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ВВЕДЕНИЕ

Описанный впервые в 1969 г. Juan Rosai и Ronald Dorfman1 синусный гистиоцитоз 

с массивной лимфаденопатией (СГМЛ), или болезнь Розаи—Дорфмана, пред-

ставляет собой редкое доброкачественное заболевание из клеток системы фаго-

цитирующих мононуклеаров, характеризующееся накоплением пролиферирую-

щих гистиоцитов в синусах лимфатических узлов, в результате чего происходит 

массивное увеличение узла. СГМЛ относится к группе так называемых заболе-

ваний с атипичными клеточными нарушениями лимфатических узлов. Атипия в 

данном случае проявляется тем, что ненормальное увеличение количества гисти-

оцитов происходит в результате выраженного фагоцитоза ими клеток лимфоидно-

го ряда. Редкость заболевания, противоречивость различных описаний, неопреде-

ленность специфических гистиоцитарных маркеров и четких методов определения 

клональности, а также существование ряда близких клинических и гистологиче-

ских состояний реактивного инфекционного и опухолевого происхождения дела-

ют это заболевание сложным для диагностики. В связи с этим на данном этапе из-

учения весьма важно накопление первоначальной базы данных по клиническим 

случаям СГМЛ с максимально подробным описанием, а также консолидация уже 

имеющихся данных. Несмотря на то что другие гистиоцитозы, особенно у детей, 

неоднократно упоминались в отечественной литературе, описания СГМЛ отсут-

ствуют.

Целью данной работы является обзор данных литературы по этой проблеме, 

а также описание случая СГМЛ из практики Гематологического научного центра 

РАМН.

Sinus histiocytosis with massive 
lymphadenopathy (Rosai—Dorfman 
disease). Review of literature and a 
case report

A. L. Melikyan

SUMMARY

Sinus histiocytosis with massive lymphadenopathy (Rosai—

Dorfman disease) is a nonmalignant rare disease with 

unknown etiology and benign self-limited course. Neverthe-

less, histiocytic proliferation in sinuses may be explained as 

the reactive process in general inflammatory processes and, 

often, in tumors. Data collected in Hematological Scientific 

Centre of Russian Academy of Medical Sciences show that 

different oncological disorders were revealed during follow-

up observation in more than 50 % of patients with sinus 

histiocytosis in lymph nodes. The article presents a review 

of concurrent publications on Rosai—Dorfman disease with 

accent on differential diagnosis as well as the case history 

of a patient observed in department.
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Р Е Ф Е Р А Т

Синусный гистиоцитоз с массивной лимфаденопатией (болезнь 

Розаи—Дорфмана) как отдельная нозологическая форма представ-

ляет собой неопухолевое редкое заболевание неизвестной этиологии 

с доброкачественным течением. Однако пролиферация гистиоцитов 

в синусах может сопровождать как реактивным процессом, так и он-

кологическим заболеванием. По данным Гематологического научного 

центра РАМН, более чем у 50 % больных с синусным гистиоцитозом 

в дальнейшем выявляются онкогематологические заболевания. С це-

лью улучшения дифференциального диагноза в данной статье пред-

ставлены обобщенные данные литературы и случаи болезни Розаи—

Дорфмана из практики.

Ключевые слова
синусный гистиоцитоз, болезнь Розаи—Дорфмана, феномен эмпери-
полеза.
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ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ

