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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Оценить связь криоглобулинемии (КГЕ), ассоциированной с системной красной волчанкой (СКВ)
с особенностями течения СКВ. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследовано 100 больных с системной красной волчанкой, 65 из
которых имели КГЕ. У всех пациентов оценивали наличие компонентов комплемента С3, С4,  ЦИК, РФ, IgG и IgM,  антител
к нативной и денатурированной ДНК, лимфоцитов CD3+, CD4+ и CD8+, CD4/CD8, наличие Cor� и NS� неструктурирован�
ных антигенов, определение РНК вируса гепатита С и ДНК вируса гепатита В методом ПЦР, IgM и IgG к вирусу герпеса
методом ИФА. Криоглобулины (КГ) определяли в сыворотке крови по методике Meltzer и оценивали по уровню криокрита,
а также спектрофотометрически при длине волны λ=492 нм. Для оценки взаимосвязи КГЕ с особенностями течения СКВ
были обследованы 50 больных в динамике через 1 год. Контрольную группу составили 30 человек. РЕЗУЛЬТАТЫ. У пациен�
тов с КГЕ отмечалось достоверно более тяжелое течение заболевания, нередко с поражением почек, ЦНС, крови и сердца,
что сопровождалось более низким уровнем СD3+, CD4+ и C3�компонента комплемента при нарастании CD8+ по сравне�
нию с пациентами без КГЕ. Титр антифосфолипидных антител был более высоким в группе с КГЕ. Наблюдение в динамике
показало, что у больных с КГЕ чаще выявляется прогрессирование заболевания с развивитием цереброваскулита, реци�
дивами активного волчаночного нефрита с тяжелым нефротическим синдромом. В 3 случаях  наблюдался летальный
исход, чего не было у пациентов без КГЕ. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Наличие КГЕ у больных с СКВ связано с клинико�иммунологичес�
кими особенностями течения болезни и способствует неблагоприятному течению процесса.

Ключевые слова: криоглобулинемия, системная красная волчанка, течение заболевания.

ABSTRACT
THE AIM. Assess the relationship cryoglobulinemia (CGE), associated with systemic lupus erythematosus (SLE) with features of
the clinical course of SLE. PATIENTS AND METHODS. A total of 100 patients with systemic lupus erythematosus, 65 of whom had
KGE were examined. All patients evaluated the presence of complement components C3, C4, CEC, RF, IgG and IgM, antibodies
to native and denatured DNA, lymphocyte, CD3, CD4 and CD8, CD4/CD8, and the presence of Cor�NS�unstructured antigens,
determination of HCV RNA C and HBV DNA by PCR, IgM and IgG antibodies to the herpes virus by ELISA. Cryoglobulins (CG) were
determined in serum by the method of Meltzer and assessed in terms of cryocrit, as well as spectrophotometrically at a
wavelength λ = 492 nm. To assess the relationship CGE with features of the clinical course of SLE were examined 50 patients in
the dynamics of next year. The control group consisted of 30 persons. RESULTS. Patients with CGE had significantly more severe
course of illness, often with renal, central nervous system, blood and heart diseases, which was accompanied by lower levels of
CD3+, CD4+, and C3�complement component with an increase in CD8+ compared with patients without CGE. Titer of antiphospholipid
antibodies was higher in the group with CGE. Observation of the dynamics showed that in patients with CGE often revealed disease
progression with the development of cerebrovasculitis, recurrence of active lupus nephritis with severe nephrotic syndrome. In 3
cases there was death, which was not in patients without CGE. CONCLUSION. The presence of CGE in SLE patients is associated
with clinical and immunological features of the disease and contributes to an unfavorable course of the process.

Key words: cryoglobulinemia, systemic lupus erythematosus, course of disease.
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ВВЕДЕНИЕ

Ñèñòåìíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà (ÑÊÂ) – ìóëüòè-
ñèñòåìíîå àóòîèììóííîå çàáîëåâàíèå íåèçâåñòíîé
ýòèîëîãèè, ïàòîãåíåòè÷åñêè ñâÿçàííîå ñ ãèïåðïðî-

äóêöèåé øèðîêîãî ñïåêòðà àóòîàíòèòåë, âûçûâàþ-
ùèõ èììóíîâîñïàëèòåëüíîå ïîâðåæäåíèå òêàíåé
è íàðóøåíèå ôóíêöèè âíóòðåííèõ îðãàíîâ [1]. Â
ñîñòàâ èììóííûõ êîìïëåêñîâ ìîãóò âõîäèòü è
êðèîãëîáóëèíû (ÊÃ) [2].

 Êðèîãëîáóëèíû – èììóíîãëîáóëèíû, ñïîñîáíûå
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ê ïðåöèïèòàöèè ïðè íèçêîé òåìïåðàòóðå (4 °Ñ) è
âîññòàíîâëåíèþ ïðè 37 °Ñ [3]. Ñóùåñòâóþò óêàçà-
íèÿ íà ñâÿçü òÿæåñòè ÑÊÂ ñ íàëè÷èåì êðèîãëîáó-
ëèíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè áîëüíûõ [4]. Êðèîãëîáó-
ëèíåìèÿ (ÊÃÅ) âûÿâëÿåòñÿ ïðè ÑÊÂ ñ ðàçëè÷íîé
÷àñòîòîé, êîòîðàÿ ñîñòàâëÿåò, ïî äàííûì ðàçíûõ
àâòîðîâ, îò 17 äî 80% [4–8].

