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Резюме. Представлено редкое наблюдение синдрома множественной эндокринной неоплазии 1 типа с пораже-
нием надпочечника, щитовидной, околощитовидных и поджелудочной желез. Подчеркиваются особенности кли-
нических проявлений и трудности диагностики.
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THE SYNDROME OF MULTIPLE ENDOCRINE NEOPLASIAS OF THE 1 TYPE

S.B. Pinsky, V.A. Beloborodov
(Irkutsk State Medical University)

Summary. � e rare observation of the syndrome of multiple endocrine neoplasia of the 1 type with the lesion of adrenal 
gland, thyroid, parathyroid and pancreatic glands has been presented. � e features of clinical manifestations and problems 
in diagnosis are underlined. 
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Синдром множественных эндокринных неоплазий 
(МЭН)  — группа наследственных заболеваний, пере-
дающиеся по аутосомно-доминантному типу с высокой 
степенью пенетрантности гена и вариабельной экс-
прессивностью, при которых отмечается синхронное 
(чаще метахронное) развитие в двух или более органах 
эндокринной системы доброкачественных или злокаче-
ственных опухолей и других гиперпластических про-
цессов с повышенной продукцией гормонов.

В структуре МЭН выделяют три основных варианта: 
МЭН-1 (синдром Вермера), МЭН-2А (синдром Сиппла) 
и МЭН-2Б (синдром Горлинга). Развитие синдрома 
МЭН-1 генетически обусловлено мутацией 11-й пары 
хромосом (11 q 13), в результате чего происходит про-
лиферация нейроэндокринных клеток. 

МЭН-1 впервые описал Вермер (P. Wermer) в 1954 г. 
как сочетание опухолевого поражения паращитовид-
ных желез, гипофиза и поджелудочной железы в двух 
семьях и указал на наследственный характер данного 
заболевания. Распространенность синдрома МЭН-1 со-
ставляет один случай на один миллион человек, а часто-
та наследственной передачи — 50% [8]. В отечественной 
литературе, в отличии от зарубежной, приводятся не-
многочисленные, а по данным даже специализирован-
ных клиник лишь единичные наблюдения этого син-
дрома [6, 8, 10].

Для синдрома МЭН-1 характерно поражение око-
лощитовидных желез (ОЩЖ), гипофиза, поджелудоч-
ной железы (ПЖ) и значительно реже  — вилочковой 
железы, легких, щитовидной железы, надпочечников. 

Частота поражения различных эндокринных желез при 
МЭН-1 отличается: ОЩЖ — 90-100%, ПЖ — 80%, ги-
пофиза — 65%, надпочечников — 36%, щитовидной же-
лезы — 24% [7].

В клинических проявлениях синдрома МЭН-1 от-
мечается значительная вариабельность, обусловленная 
характером нарушений функций пораженных желез 
внутренней секреции. Клиническая картина заболева-
ния во многом определяется локализацией, стадией, 
синхронностью или метахронностью (с интервалом в 
несколько лет) развития опухоли и степенью выражен-
ности многообразных эндокринных и метаболических 
нарушений. Сочетанное поражение нескольких эндо-
кринных желез на момент постановки диагноза наблю-
дается только в 30% наблюдений, что существенно за-
трудняет своевременную диагностику заболевания [8].

Одним из наиболее ранних проявлений синдрома 
МЭН-1 является первичный гиперпаратиреоз (ПГПТ). 
Известно, что ПГПТ может быть трех типов: 1) споради-
ческий; 2) семейный с МЭН-1 или МЭН-2; 3) семейный 
без МЭН или семейный изолированный. По данным 
Л.И. Ипполитова и соавт. (2010), среди 115 больных с 
ПГПТ у 26 гиперпаратиреоз был в рамках наследствен-
ного синдрома МЭН-1.