Этиология СГМЛ остается неизвестной, и хотя клинические 

проявления и гистологические данные СГМЛ сходны с на-

блюдаемыми при инфекционных процессах, микроорганизмы 

при СГМЛ до настоящего времени не идентифицированы.2 

В некоторых работах предполагают, что в патогенезе СГМЛ 

имеет значение повсеместно распространенный вирус герпе-

са 6-го типа (HHV-6).3 К третьей декаде жизни этим вирусом 

инфицировано большинство людей, причем вирус пребывает 

в латентной форме. У лиц с иммунодефицитом этот вирус вы-

зывает различные заболевания. P. H. Levine и соавт.3 выявили 

ДНК HHV-6 у 7 из 9 больных СГМЛ методом гибридизации 

in situ. Luppi и соавт.4 обнаружили в аномальных гистиоцитах 

экспрессию антигенов HHV-6, однако остается неясной роль 

этой инфекции при СГМЛ. Серологические свидетельства 

инфекции, вызванной вирусом Эпштейна—Барр, обнаружи-

ваются более чем у 50 % больных СГМЛ,2 однако при гибри-

дизации in situ на парафиновых срезах не было выявлено при-

знаков латентной или литической инфекции этим вирусом.5

По данным молекулярных исследований,6 показано, что 

СГМЛ — поликлональное заболевание. У двух больных 

СГМЛ женщин при ПЦР была выявлена поликлональная 

пролиферация Х-связанных полиморфных регионов андро-

генного рецептора человека (HUMARA, human androgen-

receptor gene).

КЛИНИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ

В первых описаниях1,7,8 упоминалось заболевание с выра-

женной двусторонней лимфаденопатией с поражением пре-

имущественно шейных узлов у маленьких детей черной 

расы. С учетом редкости болезни в Йельском университете 

в 1990 г. была создана база данных по этой болезни.2 Ана-

лиз несколько сотен случаев СГМЛ, зарегистрированных в 

этой базе, показал, что клинические признаки могут быть 

значительно разнообразнее, чем описанные первоначально.1 

Возраст больных варьировал от новорожденных до 74 лет (в 

среднем 20,6 года). Часто болеют подростки и дети. Встреча-

лось заболевание повсеместно, подвержены были все расы. 

Мужчины заболевают в 1,5 раза чаще женщин. Чаще все-

го поражаются шейные лимфатические узлы, реже — других 

областей. В 40 % случаев выявляются экстранодальные оча-

ги поражения. Ряд авторов описывают СГМЛ в виде псев-

доопухолей в коже,9,10 орбите,11 ухе,12 верхних дыхательных 

путях,13 ЖКТ,14 мозговых оболочках,2,15 и других областях.16-

18 В большинстве случаев, однако, локализованная лимфа-

денопатия является первым и единственным проявлени-

ем заболевания, за исключением редких больных, у которых 

агрессивное течение заболевания приводило к поражению 

жизненно важных органов и смерти. В большинстве случа-

ев заболевание имеет доброкачественное течение, склонное 

к спонтанной регрессии и сопровождающееся частыми реци-

дивами, однако большие лимфатические узлы могут перси-

стировать годами. Помимо увеличения лимфатических узлов 

и экстранодальных очагов наблюдается лихорадка, лейкоци-

тоз, повышение СОЭ. У большинства больных отмечаются 

нарушения уровня сывороточных белков в виде умеренной 

поликлональной гипергаммаглобулинемии. У части пациен-

тов встречаются те или иные признаки поражения иммунной 

системы: полиартралгия, астма или гемолитическая анемия, 

предшествующие развитию СГМЛ или развивающиеся в де-

бюте. Редкие летальные исходы отмечаются у пациентов с ге-

нерализованной лимфаденопатией и нарушениями иммуни-

тета, проявляющимися появлением аутоантител, артритами, 

гломерулонефритом.2 Иногда СГМЛ сочетается с лимфомой 

Ходжкина или неходжкинскими лимфомами.2,19-23

Таким образом, классическая клиническая картина 

СГМЛ характеризуется массивной лимфаденопатией, преи-

мущественным поражением шейных лимфатических узлов, 

а также экстранодальными очагами поражения, эпизода-

ми повышения температуры тела, аутоиммунными ослож-

нениями, длительным течением, сохранностью общего со-

стояния, спонтанной регрессией болезни. Диагноз, тем не 

менее, ставится исключительно на основании морфологиче-

ского исследования биопсийного материала.