Äåïîçèòû èììóííûõ êîìïëåêñîâ, ñîäåðæàùèõ
ïðåöèïèòàòû ÊÃ, ñîïðîâîæäàÿñü ïîòðåáëåíèåì
êîìïëåìåíòà è îòêëàäûâàÿñü â ñòåíêàõ ñîñóäîâ
ìàëîãî è ñðåäíåãî êàëèáðîâ, ïðèâîäÿò ê ðàçâèòèþ
èììóíîêîìïëåêñíîãî âàñêóëèòà, óñóãóáëÿþùåãî
ïîðàæåíèå âíóòðåííèõ îðãàíîâ ïðè ÑÊÂ, â ïåðâóþ
î÷åðåäü ïî÷åê. Âûðàæåííîñòü ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê
âàðüèðóåò îò ëàòåíòíî ïðîòåêàþùåãî íåôðèòà äî
òÿæåëûõ ôîðì áûñòðî ïðîãðåññèðóþùåãî íåôðè-
òà ñ íåôðîòè÷åñêèì ñèíäðîìîì [5, 6, 9–15]. Íà-
áëþäàþòñÿ âîâëå÷åíèå â ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ
íåðâíîé ñèñòåìû â âèäå ñèììåòðè÷íîé ñåíñîìî-
òîðíîé ïîëèíåéðîïàòèè [6, 16], öåðåáðîâàñêóëèòà
[5] è ïå÷åíè [17–19].

Ñóùåñòâóþò äàííûå î íåêîòîðûõ ëàáîðàòîð-
íûõ èçìåíåíèÿõ ó áîëüíûõ ñ ÑÊÂ ïðè íàëè÷èè
êðèîãëîáóëèíåìèè (çíà÷èòåëüíàÿ ãèïîêîìïëåìåíòå-
ìèÿ, ãèïåðãàììàãëîáóëèíåìèÿ, ïîâûøåíèå óðîâíÿ
òðàíñàìèíàç [16, 20–23], íî äàííûå îá îñîáåííîñ-
òÿõ êëèíè÷åñêîãî òå÷åíèÿ ÑÊÂ â ñî÷åòàíèè ñ êðè-
îãëîáóëèíåìèåé íåìíîãî÷èñëåííû. Òåì íå ìåíåå,
ðÿä àâòîðîâ óêàçûâàþò íà óõóäøåíèå ïðîãíîçà çà-
áîëåâàíèÿ ó áîëüíûõ ñ ÑÊÂ, âñëåäñòâèå ÷àñòîãî
è òÿæåëîãî ïîðàæåíèÿ ïî÷åê [3, 5, 16, 21].

Îêîí÷àòåëüíî íå ðåøåíû âîïðîñû, êàñàþùèå-
ñÿ òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è ïðîãíîçà ó áîëüíûõ ñ
ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêîé ïðè íàëè÷èè êðèîã-
ëîáóëèíåìèè.

Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü îöåíèòü âçàèìîñâÿçè
ÊÃÅ ñ îñîáåííîñòÿìè òå÷åíèÿ ÑÊÂ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Îáñëåäîâàíî 100 áîëüíûõ ñ ñèñòåìíîé êðàñ-
íîé âîë÷àíêîé (95 æåíùèí è 5 ìóæ÷èí). Äèàãíîç
âåðèôèöèðîâàëè íà îñíîâàíèè äèàãíîñòè÷åñêèõ êðè-
òåðèåâ Àìåðèêàíñêîé àññîöèàöèè ðåâìàòîëîãîâ
(1982 ã.) [24]. Îöåíêà êëèíè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïðî-
âîäèëàñü ñîãëàñíî êëàññèôèêàöèè Â.À. Íàñîíîâîé
[2], à òàêæå â áàëëàõ ñîãëàñíî èíäåêñàì SLEDAI
(Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity
Index), SLEDAI-K2 [24]. Èñïîëüçîâàëñÿ èíäåêñ
ïîâðåæäåíèÿ SLICC/ACR DÀÌÀGÅ INDÅÕ [24].

Ñðåäíèé âîçðàñò îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ñî-
ñòàâèë 36,6±12,9 ãîäà; ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
çàáîëåâàíèÿ – 10,2±8,4 ãîäà. Ó áîëüøèíñòâà ïàöè-
åíòîâ îïðåäåëÿëèñü õðîíè÷åñêîå òå÷åíèå – ó 52
(52%) è II ñòåïåíü àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ ïî êëàñ-

ñèôèêàöèè Â.À.Íàñîíîâîé (1972) – ó 62 (62%).
Âñåì áîëüíûì áûëè ðàññ÷èòàíû èíäåêñû àêòèâ-
íîñòè ïî SLEDAI è SLEDAI K2, ïî êîòîðûì áîëü-
øèíñòâî ïàöèåíòîâ èìåëè îò 5–9 áàëëîâ (35 è 33%
ñîîòâåòñòâåííî). Ïî èíäåêñó ïîâðåæäåíèÿ SLICC/
ACR DAMAGE INDEX ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ
– ó 56 (56%) áûëî 1–2 áàëëà.

Â èññëåäîâàíèå â öåëîì íå âêëþ÷àëèñü ïàöè-
åíòû ñ ÑÊÂ ïðè íàëè÷èè âèðóñîâ ãåïàòèòà Â, Ñ è
âèðóñà ãåðïåñà. Â ïÿòè ñëó÷àÿõ âïîñëåäñòâèè áûë
âûÿâëåí íåàêòèâíûé âèðóñíûé ãåïàòèò Ñ. Â äàëü-
íåéøåì ýòà ãðóïïà ïàöèåíòîâ àíàëèçèðîâàëàñü ðàç-
äåëüíî.

Ïîìèìî îáùåïðèíÿòûõ ìåòîäîâ ëàáîðàòîðíî-
ãî îáñëåäîâàíèÿ, ó áîëüíûõ ïðîâîäèëîñü îïðåäåëå-
íèå â ñûâîðîòêå êðîâè êîìïîíåíòîâ êîìïëåìåíòà
Ñ3, Ñ4, öèðêóëèðóþùèõ èììóííûõ êîìïëåêñîâ, ðåâ-
ìàòîèäíîãî ôàêòîðà (êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå
ïàðàìåòðà), IgG è IgM, ëèìôîöèòîâ CD3+, CD4+ è
CD8+, CD4/CD8. Âûïîëíÿëîñü îáñëåäîâàíèå ïàöè-
åíòîâ íà âèðóñû ãåïàòèòîâ Â, Ñ (íàëè÷èå Cor- è NS-
íåñòðóêòóðèðîâàííûõ àíòèãåíîâ, îïðåäåëåíèå ÄÍÊ
è ÐÍÊ âèðóñîâ ìåòîäîì ÏÖÐ) è âèðóñ ãåðïåñà (îï-
ðåäåëåíèå IgM è IgG ìåòîäîì ÈÔÀ).

