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Плазматические дискразии (ПД) представляют определенные трудности для  дифференциальной диагностики с аутоиммунными

ревматическими заболеваниями (РЗ), так как имеют некоторые клинические и лабораторные проявления, присущие последним. 

Цель исследования — обобщить опыт  диагностики ПД в НИИ ревматологии РАМН.

Материал и методы. У 19 пациентов, поступивших в НИИ ревматологии РАМН с направительными диагнозами РЗ, диагностиро-

ваны различные варианты ПД, как на фоне имеющегося РЗ (у 10), так и первичные ПД без признаков РЗ (у 9). Всем больным прово-

дили иммунохимическое  исследование белков сыворотки крови и мочи, трепанобиопсию костного мозга. Выполняли гистологическое

исследование малых слюнных желез (у 12), лимфатических узлов (у 3), околоушных слюнных желез — ОСЖ (у 5), селезенки (у 1), кос-

тей черепа (у 2) и плечевой кости (у 1). Иммунофенотип опухолевых лимфоцитов в биоптатах и трепанобиоптатах определяли им-

мунофлюоресцентным методом со стандартными панелями моноклональных антител, а парафиновые срезы биоптатов изучали им-

мунопероксидазным методом. Биоптаты, трепанобиоптаты и миелограммы оценивали сотрудники РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН.

Результаты исследования. За 10 лет наблюдения у 19 больных (13 женщин и 6 мужчин) диагностированы различные варианты ПД:

множественная миелома (ММ) — у 9, внекостная плазмоцитома лимфатических узлов (ВП) — у 2, солитарная плазмоцитома ко-

стей (СП) — у 2, миелома Бенс-Джонса (МBJ) — у 2, первичный амилоидоз (ПА) — у 1, лимфоплазмоцитарная лимфома (ЛПЛ) —

у 1, макроглобулинемия Вальденстрема (МВ) — у 2. У 10 больных ПД развились на фоне РЗ: болезни Шёгрена — у 7, ревматоидно-

го артрита (РА) + синдрома Шёгрена — у 2, РА у — 1, и у 9 больных ПД были первичными (ММ — у 5, МBJ — у 1, МВ — у 1, СП

— у 1, ПА — у 1). Эти 9 больных длительно наблюдались с различными ревматологическими диагнозами и были направлены в НИИ

ревматологии РАМН для уточнения таковых.

У трети больных присутствовали рецидивирующие конъюнктивиты, увеличение ОСЖ и ксеростомия (у 55%). Артралгии, артрит

мелких и крупных суставов, сгибательные контрактуры кистей, оссалгии, боли в поясничном отделе позвоночника и в ребрах  име-

лись у 10—45% больных. Сосудистые поражения: феномен Рейно, рецидивирующие пурпуры, язвенные поражения нижних конечно-

стей и гангрена пальцев стоп наблюдались у 10—35% больных ПД. Выявлены также поражение ретикулоэндотелиальной систе-

мы: лимфаденопатия, спленомегалия (15%), гепатомегалия (45%) и лихорадка (25%).

Заключение. Многие клинико-лабораторные проявления первичных ПД и РЗ являются сходными и только отсутствие классиче-

ских  лабораторных маркеров аутоиммунного заболевания, а также наличие моноклональных Ig в сыворотке крови и белка BJ в мо-

че позволяет предположить наличие ПД, как первичных, так и на фоне РЗ.
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Plasma cell dyscrasias (PCD) present certain difficulties in differentially diagnosing with autoimmune rheumatic diseases (RD) as they have

some clinical and laboratory manifestations that are characteristic of the latter. 

Objective: to generalize the experience in diagnosing PCD at the Research Institute of Rheumatology (RIR), Russian Academy of Medical

Sciences (RAMS).

Subjects and methods. Nineteen patients admitted to the RIR, RAMS, for rheumatological referral diagnoses were diagnosed as having differ-

ent types of PCD, both PCD in the presence of RD (n = 10) and primary PCD without RD (n = 9). Immunochemical studies of serum and uri-

nary proteins and bone marrow trepanobiopsy were performed in all the patients. Histological studies were made of the minor salivary glands

(n = 12), lymph nodes (n = 3), parotid salivary glands — PSG (n = 5), spleen (n = 1), cranial bones (n = 2) and humerus (n = 1). The

immunophenotype of tumor lymphocytes in the biopsy and trepanobiopsy specimens were determined by an immunoflurenscence method with

standard monoclonal antibody panels and the paraffin sections of biopsy specimens were examined by an immunoperoxidase technique. Biopsy

and trepanobiopsy speciments and myelograms were assessed by the researchers of the N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center, RAMS.  

