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avtorTa sayuradRebod!

redaqciaSi statiis warmodgenisas saWiroa davicvaT Semdegi wesebi:

 1. statia unda warmoadginoT 2 calad,  rusul an inglisur enebze, dabeWdili 
standartuli furclis 1 gverdze,  3 sm siganis marcxena velisa da striqonebs 
Soris 1,5 intervalis dacviT. gamoyenebuli kompiuteruli Srifti rusul da ing-
lisurenovan teqstebSi - Times New Roman (Кириллица), xolo qarTulenovan teqstSi 
saWiroa gamoviyenoT AcadNusx. Sriftis zoma – 12. statias Tan unda axldes CD 
statiiT. 
 2. statiis moculoba ar unda Seadgendes 10 gverdze naklebs da 20 gverdze mets 
literaturis siis da reziumeebis (inglisur, rusul da qarTul enebze) CaTvliT.
 3. statiaSi saWiroa gaSuqdes: sakiTxis aqtualoba; kvlevis mizani; sakvlevi 
masala da gamoyenebuli meTodebi; miRebuli Sedegebi da maTi gansja. eqsperimen-
tuli xasiaTis statiebis warmodgenisas avtorebma unda miuTiTon saeqsperimento 
cxovelebis saxeoba da raodenoba; gautkivarebisa da daZinebis meTodebi (mwvave 
cdebis pirobebSi).
 4. statias Tan unda axldes reziume inglisur, rusul da qarTul enebze 
aranakleb naxevari gverdis moculobisa (saTauris, avtorebis, dawesebulebis 
miTiTebiT da unda Seicavdes Semdeg ganyofilebebs: mizani, masala da meTodebi, 
Sedegebi da daskvnebi; teqstualuri nawili ar unda iyos 15 striqonze naklebi) 
da sakvanZo sityvebis CamonaTvali (key words).
 5. cxrilebi saWiroa warmoadginoT nabeWdi saxiT. yvela cifruli, Sema-
jamebeli da procentuli monacemebi unda Seesabamebodes teqstSi moyvanils. 
 6. fotosuraTebi unda iyos kontrastuli; suraTebi, naxazebi, diagramebi 
- dasaTaurebuli, danomrili da saTanado adgilas Casmuli. rentgenogramebis 
fotoaslebi warmoadgineT pozitiuri gamosaxulebiT tiff formatSi. mikrofoto-
suraTebis warwerebSi saWiroa miuTiToT okularis an obieqtivis saSualebiT 
gadidebis xarisxi, anaTalebis SeRebvis an impregnaciis meTodi da aRniSnoT su-
raTis zeda da qveda nawilebi.
 7. samamulo avtorebis gvarebi statiaSi aRiniSneba inicialebis TandarTviT, 
ucxourisa – ucxouri transkripciiT.
 8. statias Tan unda axldes avtoris mier gamoyenebuli samamulo da ucxo-
uri Sromebis bibliografiuli sia (bolo 5-8 wlis siRrmiT). anbanuri wyobiT 
warmodgenil bibliografiul siaSi miuTiTeT jer samamulo, Semdeg ucxoeli 
avtorebi (gvari, inicialebi, statiis saTauri, Jurnalis dasaxeleba, gamocemis 
adgili, weli, Jurnalis #, pirveli da bolo gverdebi). monografiis SemTxvevaSi 
miuTiTeT gamocemis weli, adgili da gverdebis saerTo raodenoba. teqstSi 
kvadratul fCxilebSi unda miuTiToT avtoris Sesabamisi N literaturis siis 
mixedviT. mizanSewonilia, rom citirebuli wyaroebis umetesi nawili iyos 5-6 
wlis siRrmis.
 9. statias Tan unda axldes: a) dawesebulebis an samecniero xelmZRvane-
lis wardgineba, damowmebuli xelmoweriTa da beWdiT; b) dargis specialistis 
damowmebuli recenzia, romelSic miTiTebuli iqneba sakiTxis aqtualoba, masalis 
sakmaoba, meTodis sandooba, Sedegebis samecniero-praqtikuli mniSvneloba.
 10. statiis bolos saWiroa yvela avtoris xelmowera, romelTa raodenoba 
ar unda aRematebodes 5-s.
 11. redaqcia itovebs uflebas Seasworos statia. teqstze muSaoba da Se-
jereba xdeba saavtoro originalis mixedviT.
 12. dauSvebelia redaqciaSi iseTi statiis wardgena, romelic dasabeWdad 
wardgenili iyo sxva redaqciaSi an gamoqveynebuli iyo sxva gamocemebSi.

aRniSnuli wesebis darRvevis SemTxvevaSi statiebi ar ganixileba.
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Рассеянный склероз (РС) является аутоиммунным и ней-
родегенеративным заболеванием белого и серого вещества 
центральной нервной системы (ЦНС). Сложность диагно-
стики РС у детей обусловлена наличием ряда других заболе-
ваний со схожей клинико-лучевой и лабораторной картиной. 
Только у 2% детей встречается первично-прогрессирующий 
РС. Однако, в случаях прогрессирования очаговой симпто-
матики требуется исключение различных заболеваний, в 
частности митохондриальных, паранеопластических, ней-
родегенеративных, церебральных васкулитов [1-3]. 