Поражение околощитовидных желез при МЭН-1 от-
мечается в 90-95% случаев. Гиперпаратиреоз при МЭН-
1, в отличие от спорадического и семейного изолиро-
ванного, имеет ряд особенностей и, прежде всего, бо-
лее мягкое течение заболевания. Первые клинические 
проявления чаще возникают в возрасте до 40 лет (при 
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спорадическом — старше 50 лет, при семейном изоли-
рованном — до 10 лет), преимущественно выявляется 
диффузная гиперплазия ОЩЖ (при спорадическом — в 
90-95% аденома), нередко выявляются дополнительные 
ОЩЖ и нетипичное их расположение. При ПГПТ в рам-
ках синдрома МЭН-1 отмечено повышение уровня ПТГ 
в 1,19 раза (при спорадическом — в 3,55 раза), преобла-
дает нормокальциемия (77% случаев) и, как следствие, 
высокая частота (до 65% наблюдений) бессимптомных 
форм [4].

Клинические проявления ПГПТ при МЭН-1 весь-
ма разнообразны, нередко протекают на фоне стертой 
клинической картины, бессимптомно или маскируют-
ся симптомами других составляющих этого синдрома. 
В целях визуализации измененных ОЩЖ используют 
ультразвуковое исследование, сцинтиграфию, мульти-
спиральную компьютерную томографию, магнитно-
резонансную томографию, позитронно-эмиссионную 
компьютерную томографию, однофотонно-эмиссион-
ную компьютерную томографию. Сочетание этих ме-
тодов с доступными лабораторными исследованиями 
(определение уровней паратгормона, общего и иони-
зированного кальция, фосфора, активности щелочной 
фосфатазы) повышает точность диагностики до 90-95% 
[7].

Опухоли поджелудочной железы (ПЖ) при синдро-
ме МЭН-1 выявляются в 50-80% наблюдений. Синдром 
МЭН-1 диагностируется в 6,9% случаев нейроэндо-
кринных опухолей поджелудочной железы [2]. В струк-
туре гормонально-активных нейроэндокринных опухо-
лей ПЖ чаще выявляют гастриномы (40-50%) и инсу-
линомы (10-20%). Другие нейроэндокринные опухоли 
ПЖ (глюкоганома, випома, соматостатинома и др.) на-
блюдаются крайне редко (2-5%). До 20-30% наблюдений 
составляют нефункционирующие нейроэндокринные 
опухоли, которые не имеют специфического синдрома 
гормональной гиперфункции гормонозависимых сим-
птомов [1, 5]. Гормонально-активные опухоли ПЖ яв-
ляются основой характерных синдромов — Золлингера-
Эллисона (гастринома), гиперинсулинизма (инсули-
нома), Вермера-Моррисона (випома). По данным P. 
Cougard et al. (2000), симптомы гиперинсулинизма в 
29,5% наблюдений становились первыми проявлени-
ями синдрома МЭН-1. А.Ф. Черноусов и соавт. (2010) 
сообщили, что гастриномы в 26% случаев становились 
проявлением синдрома МЭН-1.

При верифицированных новообразованиях ПЖ 
постановку синдромального и топического диагноза 
затрудняют многоликие клинические проявления, не-
редко малые размеры опухолей и их множественный 
характер [12]. Опухоли ПЖ при МЭН-1 манифестиру-
ют картиной гиперфункциональных синдромов обыч-
но в возрасте до 50 лет, а средний срок от появления 
клинических симптомов до постановки диагноза со-
ставляет более 3-5 лет [3]. Для МЭН-1 характерно на-
личие в ПЖ множественных микроаденом, некоторые 
из них могут быть клинически нефункционирующими. 
Гормонопродуцирующие опухоли ПЖ могут долгое 
время существовать и бессимптомно увеличиваться в 
размерах, а их клиническая манифестация чаще связа-
на с механическим сдавлением окружающих тканей и 
органов, появлением метастазов [11].

Аденомы гипофиза развиваются у 50-60% больных 
с синдромом МЭН-1 и соответствующими клиниче-
скими проявлениями акромегалии, синдрома Иценко-
Кушинга. В большинстве случаев они являются пролак-
тиносекретирующими макроаденомами передней доли 
гипофиза.

