нишнинг дастлабки икки йилида ўлим даражаси 
анча юқори (15-20%), буйрак шикастланиши 
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бўлган беморларнинг 20 фоизида гемодиализ та-
лаб қиладиган СБЕ терминал босқичи ривожла-
нади. Бундан ташқари, бошқа цитостатиклар ва 
ГКС лар билан терапияси пайтида беморларнинг 
35-65 фоизида рецидив ривожланади, бу ҳатто ЦФ 
нинг юқори кумулятив дозаларида ҳам мумкин. 
Шундай қилиб, S. Pagnoux ва бошқалар [1] маълу-
мотларига кўра, ЦФ билан стандарт даволаш фо-
нида, ПАГда кучайиш хавфи мос равишда 64% ни 
ташкил этди. 

Шундай қилиб, циклофосфамидни амалиётга 
жорий этиш ПАГ билан касалланган беморларнинг 
кўпчилигида ремиссияга эришиш имкониятини 
берди, аммо самарали ва хавфсиз терапия учун кей-
инги изланишларни тўхтатиш учун асос бўлмади. 
Бу ПАГ терапиясининг стратегик мақсадини ўзгар-
тиришга олиб келди – ножўя таъсирлар (биринчи 
навбатда инфекцион) сонининг камайиши билан 
тўлиқ барқарор ремиссияга эришиш. 2007 йилда 
ПАГ прогнозини сезиларли даражада яхшилайди-
ган янги даволаш усулларини ўрганиш ва амалга 
ошириш учун, EULAR клиник тадқиқотлар устувор 
йўналишлар рўйхатига киритилган [2].  

2001 йилдан СД20+-лимфоцитларнинг депле-
циясини келтириб чиқарадиган ритуксимаб АНЦА 
билан боғлиқ васкулитларнинг индукцион ва 
ушлаб турувчи терапияси учун самарадорлигини 
кўрсатади [3]. Дастлабки натижалар, асосан ЦФ га 
нисбатан рефрактер ёки қарши кўрсатмалар 
бўлган ПАГ билан оғриган беморларида олинган 
[4]. 

ПАГ да РТМ нинг юқори самарадорлиги ва нис-
бий хавфсизлигини кўрсатган иккита халқаро ран-
домизирланган клиник текширувлар (РКТ) 
натижаларини олгандан сўнг, тизимли текши-
рувлар маълумотларини [5] ҳисобга олган ҳолда, 
РТМ ЦФ билан бирга ПАГ индукцион терапияси 
учун биринчи қатордаги дорилар қаторига кири-
тилган [6].  

2016 йилда нашр этилган АНЦА билан боғлиқ 
васкулитларни даволаш бўйича Европа антиревма-
тик лигасининг (EULAR) тавсиялари ритуксимабни 
нафақат циклофосфамидга резистентлик 
мавжудлигида, балки биринчи даражали дори си-
фатида ҳам қўллаш мумкинлигини кўрсатди [7]. 
ПАГ ремиссиясини индукцияси учун РТМ ЦФ дан 
кам эмаслиги кўрсатилган [8], касалликнинг реци-
дивида ва узоқ муддатли натижаларда устун бўлиш 
потенциалига эга [10]. 

Циклофосфамидга рефрактер, васкулитнинг 
қайталанувчи кечишида ритуксимаб ҳафтасига 375 
мг/ м2 4 ҳафта давомида ёки 1000 мг икки маро-
таба 2 ҳафта оралиғида буюрилади. РТМ билан да-
волашда ҳам ГКС кунига 1 мг / кг дозада (кунига 80 
мг дан кўп бўлмаган) тавсия қилинади, преднизо-
лоннинг дозаси 12 ҳафталик даволанишдан сўнг 
аста-секин 7,5-10 мг гача камаяди. РТМ нинг би-
ринчи курси давомида даволаш самарасини 
тезлаштириш учун вена ичига ГКС нинг юқори до-
заларини юбориш мумкин. ЦФ ва РТМ нинг комби-
нациясидан қочиш керак, аммо касалликнинг оғир 

ҳолатларида ва терапевтик таъсирни тезлашти-
риш учун стандарт дозада РТМ ва ЦФ комбинаци-
яси бир ёки бир неча ой давомида қўлланилади. 
РТМ даволаш кўпинча азатиоприн (АЗА) ёки мико-
фенолмофетил (ММФ) билан бирлаштирилади [8]. 