 Под термином «гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз» 
(ГЛГ) подразумевается круг врожденных и приобретенных 
заболеваний, в основе которых лежит нарушение регуляции 
иммунного ответа, приводящее к аномальной активации 
цитотоксических Т-лимфоцитов и макрофагов, их аккуму-
ляции в пораженных органах и развитию системного вос-
палительного ответа [4,5]. В клинической картине гемофа-
гоцитарного лимфогистиоцитоза имеет место характерное 
сочетание клинических (лихорадка, спленомегалия) и ла-
бораторных (панцитопения, коагулопатия, дислипидемия) 
данных, отражающих гиперактивацию иммунной системы 
и мультиорганное воспалительное повреждение [4]. Извест-
но, что основными звеньями патогенеза гемофагоцитарного 
лимфогистиоцитоза являются: нарушение механизмов кле-
точной цитотоксичности; избыточная активация цитотокси-
ческих Т-лимфоцитов и макрофагов; гиперпродукция про-
воспалительных цитокинов; инфильтрация и повреждение 
органов и тканей активированными Т-лимфоцитами и ма-
крофагами [6]. К настоящему времени установлено, что пер-
вичный гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз относится к 
аутосомно-рецессивному заболеванию, развивающемуся 
вследствие генетически обусловленного дефекта механиз-
мов клеточной цитотоксичности. Вторичные гемофагоци-
тарные синдромы развиваются как осложнение основного 
заболевания при широком круге патологических процессов 
[5,13]. В зависимости от природы основного заболевания 
принято выделять гемофагоцитарный синдром, связанный 
с инфекционным заболеванием, опухолью, первичным им-
мунодефицитом, системной аутоиммунной патологией, на-
следственными дефектами метаболизма [12]. Независимо от 
причины гемофагоцитарного лимфогистиоцитоза, пораже-
ние ЦНС встречается у 30-73% пациентов, как в начале, так 
и при реактивации заболевания [8]. Установлено, что вовле-
чение ЦНС в патологический процесс имеет ключевое про-
гностическое значение и связано с более высоким риском 
неврологических нарушений и инвалидизацией в будущем, 
а также с более высокой смертностью. Возникновение не-
врологических симптомов не включено в диагностические 
критерии ГЛГ, однако, необходимо учитывать возможность 
гемофагоцитарного синдрома у ребенка с необъяснимыми 
неврологическими проявлениями, особенно в сочетании 
с лихорадкой, панцитопенией и гепатоспленомегалией. 
Дифференциальную диагностику при подозрении на ГЛГ 
с вовлечением ЦНС следует проводить с острым диссе-
минированным энцефаломиелитом, острой некротической 

энцефалопатией, васкулитом ЦНС, рассеянным склерозом, 
энцефалитом, ревматологическими заболеваниями (систем-
ная красная волчанка, эритематоз), интерферонопатиями 
[13,14]. Диагностическая тактика многоэтапная и сложная 
в связи с неспецифичностью клинических проявлений, и 
требует комплексного подхода с привлечением не только 
неврологов, но и морфологов, онкологов, нейрохирургов, 
специалистов по функциональной и лучевой диагностике. 

 Учитывая сложность и длительность проведения диф-
ференциального диагноза у таких пациентов, в период его 
проведения необходимо назначение комплексной терапии 
с момента поступления в стационар, с включением этио-
тропных и патогенетических препаратов. Предполагается, 
что одним из компонентов патогенеза при демиелинизиру-
ющих заболеваниях ЦНС и при нейроинфекциях является 
васкулопатия с поражением преимущественно мелких сосу-
дов и нарушением перфузии отдельных участков мозговой 
ткани. Также немаловажное значение имеет такой неспец-
ифический процесс как гипоксия, которая характеризуется 
активацией процессов свободнорадикального окисления, 
оказывающих повреждающее действие на клеточные и про-
водниковые структуры нервной системы [1,2]. В связи с 
этим, наряду с этиотропной терапией, особую значимость 
приобретают препараты с антигипоксическим и антиокси-
дантным механизмом действия, одним из которых являет-
ся цитофлавин, который представляет собой комплекс ян-
тарной кислоты (1000 мг), никотинамида (витамин РР, 100 
мг), рибоксина (200 мг) и рибофлавина — мононуклеотида 
(витамин В2, 20 мг) [10]. Цитофлавин способствует акти-
визации аэробного метаболизма клеток, приводит к увели-
чению уровня утилизации глюкозы, способствует синтезу 
гамма-аминомасляной кислоты в нейронах. Данный пре-
парат показал свою эффективность в экспериментальных 
и клинических исследованиях при различных заболевани-
ях (инсульты, ишемии миокарда, радикулоспондилопатии, 
энцефалопатии, отравления нейротропными ядами, нейро-
инфекции, острые диссеминированные энцефаломиелиты) 
[9,11].