Одним из компонентов синдрома МЭН-1 являются 
карциноидные опухоли, которые по данным зарубеж-
ных авторов выявляются в 5-15% соответствующих на-
блюдений [14, 17]. По данным R. Gagel et S. Мarx (2008), 
при синдроме МЭН-1 в 2% случаев выявляется нефунк-
ционирующий карциноид вилочковой железы, в 4% — 
нефункциоинрующий карциноид бронхов и 10% — не-

функционирующий карциноид желудочно-кишечного 
тракта. При МЭН-1 частота злокачественной формы 
карциноида вилочковой железы составляет около 70%, 
а карциноида бронха — около 20% [14, 15].

Мы располагаем двумя наблюдениями синдрома 
МЭН-1. В одном из этих наблюдений, описанного нами 
ранее [9], диагностировано редкое сочетание нейроэн-
докринных опухолей 5 различных локализаций с отсут-
ствием характерных клинических проявлений: типично 
расположенной гормонально-активной аденомы ОЩЖ 
и нефункционирующей гиперплазированной ОЩЖ в 
переднем средостении, гормонально-активной опухоли 
гипофиза (пролактинома), атипического карциноида 
левого верхнедолевого бронха, нефункционирующих 
опухолей ПЖ и левого надпочечника. Следует отме-
тить, что в отечественной литературе мы не встретили 
сообщений о наблюдениях карциноида бронха как од-
ного из компонентов синдрома МЭН-1.

О трудностях и ошибках диагностики МЭН-
синдрома, особенностей динамики развития заболева-
ния и последовательности появления нейроэндокрин-
ных опухолей с различной функциональной активно-
стью свидетельствует и второе наше наблюдение, кото-
рое приводим ниже.

Больная Д., 67 лет, поступила в клинику общей хи-
рургии ИГМУ 06.11.2007 г. с жалобами на боли в эпига-
стральной области, нижнегрудном и поясничном отде-
лах позвоночника, ногах при ходьбе, парестезии в конеч-
ностях, общую слабость, раздражительность, одышку 
при физической нагрузке. Из анамнеза: в 2002 г. впервые 
отметила появление болей в эпигастральной области, 
которые были умеренной интенсивности, эпизодически 
возникали через 1,5-2 часа после приема пищи, слабость, 
чувство горечи во рту. Была обследована амбулаторно 
по месту жительства (г. Ангарск). При рентгеновской 
компьютерной томографии: структура поджелудочной 
железы в области головки и тела однородная. В области 
хвоста поджелудочной железы выявлено дополнитель-
ное гиподенсивное образование округлой формы, с чет-
кими и ровными контурами, однородное по структуре, 
диаметром 2,1 см в диаметре. Указанное образование не 
накапливает контраст после внутривенного усиления. 
Парапанкреальная клетчатка не изменена. В проекции 
левого надпочечника, между его ножками, выявлено до-
полнительное, большей частью гиподенсивное (-22 ед 
Н) образование округлой формы, с четкими и ровными 
контурами, диаметром 2,5 см, с достаточно четкой 
изоденсивной (43 ед Н) капсулой и изоденсивным при-
стеночным (34 ед Н) компонентом (0,5 см в диаметре). 
После внутривенного усиления (тразограф 76%  — 20,0 
мл) незначительно возросли показатели изоденсивной 
капсулы и пристеночного изоденсивного компонента, 
показатели гиподенсивного компонента не измени-
лись. В верхнем сегменте левой почки определялись 2 
гиподенсивных образования, расположенных интрапа-
ренхиматозно, с четкими и ровными контурами, раз-
мерами 1,1х1,0 см., 1,2х1,3 см, однородные по структу-
ре, не накапливающие контраст после в/в усиления. В 
верхней группе чашечек правой почки определяется 
единичное, гиперденсивное включение диаметром 0,2 
см. Заключение: РКТ- картина хронического кистозно-
го панкреатита, киста хвоста поджелудочной железы, 
объемное образование левого надпочечника, кисты левой 
почки, микролит правой почки. 