Results. Over 10 years of follow-up, 19 patients (13 females and 6 males) were diagnosed as having different types of PCD: multiple myeloma

(MM) (n = 9), extramedullary plasmacytoma of lymph nodes (n = 2), solitary plasmacytoma (SP) of bone (n = 2), Bence-Jones myeloma
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Группа злокачественных изменений В-лимфоцитов,

включающая различные варианты миеломы, макроглобули-

немию Вальденстрема (МВ), первичный амилоидоз (ПА), бо-

лезнь тяжелых цепей, носит название «первичные плазмокле-

точные дискразии» (плазматические дискразии — ПД) [1, 2].

ПД представляют определенные трудности для дифференци-

альной диагностики с аутоиммунными ревматическими забо-

леваниями (РЗ), так как имеют сходные клинические и лабо-

раторные проявления [3—8]. В последние десятилетия значи-

тельно повысился интерес к взаимосвязи аутоиммунных и

лимфопролиферативных заболеваний. Ассоциация лимфоид-

ных опухолей с болезнью и синдромом Шёгрена (БШ, СШ),

ревматоидным артритом (РА), системной красной волчанкой

(СКВ), криоглобулинемическим васкулитом (КВ) обусловле-

на патогенетически и, возможно, объясняется длительной ан-

тигенной стимуляцией и антиревматической терапией, в том

числе генно-инженерными препаратами [9—11].

Ревматические проявления у больных ПД включают в се-

бя широкий спектр поражений костно-суставного аппарата,

мышц, сосудов, аутоиммунных лабораторных нарушений;

иногда эти симптомы могут быть первыми проявлениями

лимфопролиферативных заболеваний [3, 4, 12—14]. У больных

с дермато- и полимиозитом могут диагностироваться другие

злокачественные опухоли [15]. Развитие лимфопролифера-

тивных заболеваний значительно снижает продолжительность

жизни больных БШ, СШ, КВ, РА, СКВ [16—18], что диктует

необходимость ранней диагностики ПД в ревматологической

практике. Учитывая, что лимфаденопатия, гепатоспленомега-

лия, симптомы В-клеточной интоксикации могут являться

признаками как РЗ, так и лимфопролиферативных заболева-

ний, необходимо использование современных методов обсле-

дования больных в ревматологических стационарах с целью

ранней дифференциальной диагностики этих заболеваний. 

Цель настоящего исследования — обобщить опыт диаг-

ностики ПД в НИИ ревматологии РАМН.

Материал и методы. С 1999 г. в НИИ ревматологии

РАМН совместно с Гематологическим научным центром

РАМН и РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН проводится изуче-

ние моноклональной секреции Ig и лимфопролиферативных

нарушений при РЗ. За это время у 19 больных (13 женщин и

6 мужчин) диагностированы различные варианты ПД: мно-

жественная миелома (ММ) — у 9, внекостная плазмоцитома

(ВП) лимфатических узлов — у 2, солитарная плазмоцитома

(СП) костей — у 2, миелома Бенс-Джонса (МBJ) — у 2, ПА —

у 1, лимфоплазмоцитарная лимфома (ЛПЛ) — у 1, МВ — у 2. У

10 больных ПД развились на фоне РЗ (БШ — у 7, РА+СШ — у

2, РА — у 1), у 9 ПД были первичными (ММ — у 5, МBJ — у

1, МВ — у 1, СП — у 1, ПА — у 1). Последние 9 больных дли-

тельно наблюдались с различными ревматологическими ди-

агнозами и были направлены в НИИ ревматологии РАМН

для их уточнения. В 3 случаях у больных с РЗ диагностирова-

ны два лимфопролиферативных нарушения: БШ+MALT-

лимфома околоушных слюнных желез (ОСЖ)+CП костей,

БШ+лимфома маргинальной зоны лимфатических узлов

(MZL)+MALT-лимфома слюнных желез и через 60 мес выяв-

лены ВП лимфатических узлов, РА+СШ+MALT-лимфома

ОСЖ+ММ. У 10 больных длительность течения РЗ до разви-

тия ПД колебалась от 1 года до 37 лет (медиана 12,5 года,

межквартильный размах — МКР — 3—27 лет). Возраст боль-

ных на момент диагностики ПД составил от 22 до 78 лет. Ме-

диана возраста у больных с первичными ПД — 47 лет (МКР

44—51 год). Медиана возраста у больных с РЗ при установле-

нии диагноза ПД — 57 лет (МКР 48—64 года).