В качестве примера дифференциальной диагностики им-
муноопосредованного заболевания ЦНС с медленно про-
грессирующей очаговой неврологической симптоматикой, 
представлено клиническое наблюдение пациента М., 11 лет, 
поступившего в клинику ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России с 
диагнозом: «Рассеянный склероз первично-прогрессирую-
щее течение». Из анамнеза жизни известно, что ребёнок от 
первой беременности, первых родов, течение беременно-
сти физиологическое. Роды срочные на 42 неделе, оценка 
по Апгар 8/9 баллов, вес 4000 грамм, длина тела 53 см. Из 
роддома выписан на 3 сутки. Период новорожденности без 
особенностей. Профилактические прививки выполнены по 
возрасту. Наследственность не отягощена. Ребенок со своей 
семьей постоянно проживал в Армении. С рождения отме-
чалось преходящее сходящееся косоглазие OD. До 1 года и 
в дальнейшем мальчик рос и развивался по возрасту. В воз-
расте 9 лет 4 месяца у ребенка в руках взорвалась петарда, 
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после чего появились эпизоды с нарушением координа-
ции (часто падал), растянутость речи, эпизоды агрес-
сии. Неоднократно осматривался неврологом по месту 
жительства. Симптоматика расценивалась как результат 
стрессового состояния. При детальном анализе анамне-
стических данных не исключено, что данное состояние 
было обусловлено дебютом заболевания с манифестаци-
ей на фоне нормальных показателей клинического ана-
лиза крови и отсутствия эпизодов цитопений. С возраста 
10 лет 3 месяцев отмечено постоянное сходящееся косо-
глазие OD, в связи с чем ребенок наблюдался у офталь-
молога в течение 6 месяцев. В возрасте 10 лет 9 месяцев 
было проведено оперативное вмешательство по поводу 
коррекции сходящегося косоглазия OD. В течение следу-
ющего месяца жалоб не было. Затем в 10 лет и 10 месяцев 
отмечалось ухудшение состояния (1 сутки манифестации 
заболевания) в виде нарушения координации, появления 
вялости, сонливости и постоянного сходящегося косогла-
зия OD. На 2 сутки заболевания выполнено МРТ голов-
ного мозга (рис.1).

Рис. 1. МРТ пациента М., 11 лет. (a - FLAIR, сагитталь-
но; b - FLAIR, коронально; c - FLAIR, аксиально; d - Т2-ВИ, 
аксиально). МР-картина многоочагового поражения голов-
ного и шейного отдела спинного мозга. Множественные 
супра- и инфратенториальные очаги с нечеткими конту-
рами, располагающиеся частично перивентрикулярно и в 
ножках мозжечка, имеющие повышенный МР-сигнал на 
Т2-ВИ и FLAIR, слабо гипоинтенсивные на Т1-ВИ

По результатам клинико-лучевого обследования у ребен-
ка было заподозрено нейродегенеративное заболевание, с 
чем пациент был госпитализирован (3 сутки) в стационар 
по месту жительства (Армения). При поступлении состо-
яние тяжелое за счет очаговой неврологической симпто-
матики, сознание ясное, сходящееся косоглазие справа, 
вертикальный крупноразмашистый нистагм, парезов нет, 
атаксия, координаторные пробы выполняет с интенцией, 

быстро устает, эмоционально лабилен. Проведено обсле-
дование: общеклинический и биохимический анализ крови 
и мочи – показатели в пределах нормы, выявлено только 
повышение С-реактивного белка (СРБ) до 26 мг/л. Анализ 
цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) – цитоз 1ˣ106кл/л 
(лимфоцитарный), белок 0.22 г/л, глюкоза 2,34 ммоль/л. По-
казатели крови на бруцеллез и туберкулез – отрицательные. 
Исследование крови и ЦСЖ методом ПЦР, а также сероло-
гическое исследование сыворотки на герпесвирусы (ВПГ 
1/2 типа, ЦМВ, ВВО), энтеровирусы – отрицательно. Об-
наружены высокие титры антител IgG к вирусам ветряной 
оспы и ЦМВ в крови. На рентгенограмме органов грудной 
клетки (5 сутки) выявлено усиление прикорневого рисунка 
без очаговых изменений. На основании клинико-лаборатор-
ных и МРТ-данных по месту жительства выставлен диагноз  
- рассеянный склероз первично-прогрессирующее течение. 
Проведена терапия: метилпреднизолон 10 мг/кг/сут в тече-
ние 5 дней и курс внутривенных иммуноглобулинов (ВВИГ) 
в курсовой дозе 0,5 г/кг. В течение двух недель находился в 
стационаре и был выписан с некоторой положительной ди-
намикой - стал более активен, координация движения улуч-
шилась. Амбулаторно в течение месяца принимал преднизо-
лон 45 мг/сут per os, на этом фоне положительной динамики 
в неврологическом статусе не было. 

 Далее родители приняли самостоятельное решение о 
приезде в Санкт-Петербург для дальнейшего обследования 
и лечения, без согласования с медицинскими учреждения-
ми по месту жительства. Во время полета на самолете из 
Армении состояние ребенка начало ухудшаться: усилилось 
косоглазие, начал плохо понимать где находится, ухудши-
лась речь. Из аэропорта (32 сутки от манифестации заболе-
вания) ребенок доставлен в детскую городскую больницу г. 
Санкт-Петербурга, откуда в этот же день переведен в клини-
ку ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России с диагнозом рассеянный 
склероз.