Больная была направлена в хирургическое отделение 
Иркутской областной клинической больницы, где нахо-
дилась с 27.01.2003 по 07.03.2003 г. После дополнительно-
го обследования выставлен предоперационный диагноз: 
аденома левого надпочечника, хронический кистозный 
панкреатит, киста хвоста поджелудочной железы, пу-
почная грыжа, ишемическая болезнь сердца, систоличе-
ская артериальная гипертензия. 03.02.2003 г. произве-
дена операция: адреналэктомия слева, иссечение кисты 
хвоста поджелудочной железы, пупочное грыжесечение. 
Гистологическое исследование: адренокортикальная 
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светлоклеточная аденома надпочечника, стенка ки-
сты поджелудочной железы представлена фиброзной 
тканью, выстлана уплощенным кубическим эпители-
ем. Послеоперационный период осложнился развитием 
острого панкреатита, который был купирован консер-
вативной антиферментной, противовоспалительной и 
антибактериальной терапией.

В течение 3-х лет после операции периодически бес-
покоили боли в правом подреберье и мезогастрии, горечь 
во рту, общая слабость. В апреле-мае 2007 г. стали бес-
покоить боли в нижнегрудном и поясничном отделах по-
звоночника, которые усиливались при нагрузке и умень-
шались в положении лежа, боли в ногах с иррадиацией 
в паховую область, парестезии в конечностях, наруше-
ние сна, общая слабость, похудание. При обследовании в 
Иркутском областном диагностическом центре выяв-
лены выраженный системный остеопороз с максималь-
ной потерей костной массы в позвоночнике, мочекамен-
ная болезнь (камни правой почки), повышенные уровни 
паратиреоидного гормона и кальция в сыворотке крови. 
Направлена в клинику с подозрением на первичный ги-
перпаратиреоз.

При поступлении: общее состояние удовлетвори-
тельное. Рост 149 см, вес 80 кг. Росла и развивалась 
соответственно возрасту. Семейный онкоанамнез не 
отягощен. Сознание ясное. Положение активное, кож-
ные покровы чистые, обычной окраски и влажности. 
При ходьбе опирается на трость. Пальпация пара-
вертебральных точек и остистых отростков болез-
ненная в грудном и поясничном отделах позвоночника. 
Объем движений в суставах и позвоночнике сохранен. 
Периферические лимфоузлы не увеличены. В легких дыха-
ние везикулярное, хрипов нет. Тоны сердца ясные, ритм 
правильный. ЧСС 72 удара в 1 мин, АД — 170/100 мм рт. 
ст. Живот округлой формы, мягкий, слега болезненный в 
правом подреберье и мезогастрии. Печень у края ребер-
ной дуги. Селезенка и почки не пальпируются. В правой 
доле щитовидной железы при пальпации определяется 
образование до 2 см в диаметре, мягко-эластической 
консистенции, безболезненное, подвижное при глотании.

Общие анализы крови и мочи в пределах нормы. 
Биохимический анализ крови: тироксин свободный 
(Т4)  — 12,4 пмоль/л (норма  — 12-22), тиреотропный 
гормон (ТТГ)  — 3,2 мк/МЕ (0,27-4,20), глюкоза  — 5,8 
ммоль/л (3,89-6,38), кальций  — 2,82 ммоль/л (2,1-2,6), 
паратиреоидный гормон — 326,2 пг/мл (15,0-65,0), фос-
фор — 0,8 ммоль/л (0,83-1,48), щелочная фосфатаза — 
225,5 Ед/л (0-240), кортизол — 475,2 пмоль/л (171-536), 
пролактин 230 мЕд/л (90-540). Содержание кальция в 
суточной моче — 14,63 ммоль/сутки (2,5-7,5).