Êðèîãëîáóëèíû îïðåäåëÿëèñü â ñûâîðîòêå êðîâè
ïî ìåòîäèêå M. Meltzer [21]. Êðèîãëîáóëèíû îöå-
íèâàëèñü ïî óðîâíþ êðèîêðèòà [23]. Òèï êðèîãëî-
áóëèíîâ îïðåäåëÿëñÿ ñîãëàñíî ñîäåðæàíèþ êðèîê-
ðèòà – ïðîöåíòà êðèîïðåöèïèòàòà ê îáùåìó îáúå-
ìó ñûâîðîòêè, à òàêæå ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè ïðè
äëèíå âîëíû λ=492 íì. ÊÃÅ 1-ãî òèïà èìååò ñà-
ìóþ âûñîêóþ êîíöåíòðàöèþ ÊÃ, îáû÷íî áîëåå 1000
ìã/ë (êðèîêðèò áîëåå 7,1%), ÊÃÅ 2-ãî òèïà – áîëåå
500 ìã/ë (êðèîêðèò 3–7%), ÊÃÅ 3-ãî òèïà – îáû÷-
íî ìåíåå 100 ìã/ë (êðèîêðèò 1–2,9%). Ñîäåðæàíèå
ÊÃ, ñîîòâåòñòâóþùåå 80–100 ìã/ë (êðèîêðèò 0,4–
0,9%), ñ÷èòàåòñÿ ñîìíèòåëüíûì; ñîäåðæàíèå ÊÃ
ìåíåå 60–80 ìã/ë (êðèîêðèò ìåíåå 0,4%) îïðåäå-
ëÿåò îòðèöàòåëüíûé ðåçóëüòàò [23].

Äëÿ îöåíêè âëèÿíèÿ ÊÃÅ íà òå÷åíèå ÑÊÂ áûëè
îáñëåäîâàíû 50 áîëüíûõ â äèíàìèêå ÷åðåç 1 ãîä.
Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 30 ÷åëîâåê, ñîïîñ-
òàâèìûõ ñ áîëüíûìè ïî ïîëó, âîçðàñòó è ñîïóò-
ñòâóþùåé ïàòîëîãèè.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Èç 100 îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ñ ÑÊÂ êðèîãëî-
áóëèíåìèÿ îáíàðóæåíà ó 65 (65%) ïàöèåíòîâ, èç íèõ
ó 5 (5%) ÷åëîâåê â ïðîöåññå äèíàìè÷åñêîãî íà-
áëþäåíèÿ áûë âûÿâëåí íåàêòèâíûé ãåïàòèò Ñ;
35 (35%) ïàöèåíòîâ ÊÃÅ íå èìåëè.

Ãðóïïó ïàöèåíòîâ ñ ÊÃÅ ñîñòàâèëè 65 ïàöèåí-
òîâ. Ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ñîäåðæàíèå ÊÃ áûëî
ñðåäíèì (298,6±2,5 ìã/ë; 1,3±0,08%) – 36 (55%), ÷òî
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ñîîòâåòñòâóåò 3-ìó òèïó ÊÃÅ; ñ ñîìíèòåëüíîé ÊÃÅ
(79,4±1,01 ìã/ë; 0,52±0,03) áûëî 19 (29%); âûñîêîå
ñîäåðæàíèå ÊÃ (477,3±48 ìã/ë; 3,4±0,2%) áûëî 9
(14%), ÷òî êîñâåííî óêàçûâàëî íà 2-é òèï ÊÃÅ.
Ìàêñèìàëüíîå ñîäåðæàíèå ÊÃ áûëî ó 1 ïàöèåíò-
êè (2%) – (1020 ìã/ë; 10%), ÷òî, âåðîÿòíî, óêàçû-
âàåò íà ÊÃÅ 1-ãî òèïà (ìîíîêëîíàëüíóþ).

Ïàöèåíòû ñ ÊÃÅ áûëè ìîëîæå (34,7±12,9 è
40,2±2, ð>0,05), ÷åì ïàöèåíòû áåç ÊÃÅ, ñðåäíÿÿ
äàâíîñòü áîëåçíè ó íèõ áûëà äîñòîâåðíî íèæå
(8,9±0,9 è 12,5±0,07, ð<0,05). Â ãðóïïå ñ ÊÃÅ äîñ-
òîâåðíî ÷àùå íàáëþäàëîñü îñòðîå è ïîäîñòðîå
òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ (55 è 34%, ð<0,05), áûëà âûøå
àêòèâíîñòü çàáîëåâàíèÿ ïî èíäåêñàì SLEDAI è
SLEDAI K2 (38,5 è 17%, ð<0,05), ÷åì â ãðóïïå áåç

ÊÃÅ. Èíäåêñ ïî-
â ð å æ ä å í è ÿ
SLICC/ACR äîñ-
òîâåðíî íå îòëè-
÷àëñÿ îò ãðóïïû
áåç ÊÃÅ, îäíàêî ó
12 (18%) èíäåêñ
ñîñòàâèë áîëåå 3
áàëëîâ, ÷òî íå íà-
áëþäàëîñü â ãðóï-
ïå áåç ÊÃÅ.