 Мальчик 11 лет поступил в клинику ФГБУ ДНКЦИБ 
ФМБА России на 32 сутки от манифестации заболевания. 
Общее состояние тяжелое за счет очаговой неврологиче-
ской симптоматики. В неврологическом статусе: сознание 
ясное, много спит. На вопросы отвечает односложно. Бради-
лалия. Глазные щели S>D, зрачки равные с живой реакцией 
на свет, сходящееся косоглазие OD. Парез лицевого нерва 
по центральному типу справа. Мышечный тонус выше в 
левых конечностях, глубокие рефлексы высокие, симптом 
Якобсона-Ласка с обеих сторон. Координационные пробы 
с интенцией. Выраженная атаксия. Сидит с поддержкой. Не 
ходит. В соматическом статусе - без особенностей. При по-
ступлении в клиническом, биохимическом анализах крови и 
анализе мочи – показатели в пределах нормы. В отделении 
лучевой диагностики ДНКЦИБ выполнен контроль МРТ го-
ловного и спинного мозга (рис. 2).

При дальнейшем обследовании в повторных лаборатор-
ных анализах: клинический, биохимический анализы кро-
ви и мочи, коагулограмма – показатели в пределах нормы. 
Однако при исследовании в крови уровня Д-димера выяв-
лено его значительное повышение до 1260 мкг/мл, а число 
десквамированных циркулирующих эндотелиоцитов со-
ставило 740 клеток/мкл, что свидетельствует о наличии по-
вышенного тромбообразования и повреждении эндотелия. 
Обследование на ВИЧ, сифилис и гепатиты В и С – отри-
цательно. Проведено повторное исследование ЦСЖ - цитоз 
23ˣ106 кл/л (лимфоцитарный), белок 0.18 г/л, глюкоза 2,67 
ммоль/л. Исследование крови и ЦСЖ методом ПЦР, а также 
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серологическое исследование сыворотки на герпесвирусы 
(ВПГ 1/2 типа, ЦМВ, ВВО, ВЭБ, ВГЧ-6), парвовирус В19, 
энтеровирусы, боррелии, вирус клещевого энцефалита – 
результаты отрицательные. Обнаружены высокоавидные 
антитела IgG к ВГЧ 1 типа, ВГЧ 6 типа, ЦМВ, парвовирусу 
В19. Выполнено фенотипирование Т и В-лимфоцитов, вы-
явлено повышение СD95 до 1,4х10Е9/л. и цитотоксических 
Т-клеток (CD3+CD8+/CD45+) до 2,1х10Е9/л. Уровень цирку-
лирующих иммунных комплексов (ЦИК), IgA, IgM, IgG в 
крови –в пределах нормы. Определение типа синтеза оли-
гоклонального IgG в ликворе и сыворотке крови выявило 1 
тип синтеза олигоклонального IgG. 

Рис. 2. МРТ пациента М., 11 лет. (a - FLAIR, аксиально; 
b - FLAIR, аксиально; c - FLAIR, аксиально; d - Т2-ВИ, са-
гиттально). Контрольная МРТ через 1 месяц. МР-картина 
многоочагового поражения головного мозга, вероятнее 
всего демиелинизирующего характера. По сравнению с 
представленными предыдущими МР-данными (Армения) 
отмечается отрицательная динамика в виде увеличения 
количества, размеров и нечеткости контуров отдельных 
очагов, в том числе в левой затылочной доле и своде мозо-
листого тела

На электроэнцефалограмме типичной эпилептиформной 
активности не выявлено, обнаружены признаки мульти-
локальных изменений непароксизмального характера. По 
клинико-анамнестическим данным и результатам повтор-
ного МР-исследования выставлен рабочий диагноз: острый 
диссеминированный менингоэнцефаломиелит, хроническое 
рецидивирующее течение. Проведена терапия: метилпред-
низолон в/в 10 мг/кг/сут №5, ацикловир в/в 30 мг/сут №10, 
цитофлавин в/в 10 мл/сут №7. Цитофлавин назначался вну-
тривенно капельно на 400 мл 5% глюкозы 1 раз в сутки в 
дозе 0,6 мл/кг, однако не более 10 мл (1 ампула). На фоне 
проведенной терапии, в том числе с включением цитофла-
вина как препарата с мультимодальным церебропротектор-

ным действием, состояние мальчика улучшилось, перестал 
лихорадить, стал более активным, начал хорошо вступать 
в контакт, улучшилась речь. Начал самостоятельно ходить. 
Пациент начал удовлетворительно выполнять координатор-
ные пробы. Назначение препарата Цитофлавин положи-
тельно повлияло на скорость восстановления большинства 
неврологических симптомов, что позволило достоверно 
уменьшить средний балл по шкале EDSS в 1,5 раза (с 5,1 
до 3,3). Помимо этого показатели Д-димера снизились до 
810 мкг/мл, а число десквамированных эндотелиоцитов - до 
6,7 клеток/мкл, что указывает на высокую эффективность 
цитофлавина, оказывающего как эндотелиопротективное и 
антиоксидантное воздействие, так и улучшающее реологи-
ческие свойства крови.