Диагноз, варианты течения и стадии БШ определяли на

основании разработанных в НИИ ревматологии РАМН клас-

сификационных критериев, диагнозы других РЗ (РА, СКВ,

ПМ) — на основании международных критериев [19]. Поми-

мо общепринятого клинико-инструментального и лаборатор-

ного обследования в НИИ ревматологии РАМН, для подтвер-

ждения или исключения онкогематологического заболевания

всем больным проводили иммуноэлектрофоретическое ис-

следование белков сыворотки крови и концентрированной

мочи в геле агарозы с последующей денситометрией электро-

фореграмм, иммунофиксацию и иммуноэлектрофорез с мо-

носпецифическими антисыворотками. При выявлении MIg в

сыворотке или легких цепей в моче осуществляли полное он-

когематологическое обследование, включавшее рентгеногра-

фию, компьютерную томографию (КТ) и сцинтиграфию кос-

тей скелета, сцинтиграфию лимфоидной системы с изотопом
67Gа, КТ легких, брюшной полости и черепа, гистологическое

исследование малых слюнных желез (у 12 больных), лимфати-

ческих узлов (у 3), ОСЖ (у 5), селезенки (у 1), костей черепа

(у 2) и плечевой кости (у 1), трепанобиопататов костного моз-

га (у 19) и миелограмм (у 19). Иммунофенотип опухолевых

лимфоцитов в биоптатах и трепанобиоптатах определяли им-

мунофлюоресцентным методом со стандартными панелями

моноклональных антител, а парафиновые срезы биоптатов

изучали иммунопероксидазным методом. Биоптаты, трепа-

нобиоптаты и миелограммы оценивали сотрудники РОНЦ

им. Н.Н. Блохина РАМН. Совокупность клинических, мор-

фологических, иммунофенотипических характеристик ПД

представлена на основании классификации ВОЗ [20].
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(BJM) (n = 2), primary amyloidosis (PA) (n = 1), lymphoplasmacytic lymphoma (n = 1), Waldenströ m's macroglobulinemia (WM) (n = 2).

In the presence of RA, 10 patients with PCD developed Sjö gren's disease (SD) (n = 7), rheumatoid arthritis (RA) + SD (n = 2), RA (n = 1);

and 9 patients had primary PCD (MM (n = 5), BJM (n = 1), WM (n = 1), SP (n = 1), and PA (n = 1)). These 9 patients with different

rheumatological diagnoses were long followed up and referred to the RIR, RAMS, to specify these. 

One third of the patients had recurrent conjunctivitis, enlarged PSG and xerostomia (55%). Arthralgias, arthritis of minor and large joints, flexion

contractures of hands, ossalgias, and pains in the lumbar spine and ribs were present in 10-45% of the patients. Vascular lesions, such as Reynaud's

phenomenon, recurrent purpuras, lower extremity ulcerative lesions, and toe gangrenes, were observed in 10-35% of the patients with PCD. Lesions

in the reticuloendothelial system, such as lymphadenopathy, splenomegaly (15%), hepatomegaly (45%), and fever (25%), were also detected.

Conclusion. Many clinical and laboratory manifestations of primary PCD and RD are similar and only the absence of classical laboratory

markers of autoimmune disease, as well as the presence of serum monoclonal immunoglobulins and urinary Bence Jones protein suggest the

presence of PCD, both primary PCDs and those with RD.

Key words: plasma cell dyscrasias, rheumatic diseases, monoclonal immunoglobulins.
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Результаты исследования. У 19 пациентов, поступивших в

стационар с ревматологическими диагнозами, выявлены раз-

личные варианты ПД (табл. 1): у 10 (52,5%) на фоне РЗ, у 9

(47,5%) первичные ПД без признаков РЗ. В табл. 2 представ-

лены диагнозы больных до и после обследования в НИИ рев-

матологии РАМН. Длительность наблюдения за больными

составила от 1 мес до 10 лет. ПД (ПА, ММ III стадии, МВ)

явились непосредственной причиной смерти 3 больных. ПД

были иммуноглобулинсекретирующими у 18 (95%) пациен-

тов, тогда как в 1 (5%) случае МIgA обнаруживался только в

ткани биопсированного лимфатического узла.