МОРФОЛОГИЯ

В литературе хорошо представлена гистологическая карти-

на лимфатического узла при СГМЛ.8,24-28 Микроскопическая 

структура лимфатического узла обычно нарушена за счет рез-

ко выраженного расширения синусов, стертости фолликулов 

и герминальных центров. Характерными признаками являют-

ся склерозирование капсулы и перикапсулярное разрастание 

соединительнотканных волокон и жировой ткани. Растянутые 

синусы и медуллярные тяжи содержат смешанную популяцию 

клеток, представленную полиморфно-клеточными лейкоци-

тами и лимфоцитами, однако преобладающей популяцией яв-

ляются гистиоциты, характеризующиеся выраженным поли-

морфизмом. Это крупные клетки с большой светлой, иногда 

вакуолизированной цитоплазмой с одним или несколькими 

вогнутыми ядрами. Митозы наблюдаются редко. Внутрици-

топлазменные вакуоли содержат фагоцитированные лимфо-

циты, эритроциты или нейтрофилы. Фагоцитированные ги-

стиоцитами клетки обычно находятся внутри вакуолей и не 

подвергаются воздействию цитолитических ферментов. Не-

которые клетки, особенно лимфоциты, способны жить в ва-

куолях — феномен эмпериполеза; другие — постепенно 

деградируют, формируя ядерные фрагменты. Некоторые ва-

куоли содержат только остатки ядер деградировавших клеток 

или липиды, которые хорошо красятся суданом. Наблюдалось 

до 20 «проглоченных» клеток в одном гистиоците. В мозго-

вом слое отмечаются многочисленные плазматические клет-

ки, часть из которых двуядерные. Эозинофилы встречают-

ся редко. Некроза также не отмечается. Микроскопическая 

картина экстранодальных очагов СГМЛ идентична наблюда-

емой в лимфатических узлах. Однако существуют и некото-

рые отличия: экстранодальные очаги характеризуются более 

выраженным фиброзом, менее выраженным скоплением ги-

стиоцитов и менее выраженным лимфоцитофагоцитозом.2,28

Цитологические препараты лимфатического узла гипер-

клеточны, с обилием гистиоцитов, фагоцитированных лим-

фоцитов на фоне реактивации лимфоидной ткани. Гисти-

оциты обычно с рыхлым ядром и обильной бледной, часто 

вакуолизированной цитоплазмой и феноменом эмпериполе-

за. Атипичные гистиоциты содержат гиперхромные ядрыш-

ки, некоторые гистиоциты достигают гигантских размеров. 

На ранних стадиях СГМЛ в мазках можно увидеть множе-

ство лимфоцитов и, иногда, иммунобласты.29,30 На более 

поздних стадиях доминируют многочисленные плазматиче-

ские клетки и тельца Русселя.31

Феномен эмпериполеза может быть повторен в клеточ-

ной культуре.32,33

ИММУНОГИСТОХИМИЯ

Клетки при СГМЛ хорошо окрашиваются антителами к пан-

макрофагальным антигенам, такими как CD14, EBM11 и 

HAM56.34,35 В большинстве случаев они также окрашива-

ются антителами к α
1
-антихимотрипсину и α

1
-антитрипсину, 

что указывает на лизосомную активность гистиоцитов, хотя 
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число лизосом может варьировать в широких пределах, 