В динамике заболевания на 13 сутки от момента госпи-
тализации в ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России (45 сутки от 
манифестации заболевания) вновь появилась лихорадка 
до 39,90С с кратковременной реакцией на антипиретики. 
В анализе крови эритроциты в пределах нормы 4,3х109/л, 
выявлена лейкоцитопения – до 4,9х109/л, тромбоцитопе-
ния - до 213х109/л, выраженный нейтрофильный сдвиг, 
ускоренное СОЭ - 27 мм/ч, СРБ, прокальцитонин, фи-
бриноген, триглицериды, ферритин – норма. Выполнена 
рентгенограмма органов грудной клетки, на которой вы-
явлена очаговая и перибронхиальная инфильтрация ле-
гочной ткани в проекции 9 сегмента нижней доли левого 
лёгкого на фоне выраженного усиления легочного рисун-
ка. У ребенка выявлена нижнедолевая левосторонняя пнев-
мония, назначена антибактериальная терапия - лендацин 50 
мг/кг/сут. На 14 сутки– продолжает лихорадить до 39,90С, 
в динамике в клиническом анализе крови эритроциты 
3,9х109/л сохраняется лейкоцитопения до 4,7х109/л, ней-
трофильный сдвиг, наросла тромбоцитопения до 95х109/л, 
СОЭ - 18 мм/ч. Уровень фибриногена 1,4 г/л, триглице-
риды 1,9 ммоль/л, ферритин 170 нг/мл. В неврологиче-
ском статусе с отрицательной динамикой – вялый, отказ 
от еды, пьет неохотно, на обращенную речь дает одно-
сложные ответы, самостоятельно не сидит, практически 
постоянно спит. В связи с ухудшением состояния усилена 
антибактериальная терапия, назначен ровамицин. На 15 
сутки в клинике ДНКЦИБ (47 сутки от манифестации за-
болевания) – лихорадка до 38,50С сохраняется, несмотря 
на антибактериальную терапию, в неврологическом ста-
тусе данные прежние, проведена смена антибактериаль-
ной терапии на меронем и ровамицин, начато введение 
ВВИГ. В контроле анализа крови – эритроциты 3,1х109/л, 
лейкоциты 4,1х109/л, нейтрофильный сдвиг, тромбоци-
ты 147х109/л, СОЭ - 18 мм/ч. Уровень фибриногена 1,2 
г/л, триглицериды 2,1 ммоль/л, ферритин 470 нг/мл. На 
16 сутки – продолжает лихорадить до 38,50С, эритро-
циты 2,8х109/л лейкопения 2,1х109/л, тромбоцитопения 
54х109/л, СОЭ 33мм/ч, СРБ- 43.26 мг/л, повышение уров-
ня трансаминаз в 4 раза. Фибриноген 0,9 г/л, триглице-
риды 2,9 ммоль/л, ферритин 637 нг/мл. Гепато- и спле-
номегалия. Выполнен контроль рентгенограммы органов 
грудной клетки (рис. 3) – выявлена отрицательная дина-
мика в виде тотальной интерстициальной пневмонии.

 Проведена модификация терапии: меронем, ровами-
цин, бисептол, микосист. В связи с ухудшением состо-
яния и риском развития дыхательной недостаточности 
(48 сутки от манифестации заболевания) на 16 сутки в 
отделении реанимации и интенсивной терапии ДНКЦИБ 
– ребенок переведен на искусственную вентиляцию лег-
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МЕДИЦИНСКИЕ НОВОСТИ ГРУЗИИ
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       a     b
Рис. 3. Рентгенограмма органов грудной клетки пациента М., 11 лет. (a – прямая проекция; b – левая боковая проекция). 

Очаговая и сливная пневмоническая инфильтрация легочной ткани по всем легочным полям 
на фоне выраженного усиления легочного рисунка. Корни расширены, бесструктурны.

Таблица. Миелограмма
Недифференцированные бласты 2.0 > % (0.1 - 1.1)
Миелобласты 0.8 % (0.2 - 1.7)
Промиелоциты 0.8 < % (1.0 - 4.1)
Миелоциты 9.6 % (7.0 - 12.2)
Метамиелоциты 3.2 < % (8.0 - 15.0)
Палочкоядерные 11.2 < % (12.8 - 23.7)
Сегментоядерные 4.6 < % (13.1 - 24.1)
Всего нейтр. клеток 32.2 < % (52.7 - 68.9)
Эозинофилы 2.2 % (0.4 - 5.2)
Всего эозин. клеток 2.2 % (0.5 - 5.8)
Миелоциты базоф. 0.4 > % (0.0 - 0.2)
Всего базоф. клеток 0.4 % (0.0 - 0.5)
Лимфоциты 7.4 % (4.3 - 13.3)
Всего лимф. клеток 7.4 % (4.3 - 13.7)
Промоноциты 2.8 %
Моноциты 7.0 > % (0.7 - 3.1)
Всего моноц. клеток 9.8 > % (0.7 - 3.1)
Плазмоциты 0.4 % (0.1 - 1.8)
Всего плазм. клеток 0.4 % (0.0 - 2.5)
Эритробласты 1.6 > % (0.2 - 1.1)
Нормобл. базофильные 7.0 > % (1.4 - 5.8)
Нормобл. полихромат. 15.0 % (8.9 - 16.9)
Нормобл. оксифильные 7.0 > % (0.8 - 5.6)
Всего эритр. клеток 30.6 > % (14.5 - 26.5)
Макрофаги 17.0 > % (0.1 - 0.4)