Наиболее часто — у 15 (78,5%) больных — диагностиро-

вали различные варианты миеломной болезни, которая раз-

вилась на фоне длительного течения БШ у 5 пациентов и на

фоне РА у 1. У 2 больных наблюдалось практически одно-

временное развитие РА, СШ и миеломы. В 9 случаях пер-

вичные диагнозы РЗ были отвергнуты и диагностированы

ММ (у 5), МBJ (у 1), CП (у 1), МВ (у 1) и ПА (у 1), что де-

монстрируют данные табл. 2. У 2 больных, направленных с

диагнозом «геморрагический васкулит», диагностированы

ЛПЛ и МВ на фоне БШ.

Основные клинико-лабораторные проявления заболева-

ний при установлении диагноза ПД представлены в табл. 3, 4.

У трети больных имелись рецидивирующие конъюнктиви-

ты, увеличение ОУЖ и у 55% — ксеростомия. Во всех случа-

ях, за исключением больной № 11, полное стоматологиче-

ское (сиалометрия, сиалография, биопсия малых слюнных

желез и ОУЖ) и офтальмологическое обследование (тест

Ширмера, проба Норна, окрашивание эпителия конъюнк-

тивы и роговицы) позволило диагностировать СШ или БШ.

У больных № 13, 16, 19 диагностированы MALT-лимфомы

слюнных желез. У больной № 11 с ксеростомией выявлена

первичная ММ при отсутствии стоматологических, офталь-

мологических и иммунологических проявлений СШ и БШ.

Артралгии, артрит мелких и крупных суставов, сгиба-

тельные контрактуры кистей, оссалгии, боли в поясничном

отделе позвоночнике и ребрах имелись у 10—45% больных и

свидетельствовали о вовлечении костно-суставного аппара-

та. Следует отметить, что у 30% больных тщательное инст-

рументальное обследование (рентгенография, КТ, магни-

тно-резонансная томография и сцинтиграфия костно-сус-

тавного аппарата), а также иммунологическое и иммунохи-

мическое исследование сыворотки крови и мочи позволили

расценить эту симптоматику как первые клинические про-

явления ПД (пациенты № 5—11). Появление болей в пояс-

ничном отделе позвоночника, ребрах и костях у больных 

№ 13—15 было также, по-видимому, связано с развитием

ММ на фоне РЗ. У больных БШ с МВ, ЛПЛ (№ 1, 2),

РА+СШ+ММ (№ 13), РА+ММ (№ 14), БШ+ММ (№ 15),

БШ+ВП (№ 18) поражение костно-суставного аппарата

могло быть следствием как РЗ, так и развития ПД. Наличие

серонегативного варианта артрита или спондилоартрита

всегда предполагает возможность развития ПД, что мы и

наблюдали в нашем исследовании.

СП плечевой кости у больной № 8 также начиналась с

серонегативного артрита мелких суставов кистей и описана

нами отдельно [4]. Боли в костях и сакроилиальных сочле-

нениях могут быть также первыми проявлениями ММ.

Мышечная слабость, значительное снижение массы те-

ла и патологическая утомляемость были клиническими

проявлениями ПД у 15—30% больных. Эти симптомы на-

блюдались при первичных ПД и ПД на фоне РЗ.

Сосудистые поражения: феномен Рейно, рецидивирую-

щие пурпуры, язвенные поражения нижних конечностей и

гангрена пальцев стоп наблюдались у 10—35% больных при

диагностике ПД. Феномен Рейно, гангрена пальцев стоп от-

мечались только у больных первичными ПД, тогда как реци-

дивирующие пурпуры и язвенные поражение голеней — при

ПД на фоне РЗ. Развитие язвенно-некротического васкулита

в дебюте миеломы у больных № 8, 10 описаны нами ранее [4].

Тромбоцитопения и тромбоцитопеническая пурпура

могут быть первыми проявлениями МВ и приводить к неоп-

равданной диагностике РЗ.

Поражение ретикулоэндотелиальной системы — лимфа-

денопатия, спленомегалия (у 15% больных), гепатомегалия (у

45%) и лихорадка (у 25%) — определялось у наших больных

при диагностике ПД. Если гепатомегалия и лихорадка могли

быть следствием сепсиса и ПД (№ 8), то появление лимфаде-

нопатии, спленомегалии и лихорадки в других случаях (№ 2,

17—19) отчетливо указывало на ПД. Биопсия лимфатических

узлов во всех случаях позволила диагностировать ПД. Редкие

варианты внекостных СП (№ 8, 19) описаны нами ранее [3].