Â ãðóïïå áîëü-
íûõ ñ ÊÃÅ äîñòî-
âåðíî ÷àùå âñòðå-
÷àëèñü ïîðàæåíèÿ
ñåðäöà â âèäå ýí-
äîêàðäèòà Ëèá-
ìàíà–Ñàêñà â
àíàìíåçå è ìèî-
êàðäèòà, êðîâè
(Êóìáñ-ïîëîæè-
òåëüíàÿ ãåìîëèòè-
÷åñêàÿ àíåìèÿ è
òðîìáîöèòîïå-
íèÿ), âîë÷àíî÷íûé
íåôðèò (ñ íåôðî-
òè÷åñêèì ñèíäðî-
ìîì), ôåáðèëüíàÿ
ëèõîðàäêà. Ó ïà-
öèåíòîâ ñ ÊÃÅ â
äâà ðàçà ÷àùå
âñòðå÷àëñÿ àíòè-
ôîñôîëèïèäíûé
ñèíäðîì (ÀÔÑ),
õîòÿ äîñòîâåðíîñ-
òè ñ ãðóïïîé áåç
ÊÃÅ ýòà ðàçíèöà
íå äîñòèãëà.

Äîñòàòî÷íî
òÿæåëûå ïîðàæåíèÿ êîæè, òàêèå êàê ñèíäðîì Ðîó-
ýëëà è ÿçâåííî-íåêðîòè÷åñêèé âàñêóëèò, âñòðå÷à-
ëèñü òîëüêî â ãðóïïå ñ ÊÃÅ, òàê æå êàê è êîðîíàðè-
èò, õîòÿ è â åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ. Òðîìáîôëåáèò áûë
òàêæå âûÿâëåí òîëüêî ó ïàöèåíòîâ ñ ÊÃÅ. Òàêîå
òÿæåëîå ïîðàæåíèå ëåãêèõ, êàê ïíåâìîíèò, îòìå-
÷àëîñü íåñêîëüêî ÷àùå â ãðóïïå ñ ÊÃÅ, õîòÿ è íå-
äîñòîâåðíî (òàáë. 1).

Àíàëèç ëàáîðàòîðíûõ äàííûõ ïîêàçàë, ÷òî â
ãðóïïå ñ ÊÃÅ áûëà îæèäàåìî äîñòîâåðíî áîëåå
âûñîêàÿ ÑÎÝ; óðîâíè Ñ3-êîìïîíåíòà êîìïëåìåí-
òà, ÑÐÁ, CD3+, CD4+, CD4+/CD8+ – äîñòîâåðíî
íèæå, à CD8+ – äîñòîâåðíî âûøå ïî ñðàâíåíèþ ñ
ãðóïïîé áåç ÊÃÅ. Äîñòîâåðíî ðåæå â ãðóïïå ñ ÊÃÅ
âñòðå÷àëñÿ ðåâìàòîèäíûé ôàêòîð.

Таблица 1
 Клиническая характеристика пациентов с КГЕ и без нее

Признак С КГЕ, n=65 Без КГЕ (n=35) Достовер�
число / % число / % ность признака

Фебрильная лихорадка 7/11 0 р<0,05
Эритема лица и области декольте 53/82 22/63 р<0,05
Синдром Роуэлла 1/2 0 нд
Язвенно�некротический васкулит 1/2 0 нд
Эндокардит Либмана–Сакса 5/8 0 р<0,04
Миокардит 10/15 1/3 р<0,03
Коронариит 1/2 0 нд
Кумбс�положительная гемолититическая анемия 28/43 8/23 р<0,05
Тромбоцитопения 14/22 2/6 р<0,05
Волчаночный нефрит 50/77 20/57 р<0,02
Тромбофлебит 2/3 0 нд
Пневмонит 5/8 2/6 нд
Асептические некрозы головок бедренных костей 5/8 0 р<0,04
Вторичный АФС 18/28 5/14 р=0,06

Примечание. АФС – антифосфолипидный синдром; нд – недостоверно.

Таблица 2
Лабораторная характеристика пациентов с СКВ

при наличии или отсутствии КГЕ

Признак Контроль, n=30, Пациенты с КГЕ, n=65, Пациенты без КГЕ, n=35,
Х±SD Х±SD Х±SD

СОЭ, мм/ч 5,9±0,4 28,9±2*• 22,3±2,5*
СРБ, мг/л 1,2±0,2 4,9±0,9*• 5,3±1,1*
Компонент С3, г/л 1,38±0,05 1±0,04*• 1,2±0,06*
Компонент С4, г/л 0,34±0,02 0,2±0,01* 0,2±0,02*
CD3+, % 68,6±6,3 77,7±1,3*• 78,2±1,5*
CD4+, % 37,4±4,2 37,8±1,4• 42,4±1,8*
CD8+, % 29,8±6,9 41,5±2,4*• 34,4±2,8*
CD4+/CD8+ 1,3±0,3 1,1±0,1*• 1,5±0,2*
CD3 абс. 1736,2±413,6 1713,8±93,5• 1884,2±187*
CD4 абс. 938,8±193,5 843±57,8*• 1100,6±129,6*
CD8 абс. 682±217,3 902,5±77*• 695,4±105,5
АТ к кардиолипину, ед 4,4±0,4 14,5±3,4*• 11±2,8*
АТ к β2 ГП�1, ед 4,3±0,4 23,4±6*• 18,7±6,3*
PPT�LA, чувств. к ВА, с 35,8±0,2 40,8±1,8*• 40±1,6*
Д�димер, мкг/дл 0,27±0,02 1,1±0,3*• 0,9±0,2*
фактор Виллебрандта, % 95,6±5,4 192,2±9,5*• 164±10*

Примечание. АТ – антитела; β2 ГП�1 – β2�гликопротеид�1; PPT�LA, чувств. к ВА – АЧТВ; чувствитель�
ное к волчаночному антикоагулянту; СРБ – С�реактивный белок; *р<0,05 – достоверность признака
при сравнении с контрольной группой; •р<0,05 – достоверность признака при сравнении с группой
без КГЕ.
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Ïîìèìî ýòîãî, êîëè÷åñòâî àíòèôîñôîëèïèäíûõ
àíòèòåë áûëî äîñòîâåðíî âûøå â ãðóïïå ñ ÊÃÅ.
Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå ôàêò, ÷òî â ãðóïïå ñ
ÊÃÅ èìåëèñü äîñòîâåðíî áîëåå âûñîêèå óðîâíè
ôàêòîðà Âèëëåáðàíäòà è Ä-äèìåðà, ÷òî ïðîÿâè-
ëîñü è äîñòîâåðíîé ïðÿìîé êîððåëÿöèîííîé ñâÿçüþ
ìåæäó êîëè÷åñòâîì ÊÃ è óðîâíåì Ä-äèìåðà
(R=0,57, ð<0,05) (òàáë. 2).