ких (ИВЛ). Проведена диагностическая бронхоскопия, 
промывные воды бронхов направлены на обследование 
(РС-вирус, пневмоциста, кандида, токсоплазма, ЦМВ, 
микоплазмы, хламидии) – результат отрицательный. Ци-
тологическое исследование мазков промывных вод брон-
хов убедительных признаков пневмоцистоза не выявило. 
На 20 сутки состояние ребенка остается крайне тяжелым 

с отрицательной динамикой за счет полиорганной недо-
статочности (дыхательная, сердечно-сосудистая, ДВС-
синдром, почечная, печеночная, церебральная, энерге-
тическая), нарастает цитопения (эритроциты 0,9х109/л 
тромбоциты 36х109/л, лейкоциты 1,1х109/л, агранулоци-
тоз), гипофибринемия 0,5 г/л, гипертриглицеридемия 4 
ммоль/л, гиперферритинемия 3260 нг/мл. Сохраняется 
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лихорадка, нарастает спленомегалия. Ребенок консуль-
тирован гематологом НИИ детской онкологии, гематоло-
гии и трансплантологии им. Р.М. Горбачевой Козловым 
А.В., проведена пункция костного мозга. По результатам 
цитологического исследования пункции костного мозга – 
морфологическая картина пунктата соответствует гемо-
фагоцитарному лимфогистиоцитозу (таблица). Получен-
ные данные требуют дифференциации между вторичным, 
связанным с инфекцией и первичной злокачественной 
формами.

 Учитывая данные анамнеза и клинико-лабораторные 
результаты обследования: фебрильная лихорадка, трех-
ростковая цитопения (анемия, тромбоцитопения, агра-
нулоцитоз), гипофибринемия (0,5 г/л), гипертриглицери-
демия (4 ммоль/л), спленомегалия, гиперферритинемия 
3260 нг/мл (326 мкг/дл) в 20 раз выше нормы, гемофаго-
цитоз по данным цитологии костного мозга - у ребенка 
диагностирован гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз, 
который дебютировал с развития острого диссеминиро-
ванного менингоэнцефаломиелита без изменений в пери-
ферической крови, с дальнейшим развитием цитопении 
и полиорганной недостаточности. Выставлен основной 
диагноз: гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз с пора-
жением ЦНС (острый диссеминированный менингоэнце-
фаломиелит), легких, печени и костного мозга, первичное 
резистентное течение. Первичный иммунодефицит неу-

точненный. Осложнение основного заболевания: панци-
топения, полиорганная недостаточность, ДВС синдром. 
С учетом тяжести состояния больного, учитывая повреж-
дение пяти жизненно важных систем, прогноз для жизни 
был крайне неблагоприятный. Состояние пациента тре-
бовало назначения специфической иммуносупрессивной 
терапии. Принимая во внимание крайнюю тяжесть состо-
яния пациента, проведение ее в полном объеме на тот мо-
мент не представлялось возможным, было рекомендовано 
начать терапию дексаметазоном 10 мг/м2/в сутки. Паци-
енту продолжена терапия: дексаметазон 10 мг/м2/в сутки, 
антибактериальная, противогрибковая, коррекция гипо-
альбуминемии, ингаляционная, противоотечная тера-
пия, гепатопротекторы, гемостатическая, инотропная 
терапия, парентеральное питание, симптоматическая 
терапия, интенсивное наблюдение и уход. На фоне про-
водимой терапии продолжала нарастать полиорганная 
недостаточность (дыхательная, сердечно-сосудистая, 
ДВС-синдром, почечная, печеночная, церебральная, 
энергетическая), нарастала цитопения (тромбоцитопе-
ния, анемия, агранулоцитоз), сохранялась лихорадка. 
На 28 сутки нахождения в клинике ФГБУ ДНКЦИБ 
ФМБА России (64 сутки от манифестации заболевания) 
наступил летальный исход.

 При комплексном постмортальном исследовании (д.м.н. 
профессор Карев В.Е.) подтвержден диагноз гемофаго-

Рис. 4. Гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз. (a – специфическая инфильтрация костного мозга, крупные макрофаги 
с явлениями гемофагоцитоза (стрелки), окраска гематоксилином и эозином, х400; b – очаг специфической инфильтрации 

ткани головного мозга, окраска гематоксилином и эозином, х200; C - то же, инфильтрация крупными макрофагами с явле-
ниями гемофагоцитоза (стрелка) и лимфоцитами, окраска гематоксилином и эозином, х400; d-g – полиморфноклеточный 

характер специфической инфильтрации ткани головного мозга: инфильтрация CD68+ макрофагами (d), 
CD3+ лимфоцитами (e), в том числе CD4+ (f) и CD8+ (g) лимфоцитами, иммуногистохимический метод, DAB, х400)



74

 
МЕДИЦИНСКИЕ НОВОСТИ ГРУЗИИ

CFMFHSDTKJC CFVTLBWBYJ CBF[KTYB

цитарного лимфогистиоцитоза с тяжелым поражением 
жизненно важных органов и систем (костный мозг, цен-
тральные и периферические органы иммуногенеза, сердце, 
печень, легкие и головной мозг), рис. 4a. Непосредственной 
причиной смерти явилась обширная специфическая поли-
морфноклеточная инфильтрация (посредством CD68+ ма-
крофагов, а также CD3+CD4+ и CD3+CD8+ Т-лимфоцитов) 
ткани головного мозга (рис. 4b-g), что привело к формиро-
ванию множественных крупноочаговых кровоизлияний в 
ткань полушарий головного мозга, его стволовую часть с 
развитием гемотампонады IV желудочка.

Гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз - редкое и за-
частую фатальное расстройство регуляции иммунного 
ответа, в основе которого лежат дефекты клеточной ци-
тотоксичности и гиперпродукции провоспалительных 
цитокинов [4,5]. У детей заболевание является относи-
тельно редким, с заболеваемостью 1,2/1000000 в год. В 
большинстве случаев ГЛГ дебютирует с системного пора-
жения и проявляется лихорадкой, гепатомегалией, спле-
номегалией, панцитопенией, гипертриглицеридемией, 
гиперферритинемией, а поражение ЦНС встречается на 
более поздних сроках заболевания. Однако, в литературе 
описаны редкие случаи дебюта ГЛГ с вовлечением ЦНС, 
когда заболевание впервые проявляется очаговым пора-
жением вещества головного и спинного мозга с очаговой 
неврологической симптоматикой в виде судорог, психиа-
трических нарушений. Большинство таких случаев опи-
сано именно в педиатрической популяции и представляет 
собой первичный гемофагоцитарный лимфогистиоцитоз 
ЦНС [6,7,13,14]. Отличительной чертой заболевания яв-
ляется обнаружение гемофагоцитоза при патоморфологи-
ческом исследовании тканей. Варианты лечения включают 
иммуносупрессию и трансплантацию стволовых клеток. В 
то же время данное наблюдение подтверждает тот постулат, 
что в период проведения дифференциальной диагности-
ки необходимо комплексное лечение больного, исходя из 
предполагаемого рабочего диагноза. С этой целью наряду с 
этиотропной терапией, целесообразно введение препаратов, 
оказывающих многокомпонентное действие на различные 
универсальные механизмы патогенеза (антигипоксантное, 
антиоксидантное, улучшение реологии крови, антиапопто-
тическое, противовоспалительное действие), что, с одной 
стороны, предупреждает полипрагмазию, а, с другой, позво-
ляет повысить эффективность лечения. Исходя из собствен-
ного опыта и представленного клинического случая, таким 
препаратом является лекарственный препарат цитофлавин, 
эффективность которого подтверждена многочисленными 
исследованиями [9,11,14].

 В представленном клиническом наблюдении проде-
монстрирована сложность дифференциальной диагно-
стики очагового поражения ЦНС у мальчика 11 лет с 
постепенно медленно прогрессирующей очаговой невро-
логической симптоматикой. При ретроспективном анали-
зе, можно предположить, что эпизоды нарушения коор-
динации, растянутость речи, эпизоды агрессии, которые 
появились у ребенка в возрасте 9 лет 4 месяца скорее все-
го и были дебютом ГЛГ с первичным поражением ЦНС, 
а не являлись следствием стрессового состояния, как 
считалось в то время. Неспецифичность нейровизуализа-
ционных изменений, схожесть МР-картины у пациента с 
очаговыми изменениями при РС и отсутствие каких-либо 
других системных проявлений не дало основания для бо-
лее углубленного обследования пациента в период мани-

фестации заболевания в возрасте 10 лет 10 месяцев. Си-
стемные же проявления в виде быстро прогрессирующей 
полиорганной недостаточности, резистентной к проводи-
мому лечению, появились уже через 1 год и 6 месяцев 
после предполагаемого дебюта заболевания в возрасте 11 
лет и не позволили в полной мере реализовать протокол 
специфической иммуносупрессивной терапии. Данные 
постмортального патоморфологического исследования 
подтвердили диагноз гемофагоцитарного лимфогистио-
цитоза с тяжелым поражением жизненно важных органов 
и систем - костного мозга, центральных и периферических 
органов иммуногенеза, сердца, печени, легких и головного 
мозга. Установить был ли у данного пациента первичный 
или приобретенный ГЛГ не удалось ввиду отказа родителей 
от молекулярно-генетического обследования.

Выводы. Таким образом, под «маской» первично-
прогрессирующего рассеянного склероза у детей может 
протекать обширная группа заболеваний. У детей с по-
степенно, медленно прогрессирующей неврологической 
симптоматикой и наличием очаговых изменений в ЦНС 
при МР-исследовании перед постановкой диагноза рассе-
янный склероз необходимо исключать целый ряд заболе-
ваний таких как: опухоли, лейкодисторофии, митохондри-
альные и метаболические заболевания, нейроинфекции, 
васкулиты. Также необходимо учитывать возможность 
наличия гемофагоцитарного синдрома у ребенка с необъ-
яснимыми неврологическими проявлениями и атипичной 
картиной при МР-исследовании ЦНС, особенно в соче-
тании с эпизодами лихорадки, панцитопенией и гепато-
спленомегалией. 

