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We present a case report of 42 years old woman, who suf-

fered from POEMS syndrome for a long time. The effect of 

treatment combination of thalidomide and dexamethasone 

was unsuccessful. Immunosuppression and heavy infec-

tious complications have led to a lethal outcome.
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Р Е Ф Е Р А Т

Приводится обзор литературы и собственное наблюдение длитель-

ного течения POEMS-синдрома у пациентки 42 лет. Терапия талидо-

мидом и дексаметазоном имела минимальный клинический эффект. 

Иммуносупрессия и тяжелые инфекционные осложнения привели к 

летальному исходу.
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ВВЕДЕНИЕ

В 1956 г. старший медицинский ре-

гистратор Бристольской королевской 

больницы R. S. Crow описал двух боль-

ных с плазмоцитомой, у которых име-

лась тяжелая полинейропатия в со-

четании с рядом других признаков, 

включающих пигментацию кожи, сим-

птом белых ногтей, лимфаденопатию, 

значительное снижение массы тела [1]. 

В обоих случаях при электрофорезе 

белков сыворотки крови М-градиент не 

выявлялся, протеинурия Бенс-Джонса 

также отсутствовала. Тем не менее од-

нозначно исключить наличие монокло-

нальной гаммапатии в каждом из опи-

санных случаев на тот период времени 

было невозможно, поскольку еще не 

использовались более чувствитель-

ные методы идентификации монокло-

нальных иммуноглобулинов и их фраг-

ментов, позволяющие определить даже 

следовые количества.

R. S. Crow провел ретроспектив-

ную оценку клинической картины у 

всех пациентов с множественной мие-

ломой, которые лечились в клинике за 

последние 5 лет, и пришел к заключе-

нию, что сочетание плазмоклеточной 

опухоли с полинейропатией не являет-

ся большой редкостью, поскольку на-

блюдалось у 2 из 14 пациентов. Автор 

подчеркивал, что объяснить поражение 

нервов первичным амилоидозом, кото-

рый может сочетаться с миеломой и ча-

сто сопровождается полинейропати-

ей, в данном случае нельзя, поскольку 

гистологическое исследование кожно-

мышечного лоскута и периферического 

нерва с окраской Конго-рот дало отри-

цательный результат. Гиперпигмента-

ция кожи, изменение цвета ногтей и 

другие симптомы были расценены ав-

тором как паранеопластические прояв-

ления, связанные с плазмоцитомой.

Клинические наблюдения, приве-

денные R. S. Crow, могли остаться ка-

зуистическими, если бы не японские 

исследования. В 1968 г. S. Shimpo на-

блюдал пациента с полинейропатией, 

плазмоцитомой и эндокринными нару-

шениями [2]. В 1974 г. K. Takatsuki и 

соавт. описали ассоциацию миеломы 

как с эндокринопатией, так и с гипер-

пигментацией кожи. Они впервые по-

стулировали, что подобное сочетание 

может быть новым синдромом [3]. Поз-

же ими был приведен подробный обзор 

32 случаев заболевания.

Столь частое выявление данного 

синдрома у жителей японских островов 

привело к появлению одного из назва-

ний заболевания — японская систем-

ная болезнь, которое используется и 

отечественными авторами [4]. Однако, 

как показали более поздние исследова-

ния, частота встречаемости синдрома в 
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других этнических группах сопоставима с распространенно-

стью у японцев [5, 6].

Для обозначения данного заболевания в 1980 г. 

P. A. Bardwick и соавт. [7] предложили акроним POEMS, 

представляющий собой аббревиатуру, образованную из пер-

вых букв английских названий наиболее типичных признаков:

Polyneuropathy — полинейропатия;

Organomegaly — органомегалия;

Endocrinopathy — эндокринопатия;

M protein — М-градиент;

Skin changes — кожные изменения.

Звучность, простота и легкость запоминания аббреви-

атуры обеспечили ее широкое распространение в медицин-

ской литературе, несмотря на то что в сокращении не полу-

чили отражения некоторые важные признаки, включающие 

склеротические изменения костей, частое наличие болез-

ни Кастлемана, а также кахексию, водянку полостей, тром-

боцитоз. Несмотря на эти известные ограничения, данный 

акроним практически вытеснил более ранние эпонимиче-

ские названия заболевания (синдром Crow—Fukase, бо-

лезнь Takatsuki).

Клиническая картина
Манифестация POEMS-синдрома обычно происходит в 

возрасте 40–50 лет [4]. Частота различных симптомов при 

POEMS-синдроме представлена на рис. 1 [8].

Периферическая полинейропатия — наиболее 

ранний и основной признак заболевания. Пациенты 

жалуются на зябкость и покалывание в ступнях, голенях. 

Позже присоединяются моторные нарушения, имеющие 

характер вялых парезов. В дальнейшем моторные нарушения 

превалируют над сенсорными. Поражение нервов верхних 

конечностей выражено в меньшей степени, чем нижних. 

Лишь у небольшой части пациентов имеется интенсивная 

нейропатическая боль.

В большинстве случаев заболевания отмечается мед-

ленное, в течение ряда лет нарастание слабости в ногах с по-

степенным развитием мышечной атрофии, особенно замет-

но выраженной в дистальных отделах. При гистологическом 

исследовании n. suralis выявляется картина первичной деми-

елинизации и аксональной дегенерации без признаков депо-

нирования иммуноглобулинов или амилоидных отложений.

Органомегалия. Примерно у 50 % пациентов 

увеличены печень, селезенка, лимфатические узлы. 

Гепатомегалия может быть значительной и сочетаться с 

выраженным асцитом. Лимфаденопатия, как правило, 

генерализованная, в 11–24 % случаев обусловлена 

мультицентрическим вариантом ангиофолликулярной 

гиперплазии лимфатических узлов (болезнь Кастлемана) 

[5, 8]. Реже изменения в лимфатических узлах носят 

неспецифический, реактивный характер. Наиболее редко 

увеличение лимфоузлов при POEMS-синдроме обусловлено 

плазмоцитомой.

Эндокринопатии. Нарушения функции желез 

внутренней секреции — характерная особенность 

POEMS-синдрома, обнаруживаются несколько чаще, чем 

органомегалия.

Поскольку патогенез POEMS-синдрома неизвестен и 

заболевание достаточно редко, имеются существенные ме-

тодические трудности в определении круга характерных для 

заболевания эндокринопатий. Дополнительные сложности 

создает также высокая распространенность некоторых из 

них, например сахарного диабета типа 2 и гипотиреоза.

Наиболее подробно эндокринопатии при POEMS-

синдроме были описаны A. Dispenzieri и соавт. [8], выя-

вившими различную патологию желез внутренней секре-

ции у 67 % пациентов, в структуре которой — гипогонадизм 

(55 %), гинекомастия или галакторея (18 %), нарушения в 

гипофизарно-надпочечниковой системе по типу надпочеч-

никовой недостаточности (16 %). Гипотиреоз (чаще первич-

ный) отмечен у 14 % пациентов, сахарный диабет и гиперпа-

ратиреоз — в 3 %.

