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     АБСТРАКТ     

Семейная средиземноморская лихорадка (ССЛ) 
является одним из врождённых моногенных аутовос-
палительных заболеваний. Причиной его развития 
является наследственный дефект различных участков 
гена MEFV, в результате чего изменяется структу-
ра белка пирина, который утрачивает регуляторное 
влияние на инфламмасомы клеток, что в конечном 
итоге приводит к гибели иммунных клеток – пироп-
тозу, сопровождаемому местным и системным вос-

палительным ответом. Авторами представлен пример 
успешного лечения пациента с обострением ССЛ по-
сле военной травмы, имеющего ограничения к па-
тогенетической терапии колхицином, которому для 
купирования воспалительной реакции проводили 
сеансы плазмафереза и внутривенного лазерного об-
лучения крови.
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     ВВЕДЕНИЕ     

Семейная средиземноморская лихорадка (ССЛ) яв-
ляется одним из врождённых моногенных аутовоспа-
лительных заболеваний. При отсутствии адекватного 
лечения обострений её характерной чертой является 
развитие органной дисфункции, преимущественно 
связанной с развитием АА-амилоидоза. Причиной 
заболевания является наследственный дефект раз-
личных участков гена MEFV, в результате чего изме-
няется структура белка пирина, который утрачивает 
регуляторное влияние на инфламмасомы клеток [1,2]. 
Это в конечном итоге приводит к гибели иммунных 
клеток – пироптозу [3-5]. Обострения заболевания 
могут происходить как спонтанно, так и в результате 
активации широкого круга триггеров: воздействие 
холода, употребление богатой жиром пищи, тяжёлые 
физические нагрузки, перенесённые травмы, хирур-
гические операции, инфекции и т.д. [6]. 

Ключевыми факторами, влияющими на качество 
жизни и прогноз пациентов являются частота, тя-
жесть и длительность периодов обострения заболе-
вания [6]. Основным методом лечения ССЛ является 
назначение колхицина [4]. При его неэффективности 
применяются антицитокиновые и цитостатические 
препараты [3]. 

     КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ     

Пациент, 34 лет, страдающий ССЛ с 1999 года, был 
переведён из лечебного учреждения Министерства 
обороны Российской Федерации (РФ) для дальней-
шего лечения в Госпитале ветеранов войн №2 (ГВВ) с 
диагнозом: “Основной: осколочные ранения мягких 
тканей правого бедра с повреждением сосудистого 
пучка. Операция: протезирование дистальной трети 
правой поверхностной бедренной артерии. Ослож-
нения: Постгеморрагическая, фолиеводефицитная и 
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железодефицитная анемия средней степени тяже-
сти. Тромбоз правой задней большеберцовой вены 
в стадии реканализации. Сопутствующие: Семейная 
средиземноморская лихорадка, обострение, моно-
артрит правого коленного сустава. Желчнокаменная 
болезнь. Гемангиомы печени, спленомегалия. По-
верхностный гастрит.

Диагноз ССЛ верифицировали общепринятыми 
международными критериями клинической диагно-
стики и оценки степени тяжести по системе Тель-Ха-
шомер, а также результатами молекулярно-генети-
ческого тестирования (провели исследование ДНК с 
целью поиска характерных для ССЛ мутаций) [3].

Жалобы при поступлении на слабость. Из анамне-
за заболевания было известно, что получил ранение 
правого бедра в ходе специальной военной опера-
ции. Первая помощь была оказана на месте: наложен 
жгут на среднюю треть правого бедра. Выполнена 
операция: ревизия ран нижней трети правого бедра, 
временная остановка кровотечения. На этапе эваку-
ации выполнена первичная хирургическая обработка 
раны и установлен аппарат внешней фиксации. За-
тем – протезирование дистальной трети правой по-
верхностной бедренной артерии. 

С 10-ти лет страдал периодической болезнью 
(ССЛ) с молекулярно-генетическим подтверждением 
(со слов пациента). С 2009 года за медицинской по-
мощью не обращался. При повышении температуры 
тела, боли и отёчности суставов принимал препара-
ты ибупрофена, без существенного эффекта. Рецидив 
симптомов 2-3 раза в год, продолжительностью 3-4 
дня; терапия колхицином не проводилась в связи с 
индивидуальной непереносимостью (со слов паци-
ента – тошнота, рвота).