 Иммуноопосредованные заболевания центральной нерв-
ной системы у детей характеризуются клиническим и ра-
диологическим разнообразием, знание которых позволит на 
ранних этапах заболевания провести дифференциальный 
диагноз и назначить адекватную терапию, что позволит 
улучшить исходы заболевания.
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SUMMARY

COMPLEXITIES IN THE DIFFERENTIAL DIAG-
NOSIS OF MULTIPLE SCLEROSIS AND HEMO-
PHAGOCYTIC LYMPHOHISTIOCYTOSIS (CLINI-
CAL CASE)

1Astapova A., 1,2Skripchenko E., 1,2Skripchenko N., 
1,2Vilnitz A., 1Gorelik E., 1Karev V.

1Children’s Research and Clinical Center for Infectious Dis-
eases of the Federal Medical and Biological Agency of Russia, 
St. Petersburg, Russian Federation; 2St. Petersburg Pediatric 
Medical University, St. Petersburg, Russian Federation

Demyelinating diseases of the central nervous system in chil-
dren are characterized by the complexity of differential diag-
nosis and require an integrated approach using laboratory and 
instrumental studies. The clinical observation of a child with 
gradually progressing neurological symptoms and the presence 
of focal changes in the brain demonstrates the difficulty of dif-
ferential diagnosis between demyelinating disease, neuroinfec-
tion and hematologic disease (hemophagocytic lymphohistiocy-
tosis), which initialized with CNS damage. The article presents 
the tactics of etio-pathogenetic treatment of a patient during dif-
ferential diagnosis with the use of cytoflavin in complex therapy 
as a multi-factor drug that allows to stabilize the patient’s condi-
tion.

Keywords: encephalitis, multiple sclerosis, hemophagocytic 
lymphohistiocytosis, children, MRI, cytoflavin.

РЕЗЮМЕ

СЛОЖНОСТИ ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОГО ДИАГНОЗА 
РАССЕЯННОГО СКЛЕРОЗА И ГЕМОФАГОЦИТАРНОГО 
ЛИМФОГИСТИОЦИТОЗА (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)

Астапова1 А.В., Скрипченко1,2 Е.Ю., Скрипченко1,2 Н.В., 
Вильниц1,2 А.А., Горелик1 Е.Ю., Карев1 В.Е.

1Детский научно-клинический центр инфекционных 
болезней ФМБА России, Санкт-Петербург; 2Санкт-
Петербургский государственный педиатрический медицин-
ский университет Минздрава России, Россия

Демиелинизирующие заболевания ЦНС у детей харак-
теризуются сложностью дифференциальной диагностики 
и требуют комплексного подхода с использованием лабо-
раторных и инструментальных исследований. На примере 
клинического наблюдения ребенка с постепенно, медленно 
прогрессирующей неврологической симптоматикой и нали-
чием очаговых изменений в головном мозге демонстрирует-
ся сложность проведения дифференциальной диагностики 
между демиелинизирующим заболеванием, нейроинфек-
цией и онкогематологическим заболеванием - гемофагоци-
тарный лимфогистиоцитоз, дебютировавшими с поражения 
ЦНС. Представлена тактика этио-патогенетического лече-
ния пациента при проведении дифференциального диагноза 
с применением в комплексной терапии цитофлавина, как 
препарата многофакторного действия, позволяющего ста-
билизировать состояние больного. 

reziume

gafantuli sklerozis da hemofagocituri lim-
fohistiocitozis diferenciuli diagnostikis 
sirTuleebi (klinikuri SemTxveva)

1a.astapovi, 1,2e.skripCenko, 1,2n.skripCenko, 1,2a.vilnici, 
1e.goreliki, 1v.karevi

1bavSvTa infeqciuri daavadebebis samecniero-
praqtikuli centri, sankt-peterburgi; 2sankt-pe-
terburgis saxelmwifo pediatriuli samedicino 
universiteti, ruseTi

bavSvebSi centraluri nervuli sistemis ma-
demielinizebeli daavadebebi xasiaTdeba dife-
renciuli diagnostikis sirTuliT da moiTxovs 
kompleqsur midgomas laboratoriuli da instru-
mentuli kvlevebis gamoyenebiT. klinikuri dak-
virvebis magaliTze bavSvze TandaTanobiT, nela 
progresirebadi nevrologiuir simptomatikiT da 
kerovani cvlilebebis arsebobiT Tavis tvinSi 
demonstrirdeba diferenciuli diagnostikis sir-
Tule mademielinizebel daavadebas, neiroinfeqcia-
sa da onkohematologiur daavadebas (hemofagocitu-
ri limfohistiocitozi) Soris, romelTa debiuti 
Sedga centraluri nervuli sistemis dazianebiT. 
diferenciuli diagnozis gatarebis pirobebSi 

warmodgenilia pacientis mkurnalobis etiopa-
Togenezuri taqtika kompleqsur TerapiaSi mra-
valfaqtoruli moqmedebis preparatis - cito-
flavinis gamoyenebiT, romelic iZleva pacientis 
mdgomareobis stabilizebis saSualebas.