Ìû ïðîàíàëèçèðîâàëè òå÷åíèå ÑÊÂ ó 50 îá-
ñëåäîâàííûõ áîëüíûõ â äèíàìèêå ÷åðåç 1 ãîä, 33
èç êîòîðûõ áûëè ñ ÊÃÅ, à 17 – íå èìåëè ÊÃÅ. Ñðå-
äè ïàöèåíòîâ, èìåþùèõ ÊÃÅ, ó 1 (3%) áûëî ìàê-
ñèìàëüíîå ñîäåðæàíèå ÊÃ (1-ãî òèïà), ó 4 (12%) –
âûñîêîå (2-ãî òèïà), ó 13 (40%) – ñðåäíåå (3-ãî
òèïà), ó 15 (45%) – ñîìíèòåëüíàÿ ÊÃÅ. Óðîâåíü
èììóíîñóïðåññèâíîé òåðàïèè ó ýòèõ ïàöèåíòîâ â
òå÷åíèå 1 ãîäà ñîîòâåòñòâîâàë ñòåïåíè àêòèâíîñ-
òè áîëåçíè. Ãðóïïà ïàöèåíòîâ äëÿ äèíàìè÷åñêîãî
íàáëþäåíèÿ ïîäáèðàëàñü ñ óñëîâèåì ñîîòâåòñòâèÿ
èììóíîñóïðåññèâíîé òåðàïèè: òîëüêî ãëþêîêîðòè-
êîñòåðîèäíóþ òåðàïèþ (ÃÊÑ) ïîëó÷àëè 55% áîëü-
íûõ ñ ÊÃÅ è 53% – áåç ÊÃÅ, ÃÊÑ â ñî÷åòàíèè ñ
öèòîñòàòèêîì (ÖÑ) – 45 è 47% áîëüíûõ ñîîòâåò-
ñòâåííî.

Ñðåäè 50 ïàöèåíòîâ ÷åðåç 1 ãîä ó 9 (18%) ñ
ÊÃÅ êðèîãëîáóëèíåìèÿ íå ðåãèñòðèðîâàëàñü, à ó 5
(10%) ïàöèåíòîâ èç ãðóïïû áåç ÊÃÅ ÷åðåç 1 ãîä
îíà áûëà âûÿâëåíà.

×åðåç 1 ãîä óëó÷øåíèå ïî èíäåêñó SLEDAI
îòìå÷àëîñü ó ìåíüøåãî êîëè÷åñòâà áîëüíûõ ñ
ÊÃÅ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè áåç ÊÃÅ (33 è
53% ñîîòâåòñòâåííî). Óñèëåíèå àêòèâíîñòè ïî
SLEDAI áûëî, íàïðîòèâ, âûøå â ãðóïïå ñ ÊÃÅ,
÷åì áåç íåå (18 è 12% ñîîòâåòñòâåííî) (ð>0,05)
(òàáë. 3).

Ïðè àíàëèçå îðãàííûõ ïîðàæåíèé áûëè âûÿâ-
ëåíû ðÿä èçìåíåíèé. Êîëè÷åñòâî ïàöèåíòîâ, ïîçè-
òèâíûõ ïî ÊÃ è èìåþùèõ àêòèâíûé âîë÷àíî÷íûé
íåôðèò ñ íåôðîòè÷åñêèì ñèíäðîìîì, ÷åðåç 1 ãîä
óâåëè÷èëîñü ñ 11 (33%) äî 12 (36%), ïðè ýòîì ó
îäíîé ïàöèåíòêè íàáëþäàëñÿ ðåöèäèâ àêòèâíîñòè
âîë÷àíî÷íîãî íåôðèòà ñ ðàçâèòèåì òÿæåëîãî íå-
ôðîòè÷åñêîãî ñèíäðîìà; êîëè÷åñòâî ïàöèåíòîâ ñ

íåôðèòè÷åñêèì ñèíäðîìîì óâåëè÷è-
ëîñü ñ 8 (24%) äî 9 (27%), à ñ íåàê-
òèâíûìè ôîðìàìè íåôðèòà îñòàëîñü
íåèçìåííûì – 7 (21%). Ó ïàöèåíòîâ
áåç ÊÃÅ äèíàìèêè ïîðàæåíèÿ ïî÷åê
íå íàáëþäàëîñü.

Ïðè èíäèâèäóàëüíîì àíàëèçå â
ãðóïïå ñ ÊÃÅ ó 2 (6%) çà âðåìÿ íà-
áëþäåíèÿ ðàçâèëñÿ öåðåáðîâàñêóëèò,
ó 1 (3%) ïàöèåíòêè íàáëþäàëàñü ñòîé-
êàÿ èììóííàÿ ïàíöèòîïåíèÿ áåç òåí-

äåíöèè ê óëó÷øåíèþ íà ôîíå òåðàïèè. Òðîå ïàöè-
åíòîâ (9%) óìåðëè: 1 ïàöèåíò – îò ïîëèîðãàííîé
íåäîñòàòî÷íîñòè, 1 – îò ñåïñèñà, 1 – îò òðîìáîçà
ìåëêèõ âåòâåé ïî÷å÷íîé àðòåðèè; ó íèõ áûëî äîñ-
òàòî÷íî âûñîêîå ñîäåðæàíèå ÊÃ (â ñðåäíåì
570±31 ìã/ë èëè 3,2±0,2%). Ëåòàëüíûõ èñõîäîâ â
ãðóïïå áåç ÊÃÅ ÷åðåç 1 ãîä íå áûëî.