Расстройства функции половых желез наиболее часты 

и имеют важное клиническое значение, проявляясь эрек-

тильной дисфункцией у мужчин и нарушениями овариально-

менструального цикла у женщин. Интересно отметить, что 

чаще всего при POEMS-синдроме невозможно определить 

вид недостаточности коры надпочечников. В тех случаях, 

когда дифференциация возможна, в основном диагностиру-

ется первичная недостаточность, при которой имеется ха-

рактерная гиперпигментация кожи и слизистых оболочек, 

повышение уровня адренокортикотропного гормона (АКТГ) 

и снижение — глюкокортикоидных. У некоторых пациентов 

в дебюте POEMS-синдрома нарушения функционирования 

системы гипофиз–надпочечники отсутствуют и развиваются 

только при длительном течении заболевания.

Моноклональная плазмоклеточная пролифе-
рация. Моноклональная секреция иммуноглобулинов 

имеется практически у всех пациентов. Ее особенностью 

является крайне низкий уровень, поэтому М-градиент 

при электрофорезе белков сыворотки выявляется лишь у 

15–20 % пациентов. В остальных случаях для определения 

моноклональных иммуноглобулинов необходимы 

более чувствительные методы исследования, например 

иммунофиксация. Даже при наличии М-градиента 

уровень парапротеина, как  правило, не превышает 

20 г/л5. Количество плазматических клеток по данным 

цитологического исследования костного мозга также 

невелико (медиана около 5 %).

Кожные изменения. У 50–90 % пациентов 

выявляется гиперпигментация, напоминающая изменения 

цвета кожи при первичной надпочечниковой недостаточности. 

Весьма типичны изменения придатков кожи: огрубение волос, 

белые ногти. Огрубение волос особенно заметно у женщин 

и характеризуется изменением структуры пушковых волос, в 

основном на коже дистальных отделов конечностей. Волосы 

Рис . 1. Частота клинических симптомов (%) при POEMS-синдроме 

(99 пациентов, клиника Мейо, 1975–1998 гг.)
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Таблица 1. Клинические и лабораторные признаки плазмоклеточных пролифераций, ассоциированных с периферической полинейропатией 

(по A. Dispenzieri, 2003–2008; с изменениями и дополнениями) [5, 8, 11, 12]

Признак MGUS POEMS Множественная миелома AL-амилоидоз* Криоглобулинемия I, 
II типов CD**

Периферическая полинейропатия, % ≈5 100 1–8 15–20 ≈25 ≈25

Преобладание сенсорного (S) или 
моторного (M) компонента S M S S S ?

Органомегалия – ++ + ++ ++ ++

Изменения кожи и ее придатков – ++ + ++ +++ –

Другие симптомы Нет
Отеки, астения, 

эндокринопатии, 
похудение

Боль в костях, астения
Астения, отеки, 

кардиомиопатия, 
нефротический синдром

Пурпура, артралгия, 
гепатит (HCV-инфекция), 

нефрит

Астения, 
похудание, 
лихорадка

Парапротеины IgM > IgG > IgA IgG > IgA > IgM IgG > IgA IgG > IgA > IgM IgM > > IgG > IgA –

Моноклональные легкие цепи �
в 75 % случаев

�
в 95 % случаев

�
в 75 % случаев

�
в 75 % случаев

�
в 75 % случаев –

М-градиент, г/л < 30 Обычно < 20 Обычно > 30 Обычно < 20 Обычно < 20 –

Плазмоциты в костном мозге, % < 10 Обычно < 5 > 10 Обычно < 10 Обычно < 5 Обычно < 5

Очаги деструкции в костях Нет
+++ (склеротические, 

склеротические + 
литические)

+++ (остеолитические 
очаги, остеопороз, 

переломы)
Нет Нет Нет

Тромбоцитоз – + – +(++) + –

Анемия – + ++ ++ ++ ++
* AL-амилоидоз — амилоидоз, обусловленный отложением легких цепей иммуноглобулинов.

** CD — плазмоклеточный тип мультицентрической ангиофолликулярной гиперплазии лимфатических узлов (болезнь Кастлемана).

становятся более темными, длинными и жесткими. При этом 

визуально их количество может существенно не изменяться. 

Гирсутизм для POEMS-синдрома нехарактерен.

Симптом белых ногтей был описан при POEMS-

синдроме еще в 1956 г. R. S. Crow. Он характеризуется тем, 

что на фоне потемнения кожи кистей отчетливо видны блед-

ные ногтевые ложа. Механизм развития данного симптома 

неясен. При первичной надпочечниковой недостаточности у 

представителей белой расы также изменяется цвет ногтей, 

но они становятся не белыми, а коричневыми за счет гипер-

пигментации ногтевых пластинок. Поэтому выявление сим-

птома белых ногтей одновременно с диффузной гиперпиг-

ментацией кожных покровов может иметь определенное 

дифференциально-диагностическое значение.

Более редки и менее специфичны плетора, акроцианоз, 

ангиоматоз, напоминающий поражение кожи при саркоме 

Капоши.

Другие симптомы. Среди прочих проявлений 

достаточно часто выявляются остеосклеротические 

изменения костей, иногда в сочетании с остеолизом 

и крайне редко — только очаговая резорбция. У 

50 % пациентов можно обнаружить тромбоцитоз (до 

500–600 � 109/л). Столь же часто встречается отек дисков 

зрительных нервов. Клинически важными проявлениями 

являются внесосудистые скопления жидкости — асцит, 

гидроторакс, реже гидроперикард, вероятно обусловленные 

гипоальбмуминемией и повышенной сосудистой 

проницаемостью. В сочетании с выраженным снижением 

массы тела за счет потери жировой клетчатки и мышечной 

атрофией это придает пациентам характерный внешний вид.

Еще одним признаком заболевания, немаловажным для 

прогноза, является поражение дыхательной системы в виде 

легочной гипертензии, выраженность которой коррелирует с 

уровнем IL-1�, TNF-�, IL-6, VEGF, а также пневмофиброза, 

приводящего к выраженному снижению диффузионной спо-

собности легких.

Поражение почек в клинической картине не доминирует, 

но встречается часто. Характерна протеинурия (81 % случа-

ев) с потерей менее 2 г белка в сутки, более редка микроге-

матурия (30 % случаев), при длительном течении заболева-

ния может развиться хроническая почечная недостаточность. 

При гистологическом исследовании биоптата почки обнару-

живают эндартериитоподобные изменения в мелких артери-

ях сосудистых клубочков.

Помимо васкулопатии при POEMS-синдроме в 20 % 

случаев возможно развитие тяжелых артериальных тромбо-

зов различной локализаци [9, 10].