EULAR/ERA-EDTA мутахассислари ҳаётий аъзо-
лар иштирокисиз рецидивланувчи ПАГ учун метат-
рексат (МТ) ёки ММФ [2] билан биргаликда ГКC ни 
тавсия қилади. МТ ҳафтасига 20-25 мг дозада 
буйрак зарарланиши белгилари бўлмаганда сама-
рали бўлиши мумкин, масалан, ЛОР аъзоларининг 
деструктив бўлмаган зарарланиши (ҳид билиш бу-
зилмаган ёки карлик бўлмаган ҳолда), ўпка парен-
химасида деструкция ва қон туфлаш белгиларисиз 
тугунлар, ярали бўлмаган теридаги ўзгаришлар, 
шунингдек, ЦФ ёки РТМ дан фойдаланиш учун 
қарши кўрсатмалар мавжуд бўлганда ёки имкония-
тининг йўқлиги [3]. 

Шу билан бирга, шуни таъкидлаш керакки, ран-
домизирланган клиник ткширув маълумотларига 
кўра, 18 ой давомида оғир буйрак шикастланиши 
бўлмаган ПАГ билан оғриган беморларнинг қиёсий 
кузатувида, ЦФ билан даволаш натижасида реци-
дивларсиз давр узоқроқ, яшовчанлик МТ гуруҳига 
қараганда юқори эди [6]. 

ПАГ да ММФ самарадорлиги РКТ натижалари 
билан тасдиқланади, унга кўра ММФ бирламчи ре-
миссия индукцияси бўйича ЦФ дан кам эмас, шу 
жумладан буйраклар зарарланган беморларда [2]. 
ММФ дастлаб кунига 1 г дозада буюрилади, кейин 
дозаси кунига 2 г гача оширилади. Яқинда нашр 
этилган икки йиллик кузатув натижаларига кўра, 
ПАГ билан оғриган беморларда, асосан, енгил 
буйрак касаллиги (креатинин <500 мкмол) бўлган 
беморларда ММФ билан индукцион терапиясининг 
самарадорлиги ЦФ билан солиштирилганда НТ 
ММФ тайинланганида камроқ эди [31]. ММФ нинг 
ренопротектив хусусиятлари аниқланганлиги са-
бабли, у буйраклар зарарланган беморларни даво-
лашда маълум афзалликларга эга бўлиши мумкин 
[7]. 

Плазмафарез (ПАФ) оғир буйрак етишмовчи-
лиги (қон креатинини > 500 мкмол/л), аллоттранс-
плантация ўтказган беморларда оғир трансплан-
тант дисфункцияси ёки алвеоляр қон кетишида, 
ПАГ дебюти ёки рецидив ҳолатларида қўлла-
нилади [4]. Буйракнинг оғир зарарланишида РКТ 
натижаларига кўра, стандарт патогенетик терапия 
ва ПАФ комбинацияси буйрак етишмовчилигини 
12 ой ичида терминал босқичга ўтиш хавфини 24% 
гача камайтиради, аммо беморларнинг умумий 
яшовчанлигини яхшиламайди [9].  

Ҳозирги вақтда ПАГ да антиагрегант ёки анти-
коагулянт терапиядан фойдаланиш бўйича муҳим 
тавсиялар мавжуд эмас [5]. 

Агар индукцион терапия ёрдамида клиник-ла-
боратор ремиссияга эришилса ≥ 2 йил - метилпред-
низолон қуйидаги дорилардан бири билан сутка-
сига 6-8 мг дозада буюрилади [8]: 

1) ритуксимаб 1 г ҳар 4-6 ой (энг самарали ва 
қайталанишнинг олдини олади); 
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2) азатиоприн (суткасига 2 мг/кг), метотрексат 
(ҳафтасига 25-30 мг), лефлунамид (суткасига 20 
мг). 

Ушлаб турувчи терапия фонида бир йил даво-
мида касалликнинг доимий ремиссияси бўлган бе-
морларда аввал ГКС дозасини камайтириш, сўнгра 
иммуносупрессив терапияни камайтириш ёки бе-
кор қилиш тавсия этилади [6]. 

Триметоприм/сулфаметоксазолни (кунига 
икки марта 800/160 мг) қўшимча киритиш ПАГ ре-
цидив хавфини камайтириши мумкинлиги қайд 
этилган [3], триметоприм/сулфаметоксазол моно-
терапияси ремиссияни сақлаб қолиш учун ишла-
тилмайди. Юқори нафас йўллари зарарланганда ва 
Staphylococcus aureus мавжуд бўлган беморларга 
топик антибиотиклар (мупироцин) буюрилади. 
Бундан ташқари, Pneumocystis jirovecii инфекци-
ясининг олдини олиш учун тримето-
прим/сулфаметоксазол ҳар куни 800/160 мг ёки 
кунига 400/80 мг узоқ муддатда берилади [6]. 