вплоть до их отсутствия.36 Эти результаты свидетельствуют 

о том, что клетки при СГМЛ принадлежат к макрофагально-

гистиоцитарной группе. Однако еще неясно, к какому кон-

кретно представителю этой группы можно их отнести, по-

скольку почти во всех случаях СГМЛ происходит экспрессия 

белка S100, являющаяся специфическим маркером интер-

дигитирующих клеток в лимфатических узлах и клеток Лан-

герганса в коже, хотя клетки при СГМЛ отличаются от 

последних морфологически.35-37 В обоих типах клеток вы-

ражена экспрессия аспарагиновых протеиназ: катепсина D 

(характерного для антигенпредставляющих клеток) и ка-

тепсина E (маркера макрофагального происхождения). В 

клетках СГМЛ происходит также экспрессия молекул адге-

зии, характерных для циркулирующих моноцитов: CD11b+, 

CD11c+, CD18+, CD62L+, CD103+.38 Хотя CD1a обычно 

не выявляется в клетках при СГМЛ, существуют противоре-

чивые публикации на этот счет.35

Таким образом, главные гистологические признаки, ко-

торые необходимо учитывать при постановке диагноза бо-

лезни Розаи—Дорфмана, следующие: расширение синусов 

лимфатических узлов и накопление в них пролиферирую-

щих гистиоцитов, стертость фолликулов, макрофаги, запол-

ненные липидами, клетки с фагоцитированными лимфоцита-

ми (феномен эмпериполеза). Иммуногистохимически СГМЛ 

характеризуется гистиоцитами, положительными на макро-

фагальные маркеры, белок S100, маркеры лизосомной ак-

тивности и отрицательными на CD1а.

ЦИТОГЕНЕТИКА

Полноценно исследовано только два случая СГМЛ: в одном 

обнаружен нормальный кариотип, в другом — незначитель-

ный гиподиплоидный клон с отсутствием хромосомы 20.39

ЛЕЧЕНИЕ

В настоящее время лечения СГМЛ не разработано.40,41 В 

большинстве случаев прогноз благоприятный, поэтому чаще 

всего оправдана выжидательная тактика и активное наблю-

дение за больным. Назначение кортикостероидов показано 

при аутоиммунных осложнениях. При агрессивных формах 

СГМЛ используют различные комбинации кортикостерои-

дов и алкилирующих химиопрепаратов, но эффект лечения 

не изучен из-за недостаточного количества наблюдений.42 

Имеются единичные сообщения о выздоровлении ребен-

ка после лечения метотрексатом и 6-меркаптурином43 и до-

стижения ремиссии кожной формы СГМЛ на фоне приема 

талидомида.44

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНЫЙ ДИАГНОЗ

Дифференциальный диагноз необходимо проводить со сле-

дующими заболеваниями: синусный гистиоцитоз как не-

специфическая реакция лимфатических узлов на инфек-

цию или опухоль (лимфофагоцитоза не выявляется, окраска 

на белок S100 положительна только у некоторых изолиро-

ванных клеток); злокачественный гистиоцитоз, при кото-

ром выявляются агрегаты клеток, выраженная клеточная 

атипия, частые митозы; гранулематозное поражение с ха-

рактерными эпителиоидно-клеточными гранулемами, мно-

гоядерными гигантскими клетками и некрозами; эозино-

фильная гранулема (большое количество эозинофилов); 

болезнь Хенда—Шюллера—Крисчена (характерные по-

ражения скелета); болезнь Леттерера—Сиве (встречает-

ся у младенцев, характерны поражения кожи); болезнь Ход-

жкина (отсутствие расширения синусов, присутствие клеток 

Штернберга).2,27,28,41

Стоит еще раз подчеркнуть чрезвычайно большое значе-

ние проведения дифференциального диагноза СГМЛ с дру-

гими синусными гистиоцитозами, поскольку зачастую они 

являются реактивными проявлениями онкологических забо-

леваний. Ниже мы приводим данные ретроспективного анали-

за ГНЦ РАМН,45 дающие представление о спектре заболева-

ний и состояний, способных вызывать синусный гистиоцитоз. 