Остеоденситометрия поясничного отдела позво-
ночника и тазобедренного сустава: выраженное сниже-
ние минеральной плотности костной ткани. Потеря 
костной массы по сравнению с возрастной нормой со-
ставляет 33% по сравнению с возрастной нормой. 
Рентгеноморфометрические показатели в пределах до-
пустимых значений.

Гаммасцинтиграфия ОЩЖ с радиофармпрепаратом 
99mТс технетрил. В тиреоидную фазу визуализируется 
обычно расположенная ЩЖ, неправильной формы с до-
статочным накоплением и неравномерным распределе-
нием РФП. В паратиреоидную фазу визуализация около-
щитовидных желез не выявлена.

УЗИ ЩЖ с цветным допплеровским картировани-
ем. Левая доля железы 4,2 х 1,5 х 1,4 см, объем 4,22 см 3, 
правая доля 4,1 х 1,4 х 1,2 см, объем 3,3 см 3. Объем всей 
железы 7,52 см З, перешеек 0,3 см. Расположение типич-
ное, контуры ровные, эхогенность обычная, структура 

однородная. В нижней трети правой доли лоцируется 
изоэхогенное неоднородное с анэхогенным включением 
образование размерами 2,3 х 1,0 см. Интенсивность кро-
вотока в паренхиме железы обычная. Регионарные лим-
фоузлы не лоцируются. Заключение: больше данных за 
узел правой доли с кистозной дегенерацией.

РКТ ЩЖ. Размеры и плотность ЩЖ в пределах 
нормы. В правой доле ЩЖ обнаружен округлый, изоден-
сивный к ткани железы (+92НЕ) очаг, ограниченный от 
ткани железы гиподенсной мягкотканой прослойкой. 
Заключение: узловое образование правой доли ЩЖ.

Тонкоигольная аспирационная биопсия ЩЖ. 
Заключение: пунктат правой доли представлен масса-
ми коллоида.

КТ турецкого седла. Заключение: патологических 
очагов и объемных образований не выявлено.

ФГДС  — смешанный гастродуоденит. 
Видеоколоноскопия — катаральный колит.

ЭКГ — синусовый ритм, ЧСС 88 в 1 мин, гипертро-
фия левого желудочка, диффузные нарушения процессов 
реполяризации в мышце левого желудочка.

На основании ретроспективного анализа анамне-
стических данных, результатов проведенного обсле-
дования и оперативного лечения установлен диагноз: 
синдром МЭН-1 (синдром Вермера). Образования в 
надпочечнике, в поджелудочной и щитовидной желе-
зах не имели специфических клинических проявлений и 
характерных изменений гормонального профиля, что 
дает основание считать их нефункционирующими. 
Гиперфункциональный синдром в нашем наблюдении об-
условлен первичным гиперпаратиреозом вследствие по-
вышенной продукции паратгормона ОЩЖ. Истинный 
диагноз установлен только через 5 лет наблюдения, что 
объясняется ошибочной интерпретацией характера 
выявленных образований на разных этапах обследова-
ния и их принадлежностью к МЭН-синдрому.

Группу риска по МЭН-1 должны составлять лица 
с первичным гиперпаратиреозом, опухолями под-
желудочной железы, гипофиза, надпочечников. 
Наследственный характер данного заболевания свиде-
тельствует о необходимости крайне внимательного от-
ношения к изучению семейного анамнеза.

Остается неоднозначным вопрос о выборе лечебной 
тактики при синдроме МЭН-1. Большинство авторов 
являются сторонниками активной хирургической так-
тики при гормонопродуцирующих опухолях подже-
лудочной и околощитовидных желез, надпочечников. 
Вместе с тем, остаются спорными определение этапно-
сти лечения с учетом локализации опухолей, их харак-
тера и эндокринной активности, а также объема опера-
тивного вмешательства.