Ïðè ñðàâíåíèè ãðóïï ñ ÊÃÅ è áåç ÊÃÅ òàêæå
áûëè ïîëó÷åíû äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ â îòíîøå-
íèè ðÿäà ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé.

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÊÃÅ ïîêàçàòåëè ÑÎÝ, IgA, àí-
òèòåëà ê β2-ÃÏ-1 è PPT-LA, ÷óâñòâèòåëüíîå ê ÂÀ,
äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü îò èñõîäíûõ. Ó ïàöèåí-
òîâ ñ ÊÃÅ â äèíàìèêå ÷åðåç 1 ãîä óðîâíè ÑÐÁ, Ñ3-
êîìïîíåíòà êîìïëåìåíòà, IgM è àíòèòåë ê ÊË ñòà-
ëè äîñòîâåðíî âûøå èñõîäíûõ, à óðîâíè ÖÈÊ, ðåâ-
ìàòîèäíîãî ôàêòîðà, Ñ4-êîìïîíåíòà êîìïëåìåíòà
è IgG – äîñòîâåðíî íèæå èñõîäíûõ (ð<0,05).

Îòìå÷àëàñü äèíàìèêà ïàðàìåòðîâ êëåòî÷íî-
ãî èììóíèòåòà: ó ïàöèåíòîâ ñ ÊÃÅ òàêèå ïàðàìåò-
ðû, êàê îòíîñèòåëüíûå CD3+, CD4+, CD4+/CD8+
è àáñîëþòíûå CD4+, ñòàëè äîñòîâåðíî âûøå â
äèíàìèêå ÷åðåç 1 ãîä, à öèòîòîêñè÷åñêèå îòíîñè-
òåëüíûå è àáñîëþòíûå CD8+ – äîñòîâåðíî íèæå,
÷åì èñõîäíûå ïîêàçàòåëè (ð<0,05). Àáñîëþòíûé
óðîâåíü CD3+ äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëñÿ îò èñõîä-
íûõ ïàðàìåòðîâ.

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÊÃÅ óðîâåíü Ä-äèìåðà ñòàë
äîñòîâåðíî íèæå, ÷åì áûë èñõîäíî (ð<0,05), à óðî-
âåíü ôàêòîðà Âèëëåáðàíäòà – äîñòîâåðíî âûøå
îò èñõîäíîãî (ð<0,05).

ОБСУЖДЕНИЕ

ÊÃÅ áûëà âûÿâëåíà ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ
ñ ÑÊÂ – 65%, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò äàííûì ðÿäà èñ-
ñëåäîâàòåëåé (îò 17 äî 80%) [1, 5–25]. Èíäåêñû
àêòèâíîñòè SLEDAI è SLEDAI K2, ÑÎÝ ïðîäå-
ìîíñòðèðîâàëè äîñòîâåðíî áîëåå âûñîêóþ àêòèâ-
íîñòü çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÊÃÅ, ÷òî òàêæå
ïîäòâåðæäàþò äàííûå, ïîëó÷åííûå ðÿäîì àâòî-
ðîâ [5, 19, 25, 26]. Òàêàÿ âûñîêàÿ àêòèâíîñòü çàáî-
ëåâàíèÿ ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ òåì, ÷òî ÊÃ ñïîñîá-
íû àêòèâèðîâàòü ñèñòåìó êîìïëåìåíòà êàê ïî

Таблица 3

Исходы СКВ у пациентов с КГЕ
и без нее в динамике через 1 год

Исходы С КГЕ       n=33 Без КГЕ   n=17
число % число %

Динамика по SLEDAI Улучшение 11 33 9 53
Ухудшение 6 18 2 12

Динамика по SLICC/ACR Без перемен 30 91 14 82
Ухудшение 0 0 3 18

Летальный исход � 3 9 0 0
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êëàññè÷åñêîìó ïóòè (òàê êàê îáëàäàåò ïîâûøåí-
íûì àôôèíèòåòîì ê ðàííèì êîìïîíåíòàì êîìïëå-
ìåíòà C1q, C4b, C3b), òàê è ïî àëüòåðíàòèâíîìó
(ïðè íàëè÷èå êîìïëåêñà IgA-ÐÔ) [10]. Î÷åâèäíî,
èìåííî ýòîò ôàêò îáúÿñíÿåò äîñòîâåðíîå ñíèæå-
íèå Ñ3-êîìïîíåíòà êîìïëåìåíòà ó ïàöèåíòîâ ñ
ÑÊÂ, èìåþùèõ ÊÃÅ, â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ïàöè-
åíòîâ ÑÊÂ áåç ÊÃÅ, ãäå ãèïîêîìïëåìåíòåìèÿ íî-
ñèëà ìåíåå âûðàæåííûé õàðàêòåð.

Êîíñòàòèðóåìûå â íàøåì èññëåäîâàíèè êëè-
íè÷åñêèå îñîáåííîñòè ÑÊÂ ñ ÊÃÅ â âèäå áîëåå
÷àñòîé ýðèòåìû ëèöà è òÿæåëîãî êîæíîãî ïîðàæå-
íèÿ (ñèíäðîì Ðîóýëëà, ÿçâåííî-íåêðîòè÷åñêèé âàñ-
êóëèò), ëåãêèõ (ïíåâìîíèò), ñåðäöà (ìèîêàðäèò,
êîðîíàðèèò), öåíòðàëüíîé è ïåðèôåðè÷åñêîé íå-
ðâíîé ñèñòåìû, à òàêæå ïî÷åê (âîë÷àíî÷íûé íå-
ôðèò), î÷åâèäíî, ñâÿçàíû ñ âûñîêîé èììóíîëîãè-
÷åñêîé àêòèâíîñòüþ áîëåçíè è ñîñóäèñòûì ïîðà-
æåíèåì âñëåäñòâèå îòëîæåíèÿ ÊÃ, ÷òî áûëî ðàíåå
îòìå÷åíî ðÿäîì àâòîðîâ [5, 9, 10, 25–27, 29].