Отчетливая, хотя и разной выраженности, реакция со сторо-

ны синусов, проявляющаяся их расширением и накоплением 

в них гистиоцитов, наблюдалась в гистологических препара-

тах лимфатических узлов у 38 (9 %) из 423 больных с неопухо-

левыми лимфаденопатиями. В ряде случаев изменения были 

настолько выражены, что гистологом был установлен диагноз 

болезни Розаи—Дорфмана. Результаты дополнительных ис-

следований показали, что болезнь Розаи—Дорфмана — ди-

агноз исключения. Из 38 больных с синусным гистиоцитозом 

у 19 (50 %) в дальнейшем (при повторных биопсиях) были 

диагностированы опухоли: 8 случаев лимфогранулематоза, 

5 — В- и Т-клеточных лимфом, 3 — рака (рак носоглотки, 

легкого, желудка), 2 — миелоидных опухолей (хронический 

миеломоноцитарный лейкоз и хронический эозинофильный 

лейкоз) и 1 случай миеломы. Кроме того, в этой группе было 

4 случая бактериальных инфекций, 3 — вирусных инфекций, 

4 — аутоиммунных заболеваний, в 7 случаях причина реак-

тивного синусного гистиоцитоза не установлена. Частое вы-

явление синусного гистиоцитоза разной степени выраженно-

сти в краевых, прилежащих к опухоли лимфатических узлах 

поддерживает гипотезу о том, что синусный гистиоцитоз мо-

жет быть проявлением иммунного ответа на опухоль. Таким 

образом, синусный гистиоцитоз — это частый признак опухо-

ли. Выявление выраженного синусного гистиоцитоза должно 

быть показанием к повторной биопсии или онкопоиску, осо-

бенно у больных, имеющих генерализованную лимфаденопа-

тию или конгломераты лимфатических узлов. Только у одной 

пациентки в этой группе установлен диагноз истинной идио-

патической болезни Розаи—Дорфмана.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Больная Б. Н. И., 1960 г. p., заболела в 1998 г., когда поя-

вилась боль в крупных суставах — голеностопных, колен-

ных, локтевых, лучезапястных. Заболевание началось в виде 

острого артрита, сопровождаясь болью, гиперемией кожи 

над суставами. Последовательность вовлечения суставов: 

коленные и голеностопные → локтевые → лучезапястные. 

Пациентка была подробно обследована в НИИ ревмато-

логии, диагноз установлен не был. Терапия нестероидными 

противовоспалительными препаратами привела к купирова-

нию симптомов острого артрита.

Летом 2001 г. пациентка впервые обратила внимание 

на увеличение до 3 см в диаметре пахового лимфатическо-

го узла слева. Заболеваний в регионарной зоне, объясня-

ющих увеличение этого лимфатического узла, не отмеча-

лось. Стандартное обследование не позволило установить 

диагноз, в связи с чем была выполнена биопсия лимфати-

ческого узла. В гистологическом препарате выявлена ре-

активная гиперплазия (препараты не сохранились). На 

протяжении заболевания, начиная с 2001 г., в крови выяв-

лялась нормохромная анемия (Hb 88–110 г/л, эритроци-

ты 3,0–3,3 × 1012/л), повышение СОЭ до 63 мм/ч. В мае 

2002 г. вновь отмечено увеличение паховых лимфатических 

узлов, на этот раз — двустороннее. Снова появилась боль 

в суставах. Пациентка была обследована в онкологическом 

диспансере.
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При обследовании получены следующие данные: мно-

жественное увеличение лимфатических узлов в шейной, над-

ключичных, подмышечных и паховых областях до 3 см, уве-

личение внутрибрюшных лимфатических узлов до 3,5 см. В 

печени: множественные очаговые кистозные образования, 

при этом размеры печени и селезенки не изменены. Рентге-

нограмма грудной клетки без особенностей. В общем анали-

зе крови: Hb 112 г/л, эритроциты 4,1 × 1012/л, тромбоциты 

221 × 109/л, лейкоциты 11 × 109/л (палочкоядерные — 5 %, 

сегментоядерные — 75 %, эозинофилы — 1 %, базофи-

лы — 1 %, лимфоциты — 11 %, моноциты — 7 %), СОЭ 

51 мм/ч. Общий белок 98 г/л, гиперфибриногенемия 

(6,6 г/л). При сцинтиграфическом исследовании костей ске-

лета очаги повышенного накопления 99mТс пирофосфата вы-

явлены в лобной кости, верхней челюсти слева, плечевых, 

локтевых, лучезапястных, коленных, голеностопных суста-

вах, в области проксимального метафиза левой бедренной 

кости, в дистальных отделах диафизов большеберцовых ко-

стей, средней трети диафиза левой локтевой кости. Картина 

не была характерна для опухолевого поражения. Предполо-

жено, что очаги накопления обусловлены микропереломами, 

что может встречаться при несовершенном остеогенезе.