Дифференциальный диагноз и диагностические критерии
Дифференциальный диагноз POEMS-синдрома включает 

полинейропатии, ассоциированные с моноклональной гамма-

патией неуточненного значения (MGUS — от англ. monoclonal 

gammopathy of undetermined significance), множественной ми-

еломой, мультицентрическим вариантом ангиофолликулярной 

гиперплазии лимфатических узлов, криоглобулинемией, пер-

вичным амилоидозом (табл. 1), а также хроническую воспали-

тельную демиелинизирующую полинейропатию.

Спектр заболеваний, при которых полинейропатия со-

четается с плазмоклеточными пролиферациями, достаточно 

широк, поэтому иммунохимическое исследование сыворотки 

крови и мочи необходимо во всех неясных случаях демиели-

низирующей полинейропатии.

Системность поражения требует исключения диффуз-

ных заболеваний соединительной ткани, в первую очередь 

системной склеродермии, а также системных васкулитов с 

поражением мелких и средних сосудов. Выявление POEMS-

синдрома облегчают диагностические критерии (табл. 2).

Таблица 2. Диагностические критерии POEMS-синдрома [11]

Бо
ль

ш
ие

 к
ри

те
ри

и Полинейропатия

Моноклональная плазмоклеточная пролиферация (почти всегда �)

Склеротические изменения костей

Болезнь Кастлемана

Повышение VEGF

М
ал

ы
е 

кр
ит

ер
ии

Органомегалия (спленомегалия, гематомегалия или лимфаденопатия)

Увеличение внесосудистого объема жидкости (отеки, плевральный выпот или асцит)

Эндокринопатии

Кожные изменения (гиперпигментация, гипертрихоз, гломерулоидная 
гемангиома, плетора, акроцианоз, шелушение, белые ногти)

Отек диска зрительного нерва

Тромбоцитоз/полицитемия

Диагноз является достоверным при наличии не менее трех больших критериев 
(причем полинейропатия и моноклональная гаммапатия являются обязательными) 
и одного малого.

Прогноз
POEMS-синдром имеет длительное хроническое тече-

ние с медианой выживаемости в среднем 13,8 лет, что при-

мерно в 4 раза выше по сравнению с выживаемостью при 

множественной миеломе [8].

gemotolog#2_08-002.indd   Sec1:147 26.06.2008   20:12:56



148

А. А. Клодзинский и соавт.

��	�	
����
 �������������	


Ключи к патогенезу
Этиология и патогенез POEMS-синдрома в настоящее 

время неизвестны. Более того, окончательно не решен во-

прос, к какой группе относится заболевание — плазмо-

клеточным опухолям или диффузным заболеваниям сое-

динительной ткани. Несколько характерных особенностей 

POEMS-синдрома, по мнению группы исследователей из 

клиники Мейо, являются ключами к его патогенезу. Во-

первых, почти у всех пациентов при иммунохимическом ис-

следовании сыворотки крови определяется легкая цепь 

иммуноглобулинов-�. Во-вторых, во всех случаях заболе-

вания выявляется увеличение уровня IL-6 и эндотелиально-

го сосудистого фактора роста (VEGF). В-третьих, POEMS-

синдром часто сочетается с остеосклеротической миеломой 

и/или ангиофолликулярной гиперплазией лимфатических 

узлов (болезнь Кастлемана).

Наличие моноклональной гаммапатии является, по 

всей видимости, обязательным для POEMS-синдрома, хотя 

в литературных данных по этому вопросу имеются некото-

рые противоречия. Французская группа по исследованию 

POEMS и исследователи из клиники Мейо предполагают, 

что это один из кардинальных признаков, встречающийся в 

100 % случаев (чаще всего выявляется PIgA� или PIgG�) [4, 

13]. В то же время японские авторы отмечали моноклональ-

ную секрецию лишь в 75–80 % случаев, а в 15 % случа-

ев имела место поликлональная гипергаммаглобулинемия. 

Поскольку моноклональная секреция у большинства паци-

ентов незначительна, в 31 % случаев ее можно обнаружить 

только при использовании метода иммунофиксации [7]. При 

этом в 4 % случаев даже с помощью иммунофиксации япон-

ские исследователи не смогли выявить моноклональную се-

крецию [14, 15].

Подобная диссоциация между выраженным мульти-

системным поражением с характерной запоминающей-

ся клинической картиной и при этом умеренной, даже скуд-

ной секрецией парапротеина позволяет предположить, что 

POEMS-синдром представляет собой заболевание, отли-

чающееся от парапротеинемических гемобластозов. Несо-

ответствие между степенью органных поражений и уров-

нем секреции парапротеина сближает POEMS-синдром с 

первичным амилоидозом, но в отличие от последнего при 

POEMS не обнаруживаются тканевые депозиты, включаю-

щие иммуноглобулины или их фрагменты.

Еще более явственно самостоятельность POEMS-

синдрома прослеживается при анализе уровня плазменных 

цитокинов. Известно, что при множественной миеломе по-

вышается уровень провоспалительных цитокинов. Однако у 

больных с POEMS-синдромом имеется статистически значи-

мое повышение уровня IL-1�, TNF-�, и IL-6 по сравнению 

с пациентами, страдающими множественной миеломой [16]. 

Наиболее часто при POEMS-синдроме обнаруживают уве-

личение уровня VEGF, причем его снижение на фоне успеш-

ной терапии предвещает хороший клинический ответ [17].

VEGF — один из членов семейства структурно близких 

между собой белков, которые являются лигандами для семей-

ства рецепторов VEGF. VEGF влияет на развитие новых кро-

веносных сосудов (ангиогенез) и выживание незрелых крове-

носных сосудов (сосудистая поддержка), связываясь с двумя 

близкими по строению мембранными тирозинкиназными ре-

цепторами (рецептором-1 и рецептором-2 VEGF) и активи-

руя их. Эти рецепторы экспрессируются клетками эндотелия 

стенки кровеносных сосудов. Связывание VEGF с рецептора-

ми запускает сигнальный каскад, который в конечном итоге 

стимулирует рост эндотелиальных клеток сосудов, их выжива-

ние и пролиферацию. Высокая пролиферативная активность 

эндотелиоцитов приводит к их более быстрой гибели, своео-

бразному эндотелиозу, на фоне которого возможно развитие 

микротромбозов, обусловленных, с одной стороны, выбро-

сом тромбогенных субстанций, содержащихся в энотелиоци-

тах, а с другой — уменьшением местной эндотелийзависимой 

тромборезистентности. Все это в известной мере напоминает 

микроваскулит и может объяснить системность поражения и 

обязательное вовлечение периферической нервной системы, 

хотя, конечно, POEMS-синдром из-за отсутствия первичных 

воспалительных изменений в сосудах не может быть отнесен 

к классическим системным васкулитам.

Известно, что полинейропатия наблюдается при мно-

гих васкулитах, протекающих с поражением сосудов мелко-

го калибра, и связана с отложением иммунных комплексов в 

vasa nervorum и эпиневрии с последующей активацией мо-

ноцитов, высвобождением провоспалительных цитокинов и 

образованием хемоаттрактантов, миграцией нейтрофилов. 