Îñîáåííîñòüþ ÊÃÅ â íàøåì èññëåäîâàíèè îêà-
çàëàñü íåñêîëüêî áîëåå ÷àñòàÿ âñòðå÷àåìîñòü
àñåïòè÷åñêîãî íåêðîçà ãîëîâîê áåäðåííûõ êîñòåé,
ïîðàæåíèÿ êðîâè â âèäå Êóìáñ-ïîëîæèòåëüíîé ãå-
ìîëèòè÷åñêîé àíåìèè, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ
òåì, ÷òî ïàöèåíòû ñ ÊÃÅ îêàçàëèñü â áîëüøèí-
ñòâå ñëó÷àåâ ïîçèòèâíûìè ïî àíòèôîñôîëèïèäíûì
àíòèòåëàì, âñòðå÷àþùèìèñÿ â âûñîêèõ êîíöåíò-
ðàöèÿõ; áîëüøèíñòâî áîëüíûõ èìåëè ñèìïòîìî-
êîìïëåêñ âòîðè÷íîãî ÀÔÑ.

Èìåþùèéñÿ äèñáàëàíñ ëèìôîöèòîâ ïî óðîâíþ
CD3+, CD4+, CD4+/CD8+, êîíñòàòèðóåìûé ó íà-
øèõ ïàöèåíòîâ âíå çàâèñèìîñòè îò ÊÃÅ, áûë îæè-
äàåì [10]. Èíòåðåñíî, ÷òî àíàëèç ýòèõ ïàðàìåòðîâ
ïðè íàëè÷èå ÊÃÅ îáíàðóæèë äîñòîâåðíûå îòëè÷èÿ
â îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ îáùåãî ïóëà CD3+ – Ò-ëèì-
ôîöèòîâ, Ò-ëèìôîöèòîâ CD4+ ñ õåëïåðíîé àêòèâ-
íîñòüþ è CD4+/CD8+ ïðè ïîâûøåíèè öèòîòîêñè-
÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ CD8+. Âîçìîæíî, ýòî ñâÿ-
çàíî ñî ñïîñîáíîñòüþ ÊÃ ñïåöèôè÷åñêè
âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ Fc- è Ñ-ðåöåïòîðàìè èììó-
íîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê, â ÷àñòíîñòè, ñ Ò- è Â-ëèì-
ôîöèòàìè [4, 10]. Ïîñêîëüêó ÊÃ 2-ãî è 3-ãî òèïîâ
îáðàçóþò îñîáûé òèï èììóííûõ êîìïëåêñîâ, îá-
ëàäàþùèõ êðèîñâîéñòâàìè, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,
÷òî ÊÃ, òàêæå êàê îáû÷íûå èììóííûå êîìïëåêñû
áåç êðèîñâîéñòâ, ñïîñîáíû ñâÿçûâàòüñÿ ñ Fc-ðå-
öåïòîðàìè äëÿ IgG è IgM íà Â-ëèìôîöèòàõ è ó÷à-
ñòâîâàòü â ðåãóëÿöèè ãóìîðàëüíîãî èììóíèòåòà
[10].

Ó íàøèõ ïàöèåíòîâ äîñòîâåðíî áîëåå ÷àñòî
âûÿâëÿëàñü ÊÃÅ ñî ñðåäíèì ñîäåðæàíèåì ÊÃ (3-
ãî òèïà) – 55%, âûñîêîå ñîäåðæàíèå ÊÃ (2-é òèï)
áûëî ó 14%, ñîìíèòåëüíàÿ ÊÃÅ – ó 29%; â îäíîì

ñëó÷àå áûëà âûÿâëåíà ìîíîêëîíàëüíàÿ ÊÃÅ 1-ãî
òèïà. Ðàíåå â ëèòåðàòóðå ó áîëüíûõ ñ ÑÊÂ ìîíî-
êëîíàëüíàÿ ÊÃÅ íå îïèñûâàëàñü, îäíàêî äèàãíîç
ÑÊÂ â äàííîì ñëó÷àå íå âûçûâàë ñîìíåíèé, ïàöè-
åíòêà èìåëà äàâíîñòü çàáîëåâàíèÿ áîëåå 30 ëåò, â
ïðîöåññå îáñëåäîâàíèÿ áûë âûÿâëåí íåàêòèâíûé
âèðóñíûé ãåïàòèò Ñ. Äèíàìè÷åñêîå íàáëþäåíèå çà
ýòîé áîëüíîé íå îáíàðóæèëî â äàëüíåéøåì ðàçâè-
òèÿ ëèìôîïðîëèôåðàòèâíîãî çàáîëåâàíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, òÿæåëûå îðãàííûå ïîðàæåíèÿ
ïðè ÑÊÂ ìîãóò áûòü îáóñëîâëåíû íå òîëüêî ïî-
âðåæäåíèåì ñîñóäîâ êðèîïðåöèïèòàòîì, íî è àí-
òèôîñôîëèïèäíûìè àíòèòåëàìè, íàëè÷èå êîòîðûõ
ñïîñîáñòâóåò ôèêñàöèè Ñ3-êîìïîíåíòà êîìïëåìåí-
òà íà òðîìáîöèòàõ è äîïîëíèòåëüíî ïîâðåæäàåò
ñîñóäèñòóþ ñòåíêó. Îò÷àñòè ýòî ìîæåò ïîäòâåð-
æäàòü âûñîêèé òèòð ôàêòîðà Âèëëåáðàíäòà è óðîâ-
íÿ Ä-äèìåðà ó ýòèõ ïàöèåíòîâ. Ïîëó÷åííûå äàí-
íûå ïîäòâåðæäåíû ïðîâåäåííûì ôàêòîðíûì è
ðåãðåññèîííûì àíàëèçîì, ïîêàçàâøèì åäèíóþ ïðè-
ðîäó ïîâåäåíèÿ ÊÃ è àíòèôîñôîëèïèäíûõ àíòèòåë,
âçàèìîñâÿçü ÊÃ, ôàêòîðà Âèëëåáðàíäòà è Ä-äèìå-
ðà. Ðàíåå â 1991 ã. À.À. Áàðàíàóêñàéòå è ñîàâò. [5]
áûëî âïåðâûå îáíàðóæåíî, ÷òî â ñîñòàâå ÊÃ ïðè
ÑÊÂ ìîãóò âûÿâëÿòüñÿ àíòèòåëà ê ÊË. Êðîìå òîãî,
îòìå÷åíà ñâÿçü ìåæäó íàëè÷èåì àíòèòåë ê ÊË â
êðèîïðåöèïèòàòå è ðàçâèòèåì öåðåáðîâàñêóëèòà, íî
íå áûëî ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ
âëèÿíèþ ÊÃ íà òå÷åíèå âòîðè÷íîãî ÀÔÑ ïðè ÑÊÂ.