Была сделана повторная биопсия пахового лимфати-

ческого узла, на основании которой установлен диагноз си-

нусный гистиоцитоз. Проводилась терапия нестероидными 

противовоспалительными препаратами, на фоне которой по-

лучено временное улучшение.

В 2003 г. пациентка впервые обратила внимание на на-

личие кожных высыпаний, представляющих собой пигмен-

тированные пятна, эволюционирующие во внутрикожные 

узлы (рис. 1). Внутрикожные очаги характеризовались мед-

ленным ростом, спонтанным исчезновением и вновь появ-

лением других элементов. Самые большие очаги достигали 

3–4 см в диаметре. Зуда никогда не отмечалось.

В январе 2004 г. больная перенесла травму — перелом 

левой большеберцовой кости; в мае 2005 г. — перелом пра-

вой большеберцовой кости. Оба перелома возникли после 

незначительных травм. По поводу обоих переломов был про-

веден остеосинтез. Во время операции обращено внимание 

на чрезвычайную хрупкость костей. Фрагмент костной ткани 

был взят на гистологическое исследование. В препарате вы-

явлены обширный фиброз, новообразование костных балок, 

признаки хронического воспалительного процесса. В 1999 г. 

был перелом левого лучезапястного сустава в типичном ме-

сте при падении на руку.

В июне 2006 г. пациентка стала отмечать слабость. 

24 июля 2006 г. была экстренно госпитализирована в реани-

мационное отделение больницы по месту проживания с ди-

агнозом анемия тяжелой степени неясного генеза. При об-

следовании в крови: Hb 20 г/л, эритроциты 0,71 × 1012/л, 

ретикулоциты 5 %, тромбоциты 180 × 109/л, лейкоциты 

19 × 109/л (палочкоядерные — 5 %, сегментоядерные — 

84 %, лимфоциты — 10 %, моноциты — 1 %), СОЭ 80 мм/ч. 

Выявлено увеличение уровня сывороточного билирубина 

до 96,9 мкмоль/л (прямой — 16,5 мкмоль/л, непрямой — 

80,4 мкмоль/л), общий белок 108 г/л, АСТ 306 ЕД/л (норма 

до 40 ЕД/л), АЛТ 213 ЕД/л (норма до 40 ЕД/л), мочевая кис-

лота 645 ммоль/л. На основании этих данных констатирована 

аутоиммунная гемолитическая анемия. Ведение больной осу-

ществлялось совместно с нашей клиникой. На фоне терапии 

преднизолоном в дозе 1 мг/кг массы тела быстро получен хо-

роший эффект в виде купирования анемии. Далее пациентка 

была подробно обследована в ГНЦ РАМН.

При осмотре: кушингоидный синдром, множественные 

подкожные узлы на конечностях. Пальпировались все груп-

пы периферических лимфатических узлов размером до 3 см, 

довольно плотной консистенции, подвижные. Печень и селе-

зенка не увеличены. По данным УЗИ: внутрибрюшные лим-

фатические узлы не увеличены. В общем анализе крови: Hb 

124 г/л, эритроциты 3,75 × 1012/л, тромбоциты 387 × 109/л, 

лейкоциты 14 × 109/л (палочкоядерные — 4 %, сегменто-

ядерные — 85 %, моноциты — 3 %, лимфоциты — 8 %), 

СОЭ 48 мм/ч. Прямая проба Кумбса положительна. В 

биохимическом анализе крови: белок 68 г/л, альбумины 

35 г/л, глобулины 33 г/л, мочевая кислота 216 ммоль/л, хо-

лестерин 5,6 ммоль/л, креатинин 41 ммоль/л, билирубин 

13 мкмоль/л, АСТ 15 ЕД/л, АЛТ 35 ЕД/л, ЛДГ 561 ЕД/л 

(норма до 480 ЕД/л), ЩФ 160 ЕД/л (норма до 92 ЕД/л). В 

анализе мочи гемосидерина не выявлено.