Основная роль в развитии аксональной демиелинизации от-

водится ишемии, обусловленной клеточной инфильтрацией 

и тромбозом мелких сосудов, питающих нервы [18]. Кроме 

того, в связи с меньшей эффективностью гематоневраль-

ного барьера в сравнении с гематоэнцефалическим простое 

разрушение эндотелиальной выстилки в мельчайших vasa 

nervorum приводит к забарьерному проникновению свобод-

ных радикалов и матричных металлопротеиназ и разруше-

нию миелина [19].

Важные для понимания патогенеза POEMS-синдрома 

данные приводят Y. Nakamoto и соавт., обнаружившие в 

мелких артериальных сосудах почек пролиферацию эндоте-

лия со значительным сужением просвета (рис. 2), признаки 

мезангиолиза при отсутствии депозитов в субэндотелиаль-

ном пространстве [15].

Не менее интересно сопоставление клинической карти-

ны POEMS-синдрома и биологических эффектов IL-6. Этот 

провоспалительный цитокин, продуцируемый эндотелиаль-

ными клетками, моноцитами/макрофагами и активирован-

ными Т-клетками, помимо эффектов, аналогичных IL-1 и 

TNF-� (дифференцировка В-клеток, трансформация в плаз-

моциты, гипертермия, стимуляция синтеза белков острой 

фазы печенью, анорексия), способствует развитию тромбо-

цитоза, увеличивает продукцию АКТГ, что может привести к 

гиперпигментации.

Остеосклероз и изменения в лимфатических узлах, по-

добные тем, которые имеют место при мультицентрическом 

варианте ангиофолликулярной гиперплазии, можно также 

рассматривать как следствие длительной провоспалитель-

ной гиперцитокинемии [20, 21].

Этиология POEMS-синдрома изучена еще меньше, чем 

патогенез. Из существующих теорий достаточно интересной 

и в какой-то мере убедительной является одна, рассматри-

вающая в качестве основного этиологического агента ви-

рус герпеса человека 8-го типа (HHV-8 — от англ. Human 

Herpes Virus 8 type).

Появление этой теории связано с выявлением случаев 

перекреста POEMS-синдрома с болезнью Кастлемана. По-

добное сочетание имеет место, по данным разных авторов, в 

11–24 % случаев [4, 9].

Ангиофолликулярная гиперплазия лимфатических 

узлов представляет собой неопухолевое заболевание, впер-

вые описанное по странному стечению обстоятельств так 

же, как и POEMS-синдром, в 1956 г. группой исследовате-

лей из Бостона под руководством B. Castleman [22]. Назва-

ние заболевания уже само по себе предполагает, что имеет-

ся фолликулярная гиперплазия лимфоузлов с патологически 

повышенной внутрифолликулярной васкуляризацией.

На основании клинических и радиологических данных 

в зависимости от объема поражения различают очаговую и 
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мультицентрическую формы болезни. Гистологическое ис-

следование пораженных лимфатических узлов позволяет 

выделить гиалиново-сосудистый и плазмоцитарный вари-

анты заболевания [23]. Ассоциация с POEMS-синдромом 

характерна для мультицентрической формы болезни Каст-

лемана. Важно отметить, что при ангиофолликулярной ги-

перплазии в 27 % случаев возможно развитие изолирован-

ной полинейропатии без других симптомов, характерных 

для POEMS-синдрома [7]. При мультицентрической форме 

обычно имеется распространенное увеличение лимфоузлов 

и в некоторых случаях гепатомегалия. Также наблюдают-

ся симптомы интоксикации, включая выраженную уста-

лость, вечерние поты, лихорадку, потерю массы тела, ано-

рексию. Эти признаки связывают с повышенной продукцией 

IL-6 [24]. Гиперпродукция IL-6 также объясняет повыше-

ние СОЭ, уровня С-реактивного белка, фибриногена, тром-

боцитов и гипергаммаглобулинемию. У пациентов обычно 

имеются отеки, малочувствительные к петлевым диурети-

кам, анемия и гипоальбуминемия.

В нескольких исследованиях было установлено, что при 

мультицентрической форме болезни Кастлемана HHV-8 

определяется в 20–50 % случаев даже при отсутствии ВИЧ-

инфекции, а при сочетании с ВИЧ-инфекцией частота выяв-

ления вируса HHV-8 повышается до 60–100 % [22].

HHV-8 относится к подсемейству �-герпесвирусов, куда 

также входит вирус Эпштейна—Барр. Длительное вре-

мя в англоязычной литературе его называли вирусом, ас-

социированным с саркомой Капоши (KSHV — от англ. 

Kaposhi Sarkoma Herpes Virus). Универсальным свойством 

�-герпесвирусов является лимфотропность. Отличительная 

особенность HHV-8 — способность к продукции вирусно-

го IL-6 (vIL-6). Аминокислотная последовательность vIL-6 

на 50 % аналогична человеческому IL-6, он вызывает в ор-

ганизме сходные эффекты, благодаря способности образо-

вывать гетеродимеры с IL-6R� и связываться с рецептором 

gp-130, который экспрессирован на фибробластах, клетках 

эндотелия и лимфоцитах [25]. Образующийся комплекс акти-

вирует Янус-киназы (JAK), фосфорилирующие белок STAT3 

(от англ. signal transducer and activator of transcription — 

преобразователь сигнала и активатор транскрипции), кото-

рый, в свою очередь, приводит к транскрипции и трансляции 

локализованного на 6р12 гена VEGF [26]. Таким образом, 

при HHV-8-инфекции повышается уровень VEGF и наблю-

даются IL-6-зависимые эффекты (рис. 3). vIL-6 приводит к 

пролиферации В-клеток, увеличению фолликулов и гипер-

плазии лимфоузлов. Одновременно повышается продукция 

VEGF, вызывающего ангионеогенез, пролиферацию эндоте-

лиоцитов и эндотелиоз. Экспрессия vIL-6 при болезни Каст-

лемана рассматривается как неблагоприятный прогностиче-

ский фактор, увеличивающий риск развития неходжкинской 

лимфомы [27].

Изложив вирусную теорию патогенеза POEMS-

синдрома, нам все же хотелось бы привести слова выдаю-

щегося отечественного клинициста Евгения Михайловича 

Тареева, настойчиво напоминавшего о том, что «инфекцион-

ная концепция является таким постоянно действующим маг-

нитом, который отвлекает внимание врачей и крупных уче-

ных от неинфекционного агента».