Многие клинико-лабораторные проявления первич-

ных ПД и РЗ являются сходными и только отсутствие

классических лабораторных маркеров аутоиммунного за-

болевания, а также наличие моноклональных Ig в сыворот-
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Таблица 1. В а р и а н т ы  П Д  п р и  н а л и ч и и  и  о т с у т с т в и и  Р З  ( n = 1 9 )

Вариант ПД                                                                    Число больных                                                                          РЗ
абс.                             %

Примечание. В скобках — число больных.

БШ (1), РА+СШ (2), РА (1), нет РЗ (5)

БШ (2)

БШ (1), нет РЗ (1)

БШ (1), нет РЗ (1)

нет РЗ (1)

БШ (1)

БШ (1), нет РЗ (1)

47,5

10,5

10,5

10,5

5,25

5,2 5

10,5

9

2

2

2

1

1

2

ММ

СП:

лимфатических узлов

костей

МВJ

ПА

ЛПЛ

МВ



ке крови и белка BJ в моче позволяют предположить нали-

чие ПД (в 95% случаев в нашем исследовании), как пер-

вичных, так и на фоне РЗ. Основные методы диагностики,

с помощью которых был подтвержден диагноз ПД в нашем

исследовании, представлены в табл. 5. Морфологическое и

иммуноморфологическое исследование трепанобиоптатов

для диагностики ПД (60%) более информативно, чем ис-

следование только миелограмм (40%). КТ костей скелета —

более чувствительный метод (65%) для верификации пора-

жения костей при ПД, чем сцинтиграфия и рентгеногра-

фия костей (30%). При наличии увеличенных лимфатиче-

ских узлов и изолированного поражения костей скелета у

больных с моноклональной секрецией Ig в сыворотке кро-

ви и моче необходимо использование инцизионных мето-

дов, которые в нашем исследовании оказались наиболее

информативными (100%), при отсутствии признаков ПД в

трепанобиоптатах.

Обсуждение результатов. Данная статья поднимает проб-

лемы, с которыми сталкиваются ревматологи и онкогемато-

логи при диагностике ПД у больных с РЗ, а также при разви-

тии различных ревматологических проявлений у больных с

первичными ПД. Изучению лимфопролиферативных забо-

леваний у больных с длительным течением РА, СКВ, БШ и

КВ посвящены многочисленные исследования. Предполо-
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Таблица 2. Х а р а к т е р и с т и к а  б о л ь н ы х  п о  п о л у,  в о з р а с т у,  д л и т е л ь н о с т и  т е ч е н и я  з а б о л е в а н и я  
д о  и  п о с л е  у с т а н о в л е н и я  д и а г н о з а  П Д  в  Н И И  р е в м а т о л о г и и  РАМ Н

№                   Возраст,                Пол              Длительность                                                                 Диагноз
больного            годы                                         заболевания,                           до поступления                                          после обследования

годы

Примечание. Больные № 1, 14—16, 19 —  ПД на фоне РЗ, указана длительность РЗ. Больные № 3—11 — первичные ПД без РЗ, указана

длительность ПД. АЦЦП — антитела к циклическому цитруллинированному пептиду.

Геморрагический васкулит

Геморрагический васкулит

СКВ

Системная склеродермия, 

хронический сиалоаденит, 

рак желудка

РА, системная склеродермия

Остеохондроз, системный 

остеопороз

Остеохондроз, остеоартроз

РА, некротизирующий васкулит

СКВ, ревматическая 

полимиалгия, полимиозит

Облитерирующий тромбангиит

БШ

БШ

РА

РА

Аутоиммунный гепатит, РА

Хронический паротит

Геморрагический васкулит

РА

Геморрагический васкулит,

Хронический сиалоаденит

БШ, МВ. Летальный исход

БШ, ЛПЛ

МВ

ПА. Летальный исход

МBJ I стадии

ММ I стадии

ММ I стадии

СП плечевой кости III стадии, 

генерализованный сепсис

ММ III стадии

ММ I стадии

ММ I стадии

РА IIБ стадии 

(РФ+, АЦЦП+)+СШ,

ММ I стадии

РА IIБ стадии (РФ+, АЦЦП+)+СШ,

MALT-лимфома 

ОУЖ, ММ I стадии

РА IV стадии (РФ+, АЦЦП+)+

ММ III стадии. Летальный исход

БШ, ММ I стадии

БШ, MALT-лимфома ОУЖ, 

СП костей черепа

БШ, МBJ

БШ, ЛПЛ

БШ, MZL+MALT-лимфома ОУЖ, ВП

шейного лимфатического узла

52

23

44

46

47

71

47

51

41

71

42

57

43

78

64

57

62

48

77

Ж.

Ж.

Ж.