Краткие данные осмотра при 
поступлении в ГВВ №2
Рост 168 см, масса тела 70 кг, температура тела 

36.6°С, SpО2 99%. Состояние оценено как удовлет-
ворительное. Сознание ясное. Питание удовлет-
ворительное. Кожный покров обычной окраски. 
Влажность кожи нормальная. Тургор сохранен. Кост-
но-мышечная система без повреждений. Степень 
развития мускулатуры удовлетворительная. Частота 
дыхательных движений – 17 в минуту. Дыхание вези-
кулярное, самостоятельное, через естественные ды-
хательные пути. Хрипов нет. Ритм сердца синусовый. 
Артериальное давление – 130/80 мм рт. ст., частота 
сердечных сокращений – 70 уд/мин. Язык влажный, 
розовый, без налёта. Живот не увеличен, при паль-
пации мягкий, безболезненный. Стул оформленный, 
без патологических включений, регулярный. Моче-
испускание регулярное, не нарушено, безболезнен-
ное. Неврологический статус – без патологической 
симптоматики. Локальный статус – множественные 

рубцы правой и левой нижних конечностей, зажива-
ющие вторичным натяжением. 

Результаты выполненных 
инструментальных исследований
Компьютерная томографическая ангиография 

нижних конечностей: проходимость магистраль-
ных артерий обеих нижних конечностей сохранена. 
Состояние после протезирования дистальной трети 
правой поверхностной бедренной артерии. Дефект 
мягких тканей дистальной трети правого бедра. Ду-
плексное сканирование артерий и вен нижних ко-
нечностей: тромбоз заднеберцовой вены правой 
голени в стадии начальной реканализации. Гемоди-
намически значимых препятствий кровотоку в маги-
стральных артериях ног не выявили. Флюорография: 
очаговых и инфильтративных изменений не выявили. 
Рентгенография правого бедра, голени, коленного 
сустава, голеностопного сустава в двух проекциях: 
правосторонний гонартроз I степени. Ультразвуковое 
исследование (УЗИ) органов брюшной полости: при-
знаки конкремента желчного пузыря; гемангиомы 
печени, спленомегалия. УЗИ почек: ультразвуковые 
признаки солевых включений в чашечно-лоханоч-
ной системе почек. УЗИ лимфоузлов: увеличенный 
лимфоузел в правой подмышечной области, единич-
ные увеличенные лимфоузлы правой и левой пахо-
вой области. УЗИ мягких тканей коленного сустава: 
в передней подфасциальной преднадколенниковой 
сумке, в передневерхнем латеральном и медиальном 
завороте, в передненижнем медиальном завороте, 
в задневерхнем латеральном завороте определяет-
ся неправильной формы жидкостное образование с 
неоднородным содержимым средней эхогенности, 
смещаемое при компрессии датчиком. Эзофагогаст-
родуоденоскопия: поверхностный гастрит.

Осмотр другими специалистами
Травматолог-ортопед: в связи с сохранением стой-

кого синовита правого коленного сустава показана 
пункция правого коленного сустава. Пациент отка-
зался от выполнения пункции. Гематолог: постгемор-
рагическая, железодефицитная, фолиево-дефицитная 
анемия. Спленомегалия. Лимфаденопатия подмы-
шечного лимфатического узла справа и паховых лим-
фатических узлов на фоне периодической болезни. 
Терапевт: ССЛ. Оториноларинголог, уролог, гастро-
энтеролог, офтальмолог: патологии не выявлено. 

Лабораторные данные 
при поступлении в ГВВ №2
Общий анализ крови: гемоглобин 89г/л, эри-

троциты 3.24×1012/л, лейкоциты 5.42×109/л, тром-
боциты 317×109/л, скорость оседания эритроцитов 
(СОЭ) 43 мм/ч, общий белок 71.9 г/л, креатинин 
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67.7 мкмоль/л, мочевина 4.7 ммоль/л, глюкоза 4.56 
ммоль/л, прокальцитонин 1.6 нг/мл, С-реактивный 
белок (СРБ) 93.73 мг/л, Д-димер 1791 нг/мл, витамин 
В12 387 нг/мл, сывороточное железо 2 ммоль/л, фо-
лиевая кислота 2.57 нг/мл.