Рис. 2. Очаговое повреждение мелкой артерии и атрофия коркового 

слоя почки [15]:

А — значительная пролиферация интимы мелкого артериального 

сосуда с резким сужением просвета. Эластическая мембрана 

и мышечная оболочка сравнительно сохранны. � 200; В — в 

результате атрофии коркового слоя почки наблюдается картина 

тубулоинтерстициального опустошения, сосудистые клубочки в 

подкапсульной зоне склерозированы, в средней зоне уменьшены 

в размерах из-за ишемии. В глубоких отделах коркового слоя 

выявляются увеличенные клубочки с изменениями, характерными 

для мембранопролиферативного нефрита. � 8

Рис. 3. Схема влияния HHV-8 на уровень VEGF [26] 

(объяснение в тексте)
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POEMS-синдром относится к числу редких болезней. В 

зарубежной литературе описано немногим более 200 слу-

чаев, в отечественной — единичные. Возможно, это забо-

левание встречается чаще, чем диагностируется, в связи с 

плохой информированностью врачей различных специаль-

ностей, особенно неврологов, в поле зрения которых в пер-

вую очередь могут попасть эти пациенты. В этой связи при-

водим наше наблюдение.

Клинический случай
Пациентка Ж., 1965 г. р. В августе — сентябре 2000 г. обрати-

ла внимание на появление нарастающей слабости в ногах (рис. 4). 
Также имелись парестезии и нарушение чувствительности по типу 
носков. Была обследована в неврологическом стационаре, где на 
основании данных гистологического исследования икроножного не-
рва был установлен диагноз демиелинизирующей полинейропатии 
неясной этиологии. Проведенное лечение, включавшее витамины 
группы В и нейропротекторы, эффекта не имело. Слабость в ниж-
них конечностях достигла такой выраженности, что пациентка не 
могла без посторонней помощи выйти из квартиры.

В конце 2003 г. у пациентки появились нарушения менструаль-
ного цикла по типу олигоменореи. Несмотря на проводимую тера-
пию препаратами женских половых гормонов, в конце 2004 г. кон-
статировано развитие аменореи.

Одновременно с нарушениями менструальной функции поя-
вились изменения кожи: гиперпигментация, сухость. Изменилась 
структура пушковых волос, покрывающих конечности. Они стали 
толще и грубее, хотя их количество не увеличилось. Пациентка от-
мечала четкую хронологическую связь кожных изменений с другими 
проявлениями заболевания, в первую очередь с нарушениями мен-
струального цикла.

Помимо изменений кожи и ее придатков внешний облик пациент-
ки изменялся в связи со значительным снижением массы тела и мышеч-
ной атрофией, особенно ярко выраженной в массивах голеней и бедер.

С 2005 г. слабость в ногах достигла такой степени, что паци-
ентка стала испытывать затруднения при подъеме с кровати. С это-
го же времени начал увеличиваться в объеме живот. При клиниче-
ском и ультразвуковом исследовании выявлены значительное ско-
пление жидкости в брюшной полости, гепатомегалия и спленомега-
лия. Проведено несколько процедур лапароцентеза с эвакуацией до 
2 л жидкости, но стойкого эффекта достичь не удалось. Асцит также 
был резистентен к комбинированной диуретической терапии.

Было заподозрено наличие у пациентки цирроза печени. Для 
решения вопроса о проведении трансплантации печени в октябре 
2007 г. пациентка была госпитализирована в НИИ им. Н. В. Скли-
фосовского. С целью верификации диагноза выполнена лапароско-
пическая биопсия печени. При гистологическом исследовании био-
птата выявлены признаки гепатита умеренной активности, цирроз 
печени и амилоидоз исключены.

Рис. 4. Графологическая структура заболевания 

пациентки Ж.:

ДБСТ — диффузные болезни соединительной 

ткани; СКВ — системная красная волчанка; 

ССД — системная склеродермия

Рис. 5. Пациентка Ж., 42 лет:

А — общий вид; В — гиперпигментация кожи и огрубение волос; С — гиперпигментация кожи кистей и симптом белых ногтей; D — симптом «полой 

стопы» (стопа Фридрейха — высокий вогнутый свод стопы с переразгибанием пальцев в основных фалангах и сгибанием — в дистальных) и 

«бутылочных голеней»

A C

D

B
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Впервые обращено внимание на наличие у пациентки лимфа-
денопатии с увеличением до 1,5–2 см шейных, аксиллярных, пахо-
вых лимфатических узлов. Была осмотрена гематологом и для ис-
ключения лимфопролиферативного заболевания госпитализирова-
на в Гематологический научный центр РАМН.

Состояние при поступлении тяжелое в связи с истощением 
(рис. 5). При росте 165 см масса тела 40 кг. Жировая клетчатка 
практически отсутствовала. Через истонченную кожу лица можно 
было видеть отдельные пучки мимических мышц.

Несмотря на то что основным поводом для госпитализации по-
служило выявление у пациентки лимфаденопатии, все же ведущим 
синдромом являлась сенсорно-моторная полинейропатия.

Поражение периферической нервной системы имело характер 
демиелинизирующей сенсорно-моторной полинейропатии с преоб-
ладанием моторных нарушений в виде тетрапареза преимуществен-
но в дистальных отделах конечностей, более выраженного в ногах 
(сила в кисти D = 3,5 балла, S = 3 балла; в стопе D = S = 0,5 бал-
ла). Длительный вялый парез сопровождался развитием выражен-
ной амиотрофии с характерными «бутылочными голенями» и «по-
лой стопой» (см. рис. 5).

Второй группой симптомов, имевших место у пациентки, были 
эндокринные нарушения. Помимо вторичной аменореи, характери-
зующейся значительным снижением продукции лютеинизирующего 
(0,2 мМЕ/мл при норме 11,3–39,8) и фолликулостимулирующего 
гормонов (0,35 мМЕ/мл при норме 21,7–153), у пациентки диагно-
стирован первичный гипотиреоз (табл. 3).

Таблица 3. Результаты исследования гормонов щитовидной железы и 

тиреотропного гормона у пациентки Ж., 42 лет

Показатель Результаты Норма

Тиреотропный гормон 10,8 мкМЕ/мл 0,27–3,75 мкМЕ/мл

Т4 общий 46,8 нмоль/л 55–170 нмоль/л

Т4 свободный 6,0 нмоль/л 10–22 нмоль/л

Т3 общий 0,1 нмоль/л 1,0–3,3 нмоль/л

Т3 свободный 1,2 нмоль/л 1,9–5,7 нмоль/л

Клинически у пациентки имелись признаки, позволяющие пред-
полагать первичную хроническую надпочечниковую недостаточ-
ность. В их числе — гиперпигментация кожи, выраженная общая 
слабость, артериальная гипотензия (АД 80/60 мм рт. ст.). Не проти-
воречил предположению и повышенный уровень АКТГ (70,6 пг/мл 
при норме до 46). В то же время уровень кортизола оставался в пре-
делах нормы (8.00 — 461 нмоль/л; 20.00 — 326 нмоль/л).

Ярко была представлена группа симптомов, связанных с изме-
нениями кожи и ее придатков. Она включала гиперпигментацию, 
изменения структуры волос, ксеродермию, симптом белых ногтей 
(см. рис. 5).