Большинство авторов считают, что оперативные 
вмешательства на ОЩЖ должны предшествовать опе-
рациям на ПЖ. Вследствие преобладания при МЭН-1 
гиперплазии всех ОЩЖ и высокой частоты рецидивов, 
остается сложным решение вопроса об объеме опера-
ции на ОЩЖ. Нерешенной остается проблема ведения 
пациентов с синдромом МЭН-1 при бессимптомном те-
чении ПГПТ и нормокальциемии. При доброкачествен-
ных опухолях ПЖ многие рекомендуют выполнять мак-
симально экономные операций с целью профилактики 
развития сахарного диабета и внешнесекреторной не-
достаточности железы.

В нашем наблюдении, с учетом возможности реци-
дива опухолей и выяснения поражения других органов, 
трудности в визуализации патологически измененных 
ОЩЖ и их морфологии (паратиреоаденома, гиперпла-
зия) рекомендовано динамическое наблюдение.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ КРИОГЛОБУЛИНЕМИЧЕСКОГО ВАСКУЛИТА В ПРАКТИКЕ ВРАЧА-НЕВРОЛОГА

Инна Игоревна Хакимова, Елена Михайловна Акулова
(Иркутский областной клинический консультативно-диагностический центр, гл. врач — к.м.н. И.В. Ушаков)

Резюме. Представлен случай внепеченочных проявлений хронического гепатита С в виде криоглобулинеми-
ческого васкулита с поражением сосудов головного мозга и периферической нервной системы с формированием 
энцефалопатии (вестибуло-координаторные нарушения, цефалгии, легкие когнитивные расстройства), миопатиче-
ского и полиневритического синдромов.

Ключевые слова: криоглобулинемия, васкулит, вирусный гепатит С.

A CLINICAL CASE OF CRIOGLOBULINEMIC VASCULITIS IN NEUROLOGIC PRACTICE 

Inna Igorevna Khakimova, Elena Mikhailovna Akulova
(Irkutsk Regional Clinical Advisory Diagnostic Centre) 

Summary. � e rare case of hepatitis C extrahepatic manifestations in the form of cryoglobulinemic vasculitis with 
involvement of blood vessels and peripheral nervous system has been presented. � e patient had encephalopathy with 
vestibule-coordinating disturbances, myopathic and polyneurotic syndromes.

Key words: cryoglobulinemia, vasculitis, virus hepatitis C.

В последние годы в литературе появляется все боль-
ше сообщений о внепеченочных поражениях при HCV 
(инфекции вирусного гепатита С). Частота внепеченоч-
ных поражений при HCV-инфекции по результатам из-
учения больших групп больных, обследованных в гепа-
тологических центрах Европы, составляет 40-74% [1]. 
Наиболее важным результатом изучения внепеченоч-
ных проявлений HCV-инфекции явилось установление 
ее роли в качестве основного этиологического фактора 
смешанной криоглобулинемии. Криоглобулины  — это 
сывороточные иммуноглобулины, обладающие ано-
мальной способностью к обратимой преципитации при 
низкой температуре.

Криоглобулинемический синдром представляет со-
бой системный васкулит (гистологически-лейкоцитокла-
стический) с преимущественным поражением мелких 
сосудов (капилляры, венулы, артериолы) и возможным 
вовлечением в патологический процесс различных ор-

ганов и систем. Наиболее часто это кожный васкулит 
(80-100% больных), поражение суставов (до 75%), в том 
числе в составе классической триады Мельтцера (кожная 
пурпура, слабость, артралгии), периферической нерв-
ной системы (20-25%), синдром Рейно (20-25%). Более 
редко в патологический процесс вовлекаются сосуды 
желудочно-кишечного тракта, головного мозга и сердца 
[2].Пристальное изучение системных поражений при 
хроническом гепатите вирусной этиологии с использо-
ванием наряду с тщательными клиническими (вирусо-
логическими) исследованиями морфологических, имму-
ногистохимических методов, электронной микроскопии 
позволило говорить о хроническом гепатите, как о ге-
нерализованном страдании, вовлекающим в системный 
процесс самые различные органы и системы [1].

В распознавании внепечёночных проявлений хро-
нических заболеваний печени нередко встают серьез-
ные диагностические проблемы: внепечёночные по-