Назначенное лечение
Фолиевая кислота, пантопрозол, ребамипид (Ре-

багит), мелоксикам, кеторолак (при болевом син-
дроме), железа карбоксимальтозат (Феринжект) в 
дозировках, соответствующих инструкциям по при-
менению препаратов. 

На фоне лечения развился моноартрит правого 
коленного сустава, сопровождавшийся лихорадкой 
до 38.6°С, локальной кожной гиперемией и гипер-
термией, отёком тканей в области правого коленного 
сустава, отсутствием движений в коленном суставе, в 
связи с чем пациент не мог самостоятельно передви-
гаться. Лабораторные показатели, несмотря на кор-
рекцию анемии, характеризовались нарастанием ряда 
воспалительных маркеров: лейкоциты 7.4×109/л, ге-
моглобин 112 г/л, эритроциты 3.5×1012/л, тромбоциты 
306×109/л, СОЭ 55 мм/ч, общий белок 73.2 г/л, креа-
тинин 62.3 мкмоль/л, мочевина 4.6 ммоль/л, глюко-
за 4.3 ммоль/л, СРБ 116.21 мг/л, Д-димер 1986 нг/мл.

Ввиду противопоказаний к назначению колхици-
на, а также в связи с анемией, отсутствием призна-
ков гнойно-воспалительного процесса как причины 
системной воспалительной реакции, назначили се-
ансы мембранного плазмафереза (МПФ) и процедуры 
внутривенного лазерного облучения крови (ВЛОК) с 
целью купирования системного воспаления и удале-
ния продуктов пироптоза. 

Для МПФ использовали аппарат «Гемма» (Рис. 1). 
Перед началом сеанса МПФ предварительно пункти-
ровали и катетеризировали периферическую вену 
кубитальным катетером диаметром 16F. Экстракор-

поральный контур подключали с соблюдением пра-
вил асептики. 

При одноигольной перфузии, номинальном пото-
ке крови, составляющем 50-60 мл/мин, однократно 
получили 1200 мл плазмы, с замещением 100 мл 20% 
раствора альбумина и 1000 мл 0.9% хлорида натрия.

ВЛОК проводили аппаратом «Лазмик» (Рис. 2). 
Красный свет и ультрафиолетовое (УФ) облучение 
крови экспонировали 20 мин и 5 мин, соответствен-
но. Использовали лазерную излучающую головку КЛ-
ВЛОК-635 – 2 (красный свет) и головку КЛ-ВЛОК-365 
– 2 (УФ спектр). 

На следующие сутки от сеанса МПФ и ВЛОК отме-
тили клиническую динамику в виде купирования об-
щей гипертермии, гиперемии кожи, снижение выра-
женности болевого синдрома, пациент смог ходить с 
опорой на ногу. Отёчность коленного сустава через 
двое суток значительно уменьшилась (окружность 
колена уменьшилась с 51 см до 45 см). Ранее возрос-
шие маркёры воспаления составили: СРБ 14.68 мг/л, 
СОЭ 21 мм/ч, Д-димер 404.4 нг/мл.

Отдалённые результаты оценить не удалось, па-
циент отбыл в другое лечебное учреждение на 2-ые 
сутки после выполнения экстракорпоральной гемо-
коррекции.

     ОБСУЖДЕНИЕ     

Первые упоминания о заболевании, проявляю-
щемся периодической лихорадкой и болями в живо-
те, обнаружены в армянских летописях, относящихся 
к XII в. («Утешение при лихорадках» Мхитара Гераци). 
После публикаций в зарубежных научных статьях, в 
которых сообщалось об открытии гена, который яв-
ляется причиной, так называемой, «армянской пе-
риодической болезни», этот термин стал широко 
использоваться в отечественной и франкоязычной 
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Рис. 1. Аппарат для плазмафереза «Гемма». Рис. 2. Аппарат для внутривенного лазерного облучения крови 
«Лазмик».
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литературе. Другое её название – «средиземномор-
ская лихорадка». В научной литературе это заболева-
ние имеет ещё больше наименований: пароксизмаль-
ный синдром Джейнуэя-Мозенталя, периодический 
перитонит, синдром Рейманна, болезнь Сигала-Ма-
му. Встречается в основном у народностей, предки 
которых жили на территории средиземноморского 
бассейна: армян, евреев, арабов, турок и др. [4]. 