Следующая группа симптомов, появившихся практически 
в одно время, включала гепатомегалию (по данным УЗИ левая 
доля печени — 160 � 60 мм (норма 100 � 60 мм); правая доля — 
186 � 120 мм при норме 150 � 100 мм) и спленомегалию (разме-
ры селезенки по данным УЗИ — 205 � 78 мм при норме 110 � 45), 
а также выраженный асцит. В то же время явных признаков пече-
ночной недостаточности не наблюдалось. Имелась гипоальбуми-
немия (25–31 г/л), при этом уровень холестерина, протромбино-
вый индекс не выходили за границы нормы. Обращала на себя вни-
мание диссоциация между степенью увеличения печени и уровнем 
биохимических показателей, характеризующих печеночную функ-

цию (рис. 6). Вероятнее всего, в данном случае причиной гипоаль-
буминемии было не снижение белковосинтетической функции пе-
чени, обусловленное печеночной недостаточностью, а переключе-
ние на синтез белков острой фазы, т. к. у пациентки был повышен 
уровень С-реактивного белка, фибриногена, а при иммунохимиче-
ском исследовании выявлялось двукратное по сравнению с нормой 
увеличение фракций �

1
- и �

2
-глобулинов.

Помимо увеличения печени и селезенки у пациентки имелась 
генерализованная лимфаденопатия. Увеличенными были не только 
шейные, подмышечные и паховые лимфатические узлы, но и меди-
астинальные и забрюшинные, причем последние наиболее значи-
тельно (рис. 7).

Была проведена эксцизионная биопсия подмышечного лимфо-
узла справа. Гистологическая структура лимфатического узла оста-
валась сохранной. Определялось большое количество фолликулов 
с реактивными центрами. В парафолликулярных областях — пла-
сты плазматических клеток (рис. 8 и 9). Особенностью гистологи-
ческой картины была сосудистая реакция, выражавшаяся в проли-
ферации сосудов (рис. 10).

Цитологическое исследование костного мозга было малоин-
формативным («сухой прокол»). При гистологическом и иммуно-

Рис. 6. Диссоциация между размерами печени и биохимическими 

показателями у пациентки Ж., 42 лет

Рис. 7. Компьютерные томограммы:

А — грудной сегмент. Увеличение лимфоузлов верхнего средостения; 

В — брюшной сегмент. На фоне жидкости отдельные внутрибрюшные 

лимфоузлы, в забрюшинной клетчатке множественные забрюшинные 

лимфоузлы, часть в виде пакетов, размеры отдельных до 17,5 мм

A

B
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гистохимическом исследованиях обращали на себя внимание оча-
говые скопления плазматических клеток на фоне несколько увели-
ченного количества зрелых лимфоцитов (рис. 11). Амилоидной ин-
фильтрации в костном мозге не выявлено.

В целом выявленные изменения в лимфатическом узле и кост-
ном мозге не укладывались в картину специфического поражения 
при лимфопролиферативном заболевании и расценивались патоги-
стологами как реактивные.

Характерная клиническая картина позволяла предполагать на-
личие у пациентки POEMS-синдрома. Однако помимо демиелини-
зирующей полинейропатии вторым обязательным признаком явля-
ется наличие моноклональной гаммапатии. Как в лимфатическом 

узле, так и в костном мозге у пациентки определялись очаговые 
скопления плазматических клеток, но без явного преобладания экс-
прессии одной из легких цепей. При иммунохимическом исследова-
нии сыворотки крови выявлена воспалительная диспротеинемия, 
уровень иммуноглобулинов был в пределах нормы, М-градиент, бе-
лок Бенс-Джонса не обнаружены. Отсутствие моноклональной се-
креции ставило под сомнение диагноз POEMS-синдрома.

Длительность заболевания и его яркая клиническая картина 
практически исключали другие диагностические альтернативы, в 
связи с чем было проведено повторное целенаправленное иммуно-
химическое исследование сыворотки крови и при иммунофиксации 
выявлен PIgA� в следовых количествах.

Таким образом, у пациентки Ж. имелись два обязательных 
больших критерия POEMS-синдрома (полинейропатия и монокло-
нальная плазмоклеточная пролиферация) и почти все малые: орга-
номегалия (гепатоспленомегалия, генерализованная лимфаденопа-
тия), полиэндокринопатия (первичный гипогонадизм, первичный 
гипотиреоз, хроническая надпочечниковая недостаточность), изме-
нения кожи и ее придатков в виде гиперпигментации, кератоза, ги-
пертрихоза, белых ногтей, внесосудистое скопление жидкости (ас-
цит, отеки), а также тромбоцитоз (до 450 � 109/л). Для достовер-
ного диагноза было необходимо наличие еще одного большого кри-
терия. Из оставшихся трех больших критериев два отсутствовали: 
типичных склеротических изменений костей по данным рентгено-
графии и радионуклидного сканирования не выявлено, а уровень 
VEGF не исследовался. Только изменения, обнаруженные в лим-
фатическом узле, в известной степени можно было трактовать как 
Кастлеман-подобные и считать недостающим большим критерием, 
хотя в патологоанатомическом заключении они и не были отнесены 
к определенной нозологической форме.

После установления диагноза встал вопрос о выборе метода 
лечения. Надо сказать, что, несмотря на незначительный в 
сравнении с множественной миеломой уровень моноклональной 
секреции, лечение POEMS-синдрома проводится по аналогичным 

Рис. 8. Гистологический срез лимфатического узла (объяснение в 

тексте)

Рис. 9. Иммуногистохимический препарат лимфатического узла. 

Пероксидазный метод. Экспрессия CD38

Рис. 10. Гистологический срез лимфатического узла (объяснение в 

тексте)

Рис. 11. Гистологический срез костного мозга (объяснение в тексте)

Рис. 12. Гистологический срез почек (объяснение в тексте)
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программам. При этом наиболее эффективным считается 
проведение высокодозной химиотерапии с последующей 
трансплантацией периферических стволовых клеток, хотя 
смертность при этом выше, чем у пациентов с множественной 
миеломой, но ниже, чем при AL-амилоидозе (амилоидоз, обу-
словленный отложением легких цепей иммуноглобулинов) [10]. 
Другими вариантами лечения является применение стандартных 
доз алкилирующих агентов и/или кортикостероидов.

С позиций цитокиновой теории патогенеза POEMS рацио-
нальным может быть применение талидомида или леналидомида, 
способных вызывать анти-VEGF эффект. В литературе имеется 
описание случая драматического улучшения у пациента с POEMS-
синдромом на фоне лечения талидомидом [28].

В этой связи пациентке была начата терапия талидомидом в су-
точной дозе 100 мг в сочетании с преднизолоном 60 мг/сут в течение 
7 дней с последующим снижением дозы со скоростью 5 мг/сут. Про-
филактика тромботических осложнений проводилась фраксипари-
ном по 0,3 мл п/к.