Ж.

М.

М.

М.

Ж.

Ж.

М.

Ж.

М.

М.

Ж.

Ж.

Ж.

Ж.

Ж.

Ж.

15

1

1

2

1

1

1

4

2

3

8

3

2

10

11

9

27

12

13

1.

2.

3.

4.

5.

6.

7.

8.

9.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.



С О В P E М Е Н Н А Я  Р Е В М А Т О Л О Г И Я  № 4 ’ 1 0

О Р И Г И Н А Л Ь Н Ы Е  И С С Л Е Д О В А Н И Я

20

Таблица 3. О с н о в н ы е  к л и н и к о - л а б о р а т о р н ы е  п р о я в л е н и я  у  б о л ь н ы х  п р и  д и а г н о с т и к е  П Д

Признак                                                                                                                          № больного
1        2        3         4         5        6         7        8         9       10      11      12       13       14       15      16       17      18       19

Конъюнктивит

Ксеростомия

Рецидивирующие 

паротиты

Увеличение ОУЖ

Артриты/артралгии

Утренняя скованность

Контрактуры кистей

Боли:

в костях

в ребрах

в позвоночнике

Уплотнение мышц

Феномен Рейно

Рецедивирующая пурпура

Язвы голеней

Гангрена пальцев стоп

Патологическая 

утомляемость

Значительная потеря 

массы тела

Лихорадка

Лимфаденопатия

Гепатомегалия

Спленомегалия

Плеврит

Перикардит

Кровотечения

Отеки голеней

Полинейропатия

Нефротический 

синдром

Протеинурия >0,2 г/сут

ХПН

Hb <120 г/л

Тромоцитопения <150 тыс.

СРБ >5,0 мг/л

СОЭ >20 мм/ч

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

x

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+

+
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жение, что лимфоидные опухоли при РЗ развиваются на фо-

не длительной цитотоксической терапии, маловероятно.

Повышенную частоту развития неходжкинских лимфом при

РА, БШ наблюдали и до использования в терапии этих забо-

леваний цитотоксических препаратов; кроме того, лимфо-

идные опухоли часто встречаются у больных РА [21] и БШ

[22, 23], не получавших такого лечения. Как и в ранее прове-

денном исследовании [16], мы не выявили связи между при-

емом цитотоксических препаратов и развитием ПД у наших

пациентов. До диагностики ПД 9 больных с РЗ не получали

цитотоксические препараты (больные № 1, 3, 4, 8, 9, 11, 14,

15, 18 находились только на минимальных дозах глюкокор-

тикоидов) и лишь 1 больному (№ 19) ранее провели курс ин-

тенсивной терапии циклофосфаном в связи с генерализо-

ванной MZL на фоне БШ, поэтому связать развитие ПД с

приемом цитотоксиков не представляется возможным. Объ-

яснить повышенную частоту лимфоидных неоплазий при

аутоиммунных заболеваниях  позволяет предположение, что

инфекции, обусловленные вирусом Эпштейна—Барр или

гепатита С, участвующие в развитии некоторых неходжкин-

ских лимфом, активируются иммуносупрессивным лечени-

ем или самим РЗ. Однако исследования последних лет пока-

зали низкую частоту обнаружения вирусов Эпштейна—Барр

и гепатита C у больных с различными РЗ и неходжкинскими

лимфомами [16, 24]. Интересно, что у больных с БШ с кри-

оглобулинемией [16] и эссенциальным КВ, не связанным с

вирусом гепатита С, неходжкинские лимфомы развиваются

чаще, чем при криоглобулинемии, ассоциированной с виру-

сом гепатита С [17]. Длительная антигенная стимуляция при

аутоиммунных заболеваниях, близкие патогенетические ме-

ханизмы развития РЗ и лимфопролиферативных заболева-

ний имеют большее значение для возникновения злокачест-

венной лимфопролиферации при аутоиммунных заболевани-

ях. Многократное превышение частоты развития неходжкин-

ских лимфом у больных с РЗ с высокой иммунологической

активностью [23, 25], а также одновременное развитие обо-

их заболеваний [23] подтверждают эту гипотезу. Как и в ра-

нее опубликованных статьях о развитии лимфом при БШ

[16, 22, 23], так и в настоящем исследовании мы столкнулись

с несколькими случаями одномоментого развития РЗ и ПД

(№ 2, 12, 13). Симптомы РЗ при ПД могут быть неотличимы

от дебюта РЗ. Мы описали 9 больных ПД, у которых в дебю-

те заболевания имелись поражение суставно-мышечной си-

стемы и сосудистые нарушения, свойственные РЗ. Артрал-

гии, артрит мелких суставов кистей, боли в костях, позво-

ночнике, ребрах, мышечная слабость были основными про-

явлениями поражения суставно-мышечной системы у боль-

ных как первичными ПД, так и с РЗ при диагностике раз-

вившихся ПД. Как и в случаях, описанных U. Kiltz и соавт.