В России вклад в начало систематического изу-
чения этого заболевания внесла школа Е.М. Тареева, 
сотрудники которой предвосхитили многие совре-
менные представления об этой болезни [4]. 

ССЛ является одним из врождённых моногенных 
аутовоспалительных заболеваний, для которых ха-
рактерно циклическое течение со сменой эпизодов 
спонтанного или спровоцированного обострения и 
спонтанной ремиссии. При отсутствии адекватного 
лечения обострений характерной чертой ССЛ являет-
ся развитие органной дисфункции, преимуществен-
но связанной с развитием АА-амилоидоза [1]. При-
чиной заболевания является наследственный дефект 
различных участков гена MEFV (MEditerranean FeVer), 
расположенного на коротком плече 16-й пары хро-
мосом. В результате изменяется структура белка пи-
рина, который утрачивает регуляторное влияние на 
инфламмасомы клеток – высокомолекулярные ком-
плексы, которые активируют воспалительные каспа-
зы и интерлейкин (ИЛ)-1β [1,2]. 

Неконтролируемая активация инфламмасомы в 
конечном итоге приводит к гибели иммунных кле-
ток – пироптозу [3]. Помимо этого, аномальный бе-
лок пирин утрачивает своё регуляторное влияние 
и на систему комплемента, что приводит к избытку 
анафилотоксина С5а, который может накапливаться 
в серозных оболочках и являться своеобразным ат-
трактантом для клеток иммунной системы. Этим объ-
ясняется превалирование серозитов в клинической 
картине обострений [4,5]. 

Следует отметить, что клинические проявления 
заболевания и прогноз определяется совокупностью 
факторов: вида мутации гена MEFV, индивидуальны-
ми особенностями пациентов, их образом жизни, эф-
фективностью проводимой иммуносупрессивной и 
противовоспалительной терапии. Сегодня базисным 
препаратом лечения ССЛ является препарат натураль-
ного происхождения – колхицин, который назначает-
ся пациентам пожизненно [1,5]. Кроме того, в кли-
ническую практику внедряются генно-инженерные 
биологические препараты: ингибиторы ИЛ-1β (ка-
накинумаб), блокаторы рецепторов ИЛ-1 (анакинра), 
блокаторы рецепторов к ИЛ-6 (тоцилизумаб). Одна-
ко, использование этих препаратов часто ограничено 
требованиями к условиям хранения и значительным 
числом побочных реакций, в частности, инфекци-
онных осложнений. Поэтому антицитокиновые пре-

параты часто применяются в качестве второй линии 
терапии, при непереносимости или недостаточном 
эффекте от базисной терапии колхицином. В качестве 
«резерва» в тяжёлых случаях при неэффективности 
или непереносимости перечисленных средств может 
быть рассмотрено назначение метотрексата и ритук-
симаба. В случае развития АА-амилоидоза, а также 
для профилактики его развития рассматривается те-
рапия, оказывающая влияние на образование амило-
идных нитей (диметилсульфоксид, фибриплекс) [6]. 

Практически во всех работах отражено, что клю-
чевыми факторами, влияющими на прогноз и каче-
ство жизни пациентов, являются частота, тяжесть 
и длительность периодов обострения заболевания 
[1,4-6]. Соответственно, максимально быстрая эли-
минация и/или уменьшение концентрации веществ, 
участвующих в патогенезе ССЛ, таких как белки си-
стемы комплемента, сывороточный амилоид А, вос-
палительные цитокины, продукты пироптоза, потен-
циально снижает тяжесть и длительность периодов 
обострения. Обычно для достижения этих целей до-
статочно применения базисной колхициновой тера-
пии и дополнительные экстракорпоральные методы 
лечения не требуются. Однако в приведённом наблю-
дении существовали ограничения патогенетической 
терапии: колхицин не применяли из-за имевшихся 
данных анамнеза, анемии и желудочно-кишечных 
нарушений, а антицитокиновые препараты – из-за 
риска развития инфекционных осложнений. 