На фоне лечения имелась незначительная положительная ди-
намика в виде некоторого увеличения силы в конечностях. Паци-
ентка крайне плохо переносила отмену кортикостероидов с разви-
тием выраженного синдрома отмены, поэтому снижение дозы про-
водилось постепенно и дексаметазон был заменен на преднизолон.

Длительное пребывание в стационарах, иммуносупрессивная 
терапия способствовали развитию инфекционных осложнений. У 
пациентки последовательно развились тяжелая двусторонняя пнев-
мония, катетерный грамположительный сепсис. С диагностической 
целью была проведена бронхоскопия, за которой последовала оста-
новка сердечной деятельности. Реанимационные мероприятия были 
эффективны, но полностью сознание не восстановилось. В период 
нахождения в отделении реанимации присоединилась полирези-
стентная бактериальная и грибковая инфекция, предопределившая 
развитие резистентного септического шока и летальный исход.

По данным аутопсии лимфатические узлы основных групп уве-
личены: в корнях легких и в области бифуркации трахеи до 2,5 см 
в длину, в остальных группах (подмышечные, паховые, паратрахе-
альные, парааортальные, брыжеечные, ворот печени и селезенки) 
до 1,5 см, мягкие, на разрезе серо-розовые. При гистологическом 
исследовании рисунок полностью сохранен. Фолликулы неболь-
ших размеров, без центров размножения, расположены в несколь-
ко рядов. Парафолликулярная зона расширена, отечна, клетки ле-
жат рыхло. В ней имела место массивная пролиферация CD38+, 
CD138+, плазматических клеток. Основная масса этих клеток �+, 
в небольшом количестве видны клетки	 �+. Подобные изменения 
были локализованы в основном в забрюшинных лимфатических 
узлах. Специфического поражения костного мозга, селезенки не 
обнаружено. Практически во всех внутренних органах определял-
ся склероз мелких артерий, периваскулярный склероз. Как видно на 
рис. 12, интима мелкой почечной артерии неравномерно утолщена, 
просвет сосуда сужен (ср. рис. 2).

Были выявлены макро- и микроскопические изменения в же-
лезах внутренней секреции: гиперплазия передней доли гипофиза, 
выраженная атрофия коры и гиперплазия мозгового вещества над-
почечников, фиброз щитовидной железы, атрофия яичников, пе-
риваскулярный и перидуктальный фиброз в поджелудочной желе-
зе. При этом в гипофизе и надпочечниках определялась небольшая 
лимфоидная инфильтрация.

Значительные изменения имелись в легких в виде множествен-
ных очагов гнойной бронхопневмонии и в легочных сосудах (сладж 
эритроцитов, эритроцитарно-фибриновые тромбы).

Таким образом, при аутопсии у пациентки Ж., 42 лет, была об-
наружена специфическая для плазмоцитомы инфильтрация в за-
брюшинных лимфатических узлах. Кроме того, выявлены значи-
тельные морфологические изменения в железах внутренней се-
креции (гипофиз, надпочечники, яичники, щитовидная железа, 
поджелудочная железа) и распространенный склероз сосудов, пре-
имущественно артерий мелкого калибра.

ОБСУЖДЕНИЕ

Внекостномозговые плазмоцитомы встречаются практиче-

ски во всех органах и могут быть как первичными, так и вто-

ричными, связанными с прогрессией множественной миело-

мы. Это солидные образования, обычно локализующиеся в 

верхних дыхательных путях, желудочно-кишечном и мочепо-

ловом трактах, коже, легких. Первичная плазмоцитома лим-

фатического узла — редкая опухоль [29].

В приведенном клиническом наблюдении необычным 

является не столько локализация экстрамедуллярной плаз-

моцитомы, поражающей забрюшинные лимфатические узлы 

(более характерно поражение шейных лимфоузлов) [27, 30], 

сколько ее сочетание с POEMS-синдромом. Несмотря на то 

что в первом описании данного заболевания R. S. Crow свя-

зал его развитие с внекостномозговой плазмоцитомой, в по-

следующем исследователи чаще всего обнаруживали в лим-

фатических узлах при POEMS-синдроме поликлональную 

пролиферацию, характерную для болезни Кастлемана, и 

только в единичных случаях — плазмоклеточную опухоль.

Имеются и более поздние описания сочетания плазмо-

цитомы и POEMS-синдрома. Например, Y. Takakura и соавт. 

(2003) наблюдали подобное сочетание у мужчины 66 лет, 

причем плазмоклеточная опухоль также обнаруживалась 

только в забрюшинных лимфатических узлах [31].

Возникает вопрос: почему в числе диагностических крите-

риев POEMS-синдрома отсутствует плазмоцитома? По ана-

логии с заболеваниями печени и цепочкой «гепатит 
 цир-

роз 
 рак печени» в данном случае может иметь место 

цепочка «поликлональная пролиферация В-клеток 
 анги-

офолликулярная гиперплазия 
 лимфома/плазмоцитома». 

Развитие неходжкинских лимфом на фоне доказанной болез-

ни Кастлемана — факт достаточно известный, хотя и неча-

стый: он может иметь место в 2–6 % случаев [32]. Высокая 

частота вирусных инфекций (HHV-8 и ВИЧ), ассоциирован-

ных с болезнью Кастлемана, еще больше сближает две цепи 

событий.

Опухолевая трансформация любой клетки — процесс 

многостадийный, поэтому в опухолях человека подчас нахо-

дят более 10 мутаций. Возможно и одностадийное развитие 

опухоли, связанное с вирусными онкогенами. Количество ге-

нетических поломок находится в прямой зависимости от про-

лиферативной активности клеток, а способность системы 

репарации ДНК устранить эти поломки — в обратной.

В отличие от многих других клеток для В-лимфоцитов 

соматические перестройки ДНК являются нормальным яв-

лением. Тем не менее обилие этих перестроек может соз-

давать основу для онкогенных нарушений. В условиях не-

специфической стимуляции пролиферативной активности 

провоспалительными цитокинами вероятность мутаций уве-

личивается. Поэтому обнаружение в данном клиническом 

наблюдении плазмоклеточной опухоли, учитывая длитель-

ность заболевания, вполне закономерно.

Прижизненное гистологическое исследование подмы-

шечного лимфатического узла не позволило диагностиро-

вать плазмоцитому, что можно объяснить отсутствием гене-

рализации опухоли и ее преимущественной локализацией в 

забрюшинных лимфоузлах. Лимфатические узлы этой груп-

пы образовывали пакеты (до 17,5 мм по данным КТ), но при 

этом не были самыми крупными. Некоторые лимфатические 

узлы в области бифуркации трахеи достигали 25 мм.

Обнаружение у пациентки следовых количеств PIgA� — 

наиболее значительное подтверждение наличия у нее плаз-

моклеточной опухоли с небольшой опухолевой массой, 

ставшее краеугольным камнем диагноза. Учитывая важ-

ность этого признака для установления диагноза POEMS-

синдрома, можно предположить, что во всех случаях данного 

заболевания имеет место опухоль из плазмоцитов или пост-

фолликулярных лимфоцитов, но небольшое количество опу-

холевых клеток и очаговость поражения затрудняют ее вы-

явление.