При рентгенографии всех костей скелета обнаружен 

диффузный остеопороз практически во всех костях. В прок-

симальных эпифизах большеберцовых и малоберцовых ко-

стей, в субхондральных отделах локтевых, лучезапястных и 

голеностопных суставов выявлены участки кистовидных про-

светлений костной ткани, суставные щели несколько сужены 

(рис. 2). Проксимальный эпифиз левой малоберцовой кости, 

локтевой отросток левой и дистальный эпифиз левой локте-

вой кости увеличены в объеме за счет вздутия. Указанная кар-

тина заставляла думать об остеодистрофических изменениях.

При сцинтиграфии костей скелета выявлены множе-

ственные очаговые поражения: очаг гиперфиксации препара-

та в области левой лобной кости размером 1,5 × 2,0 см с увели-

чением интенсивности включения радиопрепарата до 100 % по 

сравнению с контралатеральной стороной (норма — до 30 %); 

очаг в области XI–XII ребра слева размером 2 × 2 см (увели-

чение интенсивности включения относительно симметричной 

стороны до 70 % при норме 30 %). Кроме того, повышенное 

накопление радиопрепарата было обнаружено в области левой 

верхней челюсти, средней трети грудины, локтевых и лучеза-

пястных суставов с обеих сторон, коленных и голеностопных 

суставов (больше слева). В проксимальных эпифизах больше-

берцовых и малоберцовых костей, надколенника видны участ-

ки кистовидных просветлений костной ткани (см. рис. 2).

Была сделана биопсия подмышечного лимфатического 

узла (рис. 3). В гистологических препаратах двух лимфатиче-

ских узлов (от 2002 и 2006 гг.) рисунок строения обоих узлов 

нарушен. Просветы синусов резко расширены, заполнены 

набухшими слущенными клетками эндотелия, макрофагами, 

сидерофагами, плазматическими клетками, лейкоцитами. 

Обращали на себя внимание обилие плазматических клеток 

и отложения белковых масс. При иммуногистохимическом 

исследовании выявлен обычный клеточный состав фолли-

кулов и паракортикальных зон. В паракортикальных отделах 

преобладали клетки CD4+. В просветах расширенных си-

нусов видны преимущественно клетки S100+ (гистиоциты) 

(рис. 4). В парафолликулярных зонах и в просветах синусов 

относительно много клеток CD68+ (рис. 5), а также CD38+ 

и CD138+. В цитологическом препарате много макрофагов 

с явлениями эмпериполеза (рис. 6). Лимфограмма: лимфо-

бласты 1 %, пролимфоциты 3,5 %, иммунобласты 1,5 %, 

плазматические клетки 1 %, лимфоциты 87,5 %, сегментоя-

дерные нейтрофилы 5,5 %. Исследование Т- и В-клеточной 

клональности не выявило клональных перестроек.

В биоптате кожи: очаговое разрастание плазматических 

клеток, малых лимфоцитов, макрофагов, массивные зоны 

склероза и гиалиноза (рис. 7).

При двукратном иммунохимическом исследовании вы-

явлена поликлональная гипергаммаглобулинемия с повы-

шением уровня IgG до 454 МЕ/мл (превышение нормы в 

3 раза) и IgА до 320 МЕ/мл (превышение нормы в 2 раза). 

Умеренное увеличение количества циркулирующих иммун-

ных комплексов. Моноклональной секреции не было.
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При исследовании костномозгового кроветворения 

(миелограмма пунктата костного мозга и гистологическое ис-

следование трепанобиоптата подвздошной кости) не было вы-

явлено данных, свидетельствующих о специфическом пора-

жении.