Поэтому применяя методы экстракорпоральной 
гемокоррекции и фотогемотерапии во время присту-
па обострения ССЛ, развившегося на фоне перене-
сённого ранения, ставили целью не только элими-
нацию вышеуказанных факторов, но и их дилюцию 
физиологическим раствором и раствором альбуми-
на. Ожидали, что снижение содержания стимулято-
ров выработки ИЛ-1β приведёт к быстрому сниже-
нию его концентрации вследствие ультракороткого 
периода полураспада. В то же время удаление более 
30% объема циркулирующей плазмы не рассматрива-
ли из-за риска потерь факторов свёртывания, имму-
ноглобулинов и потенциальных осложнений в виде 
активации реакций, в т. ч. аутоиммунных, связанных 
с трансфузией свежезамороженной плазмы.

В консенсус-рекомендациях американского обще-
ства афереза (ASFA) за 2023 год вопрос применения 
плазмафереза (ПФ) при ССЛ не рассматривался [8], а 
в клинических рекомендациях этого же общества за 
2019 год ПФ для лечения АА-амилоидоза, как след-
ствия хронических воспалительных заболеваний, в 
том числе и ССЛ, не рекомендован [7]. В клиниче-
ских рекомендациях Министерства здравоохранения 
РФ 2023 года (применение которых отложено) по ле-
чению детей с ССЛ вопросы эффективности экстра-
корпоральных методик также не рассматривались [6]. 
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В то же время обнаружили единственную ста-
тью коллег из Армении и Израиля, опубликованную 
в International Journal of Rheumatic Diseases в 2017 
году, где авторы задавались вопросом о возможно-
сти проведения сеансов ПФ при обострении ССЛ в 
случае непереносимости или невозможности про-
ведения патогенетической терапии. В качестве ил-
люстрации авторы привели два случая эффективно-
го применения ПФ: первый у 51-летнего мужчины с 
тяжёлым течением ССЛ, который не мог принимать 
колхицин из-за поливалентной аллергии в виде отё-
ка Квинке. Пациенту было проведено 8 сеансов ПФ 
в течение 1 месяца с результатом в виде затяжной 
ремиссии заболевания на 11 месяцев и нормализации 
лабораторных показателей. 

Второй случай эффективного применения ПФ был 
зафиксирован ретроспективно, при анализе течения 
заболевания у 17-летней девушки. В связи с гиперди-
агностикой васкулита в детском возрасте ей прово-
дились сеансы ПФ с клиническим эффектом. После 
постановки верного диагноза ССЛ пациентке был 
назначен колхицин с хорошим эффектом; ПФ более 
не проводился. При этом авторы связывали эффект 
от процедуры не только с элиминацией воспали-
тельных цитокинов и продуктов воспаления, но и с 
потенциальной стабилизацией функций ретикуло-
эндотелиальной системы, что возможно и привело 
к длительной ремиссии заболевания. В то же время 
авторы подчёркивали, что решение о применении 
ПФ в качестве дополнительного метода лечения при 
ССЛ должно приниматься индивидуально [9]. 

Что касается ВЛОК, то принимая решение о добав-
лении данной методики в схему лечения, учли отече-

ственный опыт применения внутривенной лазерной 
терапии при ревматоидном артрите, отражённый в 
клинических рекомендациях [10]. Воздействие ВЛОК 
волной красного цвета 635 нм, мощностью 1-2 мВт 
временем экспозиции 15 мин, и УФ-лазерным светом 
с длиной волны 365 нм, мощностью на выходе одно-
разового световода 1.0 мВт, временем экспозиции 5 
мин чередованием через день, курсом 10 процедур 
в комплексной терапии больных ревматоидным ар-
тритом оказывает влияние на воспалительные про-
цессы – способствует достоверной нормализации 
содержания провоспалительных и противовоспали-
тельных цитокинов, снижению концентрации про-
тивовоспалительного цитокина лептина, нормализа-
ции содержания гликозаминогликанов, что в целом 
приводит к снижению активности заболевания, объ-
ективируемому с помощью индекса DAS28, а также 
способствует улучшению качества жизни больных 
по данным специализированного опросника НАQ 
[11]. Кроме того, целью терапии было достижение и 
других системных эффектов ВЛОК, как компонента 
реабилитационной программы пациента с хирурги-
ческой патологией [10,12]. 