Äëÿ îöåíêè âëèÿíèÿ ÊÃÅ íà òå÷åíèå è ïðîãíîç
áîëüíûõ ñ ÑÊÂ áûëî ïðåäïðèíÿòî äèíàìè÷åñêîå
íàáëþäåíèå çà 50 ïàöèåíòàìè, 33 èç êîòîðûõ èìå-
ëè ÊÃÅ, à 17 – íå èìåëè. Îêàçàëîñü, ÷òî òå÷åíèå
ÑÊÂ ñ ÊÃÅ áûëî áîëåå òÿæåëûì, ó ïàöèåíòîâ â
ìåíüøåé ñòåïåíè îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå àêòèâíîñ-
òè áîëåçíè (ïðàêòè÷åñêè â äâà ðàçà), íàîáîðîò, ó
18% ïðîòèâ 12% â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ èìåëîñü óñè-
ëåíèå àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ ïî SLEDAI è
SLEDAI Ê2. Â äâóõ ñëó÷àÿõ (6%) ìû íàáëþäàëè
ðàçâèòèå öåðåáðîâàñêóëèòà, â 1(3%) – ðåöèäèâ àê-
òèâíîãî âîë÷àíî÷íîãî íåôðèòà ñ ðàçâèòèåì òÿæå-
ëîãî íåôðîòè÷åñêîãî ñèíäðîìà, åùå â îäíîì ñëó-
÷àå – ñòîéêóþ èììóííóþ öèòîïåíèþ áåç òåíäåí-
öèè ê óëó÷øåíèþ íà ôîíå òåðàïèè. Èìåëîñü 3
ñëó÷àÿ ñìåðòè: 1 – îò ñåïñèñà, 1 – îò ïîëèîðãàííîé
íåäîñòàòî÷íîñòè è 1 – îò òðîìáîçà ìåëêèõ âåòâåé
ïî÷å÷íîé àðòåðèè. Ó ýòèõ ïàöèåíòîâ èñõîäíî áûëî
íàèáîëåå âûñîêîå ñîäåðæàíèå ÊÃ; 2 ïàöèåíòà èìå-
ëè âòîðè÷íûé ÀÔÑ. Â ñðàâíèâàåìîé ãðóïïå ñëó-
÷àåâ ñìåðòè íå áûëî. Íàøè äàííûå ñîîòâåòñòâó-
þò äàííûì ëèòåðàòóðû, â ÷àñòíîñòè C.L. Christian
è ñîàâò. [28] êîíñòàòèðîâàëè ñìåðòü ñðåäè ïàöè-
åíòîâ ñ ÑÊÂ è ÊÃÅ â 67% çà ïåðèîä 3-ëåòíåãî íà-
áëþäåíèÿ [28].
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. ×àñòîòà âûÿâëåíèÿ ÊÃÅ ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÊÂ
ñîñòàâëÿåò 65%. Ïðåîáëàäàåò 3-é òèï ÊÃÅ.

2. Òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ ïðè íàëè÷èè ÊÃÅ îòëè-
÷àåòñÿ áîëüøåé òÿæåñòüþ – âûÿâëÿåòñÿ äîñòî-
âåðíî áîëåå ÷àñòîå ïîðàæåíèå ïî÷åê è íåðâíîé
ñèñòåìû (ÖÍÑ), ïðåîáëàäàþò îñòðîå è ïîäîñòðîå
òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ è âûñîêàÿ ñòåïåíü àêòèâíîñ-
òè ÑÊÂ.

3. Â ãðóïïå ñ ÊÃÅ âûÿâëÿþòñÿ áîëüøîå êîëè-
÷åñòâî öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ (CD8+) è
íèçêèé óðîâåíü CD3+, CD4+, Ñ3-êîìïîíåíòà êîì-
ïëåìåíòà, ÷òî ãîâîðèò î áîëåå âûñîêîé èììóíîëî-
ãè÷åñêîé àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ.

4. Ïðè íàáëþäåíèè ïàöèåíòîâ â äèíàìèêå îò-
ìå÷àëîñü ñíèæåíèå àêòèâíîñòè çàáîëåâàíèÿ ó
áîëüíûõ êàê â ãðóïïå ñ ÊÃÅ, òàê è áåç íåå ïî èí-
äåêñàì SLEDAI è SLEDAI K2, íî óõóäøåíèå òå-
÷åíèÿ ÑÊÂ îòìå÷àëîñü â áîëüøåé ñòåïåíè ó ïàöè-
åíòîâ ñ ÊÃÅ â âèäå ïîâûøåíèÿ àêòèâíîñòè çàáî-
ëåâàíèÿ ó 18%, ðàçâèòèÿ öåðåáðîâàñêóëèòà – ó 6%
è ëåòàëüíîãî èñõîäà – â 3 (9%) ñëó÷àÿõ.
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