Эффективность при POEMS-синдроме методов, при-

меняемых в лечении миеломы, является еще одним дока-
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зательством опухолевой природы заболевания. При этом 

наилучший клинический ответ может быть достигнут при ис-

пользовании высокодозной терапии с последующей транс-

плантацией периферических стволовых клеток [10].

Многообразие клинических проявлений — одна из 

основных загадок POEMS-синдрома. Удовлетворительное 

объяснение подобного многообразия на сегодняшний день 

отсутствует, но имеются предположения и аналогии. Если 

мы вновь обратимся к методу аналогий, то можем отметить, 

что при POEMS-синдроме в отличие от множественной мие-

ломы чаще имеется секреция легкой �-цепи, что характерно 

и для первичного амилоидоза. Есть и другие сходства меж-

ду POEMS-синдромом и AL-амилоидозом: системность по-

ражения, частое вовлечение периферической нервной си-

стемы, наличие отеков, тромбоцитоз. Однако кардинальное 

отличие, а именно отсутствие амилоидных отложений во 

внутренних органах, позволяет провести дифференциаль-

ную диагностику между этими заболеваниями.

Также неизвестно, каким образом связана секреция 

�-цепей с повышением уровня IL-6 и VEGF при POEMS-

синдроме. Можно предположить, что парапротеины обла-

дают какой-то специфической активностью по аналогии с 

vIL-6 при HHV-8-инфекции.

Повышение уровня провоспалительных цитокинов и 

«беспричинный», неадекватный, гипертрофированный и 

растянутый во времени системный воспалительный от-

вет составляют, вероятно, основу клинических проявлений 

POEMS-синдрома, т. к. плазмоклеточная пролиферация и 

моноклональная секреция при клиническом исследовании 

никак себя не обнаруживают. Более того, нельзя исключить 

и возможность их развития уже на фоне длительной гипер-

цитокинемии.

Гипотетически развитие POEMS-синдрома мы можем 

представить следующим образом: продолжительный неа-

декватный системный воспалительный ответ с увеличени-

ем уровня провоспалительных цитокинов (IL-6 и VEGF) 

приводит к пролиферации эндотелия с последующим раз-

витием эндотелиоза и микротромбозов, вызывающих на-

рушение кровотока в vasa nervorum, ишемию, разрушение 

гистоневрального барьера и, в конечном итоге, демиелини-

зирующую полинейропатию. Изменения во внутренних ор-

ганах развиваются позже. Увеличение печени и селезенки 

можно объяснить длительным воздействием провоспали-

тельных цитокинов, в первую очередь TNF-� [32]. Под их 

влиянием в печени активно синтезируются белки острой 

фазы, увеличивается образование фибриногена. Одновре-

менно в связи с дефицитом пластического материала, вы-

званным повышенным его потреблением и пониженным 

поступлением (снижение аппетита), уменьшается образо-

вание «негативных» реактантов острой фазы, к числу кото-

рых относятся альбумин, преальбумин, трансферрин [33]. 

Вследствие гипоальбуминемии снижается онкотическое 

давление и развиваются отеки.

Кроме того, при гистологическом исследовании практи-

чески во всех внутренних органах у пациентки была выявле-

на васкулопатия в виде склероза мелких артериальных со-

судов, которая могла приводить к ишемии и последующему 

развитию функциональной недостаточности.

Длительный системный воспалительный ответ является 

стрессорным фактором, приводящим к напряжению стресс-

реализующих систем. Гипертрофия передней доли гипофиза 

и мозгового вещества надпочечников при атрофии их коры, 

выявленные на аутопсии, могут рассматриваться как морфо-

логическое подтверждение подобного перенапряжения. Как 

уже отмечалось ранее, IL-6 повышает выработку АКТГ, в ре-

зультате чего увеличивается продукция глюкокортикоидных 

гормонов, снижающих продукцию IL-6 по принципу обрат-

ной отрицательной связи. Нарушения менструального цик-

ла в условиях хронического стресса — достаточно извест-

ный факт (например, «аменорея военного времени»).

Изменения кожи и ее придатков развивались у пациент-

ки параллельно с эндокринными нарушениями и, очевидно, 

являлись их следствием. Увеличение продукции АКТГ при-

водит к повышению синтеза проопиомеланокортина, кото-

рый является источником мелатонина, способствующего 

гиперпигментации. Стимуляция сетчатой зоны коры надпо-

чечников увеличивает выработку мужских половых гормо-

нов, которые могут способствовать изменению структуры 

волос, привести к нарушению менструальной функции.

Необходимо отметить, что фенотипические проявления 

эндокринопатий, имевшихся у пациентки, все же необычны. 

В отличие от изменений кожи при первичной надпочечнико-

вой недостаточности гиперпигментация кожи у пациентки не 

сопровождалась потемнением слизистых оболочек, а ногти, 

наоборот, имели белый цвет. Если при гиперандрогенемии 

характерно изменение структуры волос в виде увеличения их 

жесткости, то одновременно развивается и гирсутизм, тогда 

как у пациентки огрубение волос не сопровождалось нару-

шениями их роста.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Приведенный клинический пример показателен тем, что де-

монстрирует длительное (более 7 лет) естественное течение 

POEMS-синдрома с постепенным развертыванием картины 

мультисистемного поражения. К моменту диагностики за-

болевания у пациентки имелось большинство из известных 

симптомов, характерных для POEMS-синдрома.

На основании анализа клинического наблюдения и лите-

ратурных данных можно сделать несколько выводов, важных 

для практического врача.

Во всех случаях демиелинизирующей полинейропа-1. 

тии неуточненной этиологии, особенно при выражен-

ных моторных нарушениях и сочетании с системными 

поражениями, необходимо иммунохимическое иссле-

дование крови и мочи с обязательным использованием 

метода иммунофиксации.

Во всех случаях, подозрительных на POEMS-синдром, 2. 

необходимо исключить AL-амилоидоза.

Учитывая высокую частоту артериальных тромбозов 3. 

при POEMS-синдроме, вероятно связанных с особен-

ностями его патогенеза (васкулопатия, эндотелиоз), в 

план терапии заболевания необходимо включать ан-

тикоагулянты.

Лечение POEMS-синдрома, даже в отсутствие под-4. 

твержденной плазмоцитомы или остеосклеротической 

миеломы, проводится по тем же схемам, что и при мно-

жественной миеломе, однако ответ на терапию хуже.

Что мы знаем о POEMS-синдроме? На сегодня немного. 

Пожалуй, самое главное — это то, что POEMS-синдром яв-

ляется совершенно особым заболеванием, протекающим с 

моноклональной гаммапатией, но клинически резко отлича-

ющимся от всех известных парапротеинемических гемобла-

стозов и AL-амилоидоза.
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