[12], когда артрит и спондилоартрит наблюдались в дебюте

неходжкинских лимфом (2 случая) и болезни Ходжкина (1),

классический серонегативный артрит мелких суставов кис-

тей (№ 5, 8) и коленных суставов (№ 10) был первым клини-

ческим проявлением миеломы в нашем исследовании. Ар-

триты могут появляться за несколько месяцев до развития

острой лейкемии у 5,8% больных [26], тогда как у больных с

неходжкинскими лимфомами в 7—25% случаях наблюдают-

ся мышечно-суставные симптомы [13], однако большинство

из них являются следствием метастазов или опухолевого по-

ражения костей. Деструктивные процессы в плоских костях,

позвоночнике, своде черепа, проксимальных отделах труб-

чатых костей (плечо, бедро) наблюдались у большинства на-

ших пациентов, за исключением больной ПА (№ 4) и 2 боль-

ных с внекостными СП (№ 18, 19). ПА с парапротеинемией

проявлялся классической органомегалией, а отсутствие

плазматизации костного мозга и типичных поражений кос-

тей скелета позволило исключить амилоидоз при ММ. Кли-

ническим проявлением ПА в нашем случае было тяжелое

поражение желудочно-кишечного тракта, что является ред-

костью в отличие от поражения почек и сердца при этом за-

болевании [27]. Очень редкий дебют ПД с язвенно-некроти-

ческого васкулита с развитием язв голеней и гангрены паль-

цев стоп мы наблюдали в 2 случаях первичных ПД (№ 8, 10)

и подробно описали [4]. Следует отметить, что если больные

с I типом криоглобулинемии (№ 8) описывались ранее, то

развитие язвенно-некротического васкулита без криоглобу-

линемии (№ 10) в дебюте ПД является казуистикой [13].

Анемия, тромбоцитопения и спленомегалия могут быть пер-

выми клиническими проявлениями как РЗ, так и лимфо-

пролиферативных заболеваний [28]. Иммунохимическое ис-

следование и отсутствие лабораторных признаков РЗ позво-

лили диагностировать первичную МВ у 1 больной (№ 3), хо-

тя диагностика и нозологическая самостоятельность этого

типа лимфопролиферативного заболевания остаются нере-

шенной проблемой в онкогематологии [20, 29]. Только от-

сутствие лабораторных маркеров аутоиммунного заболева-

ния при первичных ПД отличало их от ПД на фоне РЗ.

В противоположность иммунохимическим исследова-

ниям, проводимым в онкогематологической практике, где

превалируют пациенты с моноклональной секрецией Ig не-

уточненного происхождения [1, 2, 7, 8, 20], в нашем иссле-

довании обнаружение >10 г/л MIg в крови или белка BJ в

моче у больных с РЗ позволило в 90% случаев диагностиро-

вать различные варианты ПД. Только у 1 больной с развив-

шейся БШ с гипергаммаглобулинемической пурпурой пос-

ле лечения болезни Ходжкина и постепенным нарастанием

в течение 10 лет уровня моноклонального IgAκ до 20 г/л не

удается диагностировать злокачественную лимфопролифе-

рацию. Больная наблюдается с моноклональной секрецией

Ig неуточненного происхождения (она не включена в иссле-

дование из-за отсутствия доказательств наличия ПД).

Биопсия увеличенных лимфатических узлов, наличие

гипервязкого синдрома позволили диагностировать ПД во

всех случаях, тогда как симптомы В-клеточной интоксика-

ции, спленомегалия и боли в костях являлись косвенными

клиническими проявлениями, позволяющими предполо-

жить развитие ПД. По аналогии с больными первичными

ПД 90% больных с РЗ и ПД имели МIg в крови или белок BJ
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Признак                                                                                                                          № больного
1        2        3         4         5        6         7        8         9       10      11      12       13       14       15      16       17      18       19

Гипервязкий синдром + +

Примечание. Больные № 3—11 — первичные ПД без РЗ. «+» — положительный результат исследования. «х» — увеличение подчелюстных

желез. ХПН — хроническая почечная недостаточность.
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в моче. Только у 1 больной (№ 19) с экстрамедуллярной