     ЗАКЛЮЧЕНИЕ     

Подтвердили эффективность и безопасность при-
менения плазмафереза и фотогемотерапии в ком-
плексе лечения пациента с обострением семейной 
средиземноморской лихорадки, заболевания моно-
генной аутовоспалительной природы, при недоступ-
ности или неэффективности базисной терапии кол-
хицином.
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ABSTRACT
Familial Mediterranean fever (FMF) is one of the congenital 

monogenic autoinflammatory diseases. The cause of its de-
velopment is an inherited defect in various parts of the MEFV 
gene, resulting in an altered structure of the pyrin protein, 
which loses its regulatory influence on cell inflammasomes, 
ultimately leading to immune cell death – pyroptosis, accom-
panied by a local and systemic inflammatory response. We pre-
sented an example of successful treatment of a patient with 
exacerbation of FMF after military trauma, with limitations to 
pathogenetic therapy with colchicine, which was treated with 
sessions of plasmapheresis and intravenous laser irradiation of 
blood to control the inflammatory response.

Keywords: familial Mediterranean fever, colchicine, plas-
mapheresis, intravenous laser irradiation of blood

ԱՐՏԱՄԱՐՄՆԱՅԻՆ ՀԵՄՈԿՈՌԵԿՑԻԱՆ ԵՎ 
ՖՈՏՈՀԵՄՈԹԵՐԱՊԻԱՆ ՈՐՊԵՍ ԸՆՏԱՆԵԿԱՆ 

ՄԻՋԵՐԿՐԱԾՈՎՅԱՆ ՏԵՆԴԻ ՍՐԱՑՄԱՄԲ 
ՀԻՎԱՆԴԻ ԲՈՒԺՄԱՆ ԲԱՂԱԴՐԻՉՆԵՐ 

ԿԼԻՆԻԿԱԿԱՆ ԴԻՏԱՐԿՈՒՄ

Օլեգ Պերով1, Սերգեյ Լարիչև1, Աշխեն Խոսրովյան1,2, 
Դմիտրի Օստապչենկո3, Դմիտրի Պերով1, 
Սվետլանա Դանիելյան4

1 Պատերազմի վետերանների հիվանդանոց թիվ 2, Մոսկվա, 
Ռուսաստան
2 Սկոբելկինի անվ. լազերային բժշկության գիտագործնական 
կենտրոն, Մոսկվա, Ռուսաստան
3 Պիրոգովի անվ. քաղաքային կլինիկական հիվանդանոց թիվ 
1, Մոսկվա, Ռուսաստան
4 Բժշկական քոլեջ թիվ 5, Մոսկվա, Ռուսաստան

ԱՄՓՈՓԱԳԻՐ
Ընտանեկան միջերկրածովյան տենդը (ԸՄՏ) բնածին  

միագեն աուտոբորբոքային հիվանդություններից մեկն  
է։ Դրա զարգացման պատճառը MEFV գենի տարբեր մա- 
սերի ժառանգական արատն է, ինչի արդյունքում փոխ- 
վում է պիրին սպիտակուցի կառուցվածքը. վերջինս 
կորցնում է իր կարգավորիչ ազդեցությունը բջիջների 
ինֆլամասոմների վրա, ինչն ի վերջո հանգեցնում է  
իմունային բջիջների մահվան՝ պիրոպտոզի՝ ուղեկց- 
վելով տեղային ու համակարգային բորբոքային պա- 
տասխանով: Ներկայացվել է մարտական վնասվածքից 
հետո ԸՄՏ-ով հիվանդի հաջող բուժման օրինակ, որն  
ուներ կոլխիցինով ախտածնական բուժման սահմանա- 
փակումներ. բորբոքային ռեակցիան պաշարելու համար  
իրականացվել են պլազմաֆերեզի և արյան ներերա- 
կային լազերային ճառագայթման սեանսներ:

Հիմնաբառեր. ընտանեկան միջերկրածովյան տենդ,  
կոլխիցին, պլազմաֆերեզ, արյան ներերակային լազե- 
րային ճառագայթում
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