ПАГнинг рецидив хавфи узоқ муддатда сақла-
ниб қолганлиги сабабли, ремиссияга эришгандан 
сўнг, британиялик мутахассисларнинг тавсиясига 
кўра, беморларнинг аҳволини мунтазам равишда 
кузатиб бориш керак, дастлаб 3 ойдан кейин, кейин 
ҳар 6 ойда, агар узоқ муддатли барқарор ремиссия 
сақланса ҳар йили [2]. 

ПАГ рецидивини даволашда, баъзида касаллик-
нинг намоён бўлган босқичларининг оғирроқ 
кечганда, индукцион даолашни қайта тиклашни 
талаб қилади. ПАГ дебютида бўлгани каби, ҳаётга 
хавф туғдирадиган ёки ҳаётий аъзоларга зарар 
етказадиган жиддий қайталаниш ҳолатларида, ГКС 
ни ЦФ ёки РТМ билан биргаликда қўлланилади [3]. 

ПАГнинг оғир бўлмаган рецидивлар учун кўп 
ҳолларда ГКC дозасини вақтинча ошириш сама-
рали бўлиши мумкин, аммо кейинчалик реци-
дивлар одатда қайталанади, шунинг учун даво-
лашни кучайтирганда, цитостатиклар ёки ген-ин-
женер биологик препаратлар (ГИБП) афзалроқдир 
[1]. 

ЦФ томонидан ремиссия индукциясидан сўнг 
юқори фаолликка эга бўлган ПАГ нинг биринчи ре-
цидиви бўлганда беморлар учун РТМ қўшилиши 
ЦФни қайта тиклашдан кўра самаралироқ ва иқти-
содий жиҳатдан самаралироқ эканлиги ҳақида да-
лиллар мавжуд. Циклофосфамиднинг юқори куму-
лятив дозаси бўлган беморларда ПАГ нинг реци-
дивми ҳам РТМ учун кўрсатма сифатида қабул 
қилинади. ЦФ ни юқори кумулятив дозаси қўлла-
нилганда ёки ёндош нфекцияси бўлган беморларда 
РТМ ни буюриш имконияти РТМ ЦФ га қараганда 
яхшироқ хавфсизлик профилига эга деган фикрни 
акс эттиради. Баъзи ҳолларда РТМ қўшимча им-
тиёзларга эга бўлиши мумкин, масалан, репродук-
тив ёшдаги аёлларда [11]. 

Шундай қилиб, сўнгги йилларда ПАГ ни даво-
лашда эришилган сезиларли ютуқларга қарамай, у 
ҳали ҳам қийин вазифа бўлиб қолмоқда ва ҳар бир 
аниқ ҳолатда индивидуал ечимни талаб қилади. 

Хулоса ПАГнинг маҳаллий ва тарқоқ турларида 

таргет даволашда циклофосфамид ва метилпред-
низолон билан ўтказилган пульс терапия, касаллик 
фаоллиги ва BVAS кўрсаткичларининг пасайишига 
олиб келади. Стандарт терапияга рефрактер бе-
морларда ритуксимабни қўллаш касалликнинг 
тўлиқ ёки қисман ремиссиясига эришиш ва шу би-
лан биргаликда глюкокортикостероидларга 
бўлган эҳтиёжни ва улар таъсирида ривожланувчи 
ножўя холатларни камайтириш имконини яратиб 
беради. 
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EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS OF  
TARGETED THERAPY IN THE TREATMENT OF  
PATIENTS WITH GRANULOMATOSIS WITH 
POLYANGIITIS 
Berdieva D.U., Rizamukhamedova M.Z., Alieva K.K.,  
Babakulieva A.Ya., Qurbonova Sh.R. 

 

In recent years, EULAR, the European Vasculitis Soci-
ety, the British Society of Rheumatology, the British Asso-
ciation of Rheumatology have recommended the treat-
ment of granulomatosis with polyangiitis (GPA). Due to 
the variety of clinical manifestations and the severity of 
the prognosis, the choice of tactics for the treatment of 
patients with GPA is always difficult. 

The need for timely diagnosis of GPA is determined by 
the need for early initiation of aggressive therapy. The 
main goal of therapy is to suppress the immunopatholog-
ical reactions underlying the disease in order to achieve 
complete remission. In this article, we can evaluate the 
effectiveness of targeted therapy in the treatment of 
granulomatosis with polyangiitis. 

 

 
 

  