плазмоцитомой, описанной нами ранее [3], моноклональ-

ный IgAκ синтезировался в ткани лимфатического узла, но

не выявлялся в сыворотке крови и моче. Наше исследова-

ние позволяет предположить, что при наличии МIgА или G

>10 г/л, биклональной секреции Ig или белка BJ в 90% слу-

чаях будут диагностироваться различные варианты ПД, как

первичные ПД, так и на фоне РЗ, тогда как высокие уровни

MIgM позволяют выявить МВ или ЛПЛ. Проводимая в на-

стоящее время оценка частоты развития лимфом по нацио-

нальным регистрам выявляет только высокую распростра-

ненность диффузных В-крупноклеточных лимфом при РА,

СКВ и демонстрирует отсутствие их взаимосвязи с ПД [9—

11]. Наши совместные с онкогематологами проспективные

исследования больных с РЗ показывают, что ПД занимают

2-е место по частоте выявления, уступая только лимфомам

маргинальной зоны лимфатических узлов [30]. Иммунохи-

мическое исследование сыворотки крови и мочи у больных

с нетипичными клинико-лабораторными проявлениями РЗ

позволит улучшить диагностику ПД в ревматологической и

онкогематологической практике.

Заключение
1. Иммунохимическое исследование сыворотки крови и

мочи необходимо проводить всем больным с клинико-лабо-

раторными проявлениями артрита, спондилоартрита, яз-

венно-некротического васкулита, интенсивного болевого

синдрома в костях, анемией, тромбоцитопенией и ускоре-

нием СОЭ при отсутствии иммунологических маркеров ау-

тоиммунного заболевания.

2. Увеличение лимфатических узлов, появление гипер-

вязкого синдрома, симптомов В-клеточной интоксикации,

интенсивных болей в костях у больных с РЗ позволяют

предположить развитие ПД.

3. Наличие МIg в крови >10 г/л, биклональной секре-

ции Ig и обнаружение белка BJ в моче являются абсолютны-

ми показаниями для тщательного онкогематологического

обследования с использованием всех инцизионных методов

для верификации диагноза.

4. Больные БШ и РА в сочетании с СШ нуждаются в

ежегодном иммунохимическом исследовании белков сыво-

ротки крови и мочи, так как имеют наиболее высокий риск

развития ПД среди больных с РЗ.
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Таблица 5. Д и а г н о с т и ч е с к и е  и с с л е д о в а н и я ,  п о з в о л и в ш и е  п о д т в е р д и т ь  д и а г н о з  п е р в и ч н ы х  П Д  
и л и  П Д  н а  ф о н е  Р З

Исследования                                                                                                            № больного
1   2   3   4   5   6   7   8   9 10      11      12       13      14        15       16      17      18       19

Примечание. Больные № 3—11 — первичные ПД без РЗ. «—» — отрицательный результат, «+» — положительный результат, в остальных

случаях исследование не проводили.
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Цель исследования — изучить влияние снижения минеральной плотности костной ткани (МПКТ) на показатели качества жиз-

ни (КЖ) больных старше 65 лет с различными клиническими формами остеоартроза (ОА).

Матерал и методы. Обследованы 155 больных старше 65 лет с диагнозом ОА, соответствующим критериям R. Altman (1996). У всех

больных оценивали антропометрические показатели, длительность заболевания, степень функциональной недостаточности, прово-

дили рентгенологическое исследование суставов, денситометрию. По результатам денситометрии пациенты были разделены на две

группы. Основную группу составили 115 больных с остеопеническим синдромом, контрольную – 40 обследованных с нормальной

МПКТ. В каждой из групп выделены больные с основными клиническими формами ОА (по наиболее пораженному суставу): гонартроз,

олигоартроз, полиостеоартроз. Для оценки показателей КЖ использовали общий (SF-36) и специальный (индекс WOMAC) опросники.

Результаты исследования. По результатам опросника SF-36 снижение МПКТ у больных ОА ухудшает все показатели КЖ, осо-

бенно это касается психологического компонента здоровья. Увеличение числа пораженных суставов характеризуется ухудшением

КЖ. Наличие у пожилых пациентов с ОА остеопенического синдрома достоверно снижает КЖ по шкалам индекса WOMAC, харак-

теризующим выраженность болевого синдрома в суставах и функциональную способность пациентов, при этом зависимости от

клинических форм ОА не прослежено.

Ключевые слова: минеральная плотность костной ткани, остеоартроз, остеопороз, пожилой возраст, качество жизни.
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