На момент последнего наблюдения (май 2008 г.) боль-

ная жива и, несмотря на распространенность поражений, ка-

чество жизни практически не снижено. Продолжительность 

болезни 10 лет.

Клинико-морфологическую картину у данной больной 

можно обобщить следующим образом.

Затяжная лимфаденопатия, обусловленная синусным 1. 
гистиоцитозом на протяжении 10 лет.

Экстранодальные поражения с образованием подкож-2. 
ных очагов, типичных для СГМЛ (лимфоцитарная, ма-

крофагальная и плазмоклеточная инфильтрация).

Плазмоклеточная инфильтрация кожи и лимфатических 3. 
узлов носит реактивный характер, поскольку нет моно-

Рис. 1. Экстранодальные очаги поражения кожи при болезни Розаи—Дорфмана

Рис. 2. Кистозные изменения в костях при болезни Розаи—Дорфмана
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клональной секреции и не выявляется клональных ДНК-

перестроек генов иммуноглобулинов.

Остеодистрофический костный процесс с неоднократ-4. 
ными патологическими переломами, морфологически 

проявляющийся признаками хронического воспале-

ния и фиброза. В трехкратных исследованиях выявле-

ны множественные очаги накопления радиофармпрепа-

рата.

Аутоиммунная гемолитическая анемия.5. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Диагноз синусного гистиоцитоза с массивной лимфадено-

патией (болезнь Розаи—Дорфмана) в данном случае был 

установлен на основании клиники и классических гистоло-

гических данных, в т. ч. явлений эмпериполеза, типичной им-

муногистохимической характеристики гистиоцитов в синусах. 

Природа костных изменений остается неуточненной, однако 

наиболее вероятным представляется процесс, аналогичный 

образованию других экстранодальных проявлений СГМЛ.

Болезнь Розаи—Дорфмана представляет собой одно из 

заболеваний, характеризующихся выраженным синусным 

гистиоцитозом. Стоит еще раз подчеркнуть, что синусный 

гистиоцитоз как гистологический феномен является, прежде 

всего, реактивным процессом, сопровождающим целый ряд 

различных заболеваний. У основной массы (более 50 %, по 

данным ГНЦ РАМН) больных с выявленным при гистоло-

гическом исследовании синусным гистиоцитозом в результа-

те подробных клинико-лабораторных исследований устанав-

ливается диагноз онкологического заболевания. СГМЛ как 

отдельная нозологическая единица встречается очень редко, 

однако при выяснении этиологического диагноза у больно-

Рис. 3. Болезнь Розаи—Дорфмана. Лимфатический узел. Синусы резко 

расширены за счет пролиферации гистиоцитов. Небольшие округлые 

скопления лимфоидных клеток. Фолликулы с редуцированными заро-

дышевыми центрами. Окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 6.  Болезнь Розаи—Дорфмана. Отпечаток лимфатического узла. 

Внутри крупного макрофага отчетливо видна вакуоль, содержащая 

лимфоцит с интактной структурой — феномен эмпериполеза. Окраска 

азур-эозином, ×1000

Рис. 4. Болезнь Розаи—Дорфмана. Лимфатический узел. Гистиоциты 

S100+ в синусах. Окраска анти-S100-пероксидазой, ×40

Рис. 7. Болезнь Розаи—Дорфмана. В биоптате подкожного образования 

разрастание малых лимфоцитов, плазматических клеток, макрофагов, 

фиброза. Окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 5. Болезнь Розаи—Дорфмана. Лимфатический узел. Гистиоциты 

CD68+ в синусах. Окраска анти-CD68-моноклональными антителами, ×40
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го с синусным гистиоцитозом необходимо иметь в виду и бо-

лезнь Розаи—Дорфмана.

Мы надеемся, что данный случай поможет практическо-

му врачу в диагностике еще одного редкого заболевания с 

нерасшифрованной пока этиологией. В случае набора до-

статочного количества материала возможно расширение 

базы данных и дальнейшее изучение этого редкого заболе-

вания.
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