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ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ СДВИГИ ПРИ 
«ПЕРИОДИЧЕСКОЙ болезни»

Еще в 1806 г. Д. Геберден описал особый синдром, который прояв­
лялся в периодически наступающих отеках, пурпуре, артропатии и пара­
личах. В дальнейшем различными авторами описаны единичные случаи 
клинического синдрома этой болезни.

В 1948 г. впервые под названием «периодическая болезнь» Г. А. 
Рейман объединил ряд наступающих временами синдромов («пароксиз­
мальный перитонит», артропатия, нейтропения, пурпура и пр.). После 
этого в литературе все чаще стали появляться описания этой болезни. 
Существование этой болезни как отдельной нозологической единицы в 
настоящее время почти не оспаривается. За последней десятилетие забо­
леваемость значительно повысилась, чем и объясняется все возрастаю­
щий интерес к «периодической болезни». •

Однако сущность и патогенез этой загадочной до сих пор болезни
пока что остаются окончательно неразрешенными-

Мы наблюдали 76 случаев «периодической болезни», из них 33 с 
исходом в амилоидно-липоидный нефроз и хронический нефрит. Соглас­
но нашим данным, болезнь поражает в основном юношеский и молодо:! 
возраст (в среднем около 27 лет). Она начинается обычно (свыше 66% 
случаев) в раннем детском возрасте или в периоде полового созрева­
ния, характеризуется длительным полициклическим течением своеобраз­
ными стереотипными кратковременными приступами, во время которых 
наблюдаются сильнейшие боли в животе, грудной клетке или в пояснице
il лихорадка со значительным повышением температуры (до 39_ 41°) Они
сопровождаются обычно артропатией, ангионевротическими аллерги­
ческими отеками (реже) и другими аллергическими проявлениями, а 
также признаками нервно-вегетативной дистонии. Во время приступов 
обычно отмечается увеличение печени и селезенки, в ряде случаев и 
периферических лимфоузлов, что указывает на усиленную реакцию РЭС. 
Наблюдается также значительное изменение картины периферической 
крови: почти всегда наблюдается высокий лейкоцитоз (от 9800 до 33000), 

o7l чтЬо°сСпГСРеНИе Э (Д° 5°֊65 мм/ч>- эозннопения (0- 
1,0 А), что сразу после приступов сменяется эозинофилией.

В табл. 1 излагаются данные изменения uan-ru ,•сния картины пепшЬеоическои крови во время и вне приступов. •
Длительность приступов колеблется от 4 5 ч. до 3 суток, иногда и

наблюдаются более редко.дольше. В первые годы заболевания приступы 
2—3 раза в год, в дальнейшем они учашчш^о. пцаются, повторяясь 1—4 раза ra­
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Ь*месяц. В межприступном периоде (при неосложненных случаях) бол 
ные чувствуют себя вполне здоровыми, патологические отклонения исче­
зают почти полностью (нередко держится ускоренное РОЭ. несколько 
увеличены печень и селезенка).

Показатели некоторых сдвигов периферической крови
Таблица 1

Фаза болезни
от

Лейкоциты

до в ср.

Вне приступа • •

Во время приступа • •

Во время приступа

Вне приступа •

62

31

56

3200

7600

6600

9200

13300

24200

33200

17800

8080

13600

16500

12600

47 22

38

46

30 70

51

44

Всего в среднем

Многократные

204 4390 22100

клинико-лабораторные

12700 61

Эозинофилы

43

23

10

13

и патолого-анатомические
следования исключают туберкулез, ревматизм, холецистит и другие 
болевания.

ИС-

32-

38 '

о
X

0

0

0

0

0

Изучение 95 гемопротеинограмм с помощью 
маге в аппарате Тизелиуса показало, что для 

электрофореза на
неосложненной стадии

«периодической болезни» характерно значительное извращение альбуми- 
н.о-глобулинового коэффициента (0.82 против 1,49 средней нормы), от­
носительная и абсолютная гипальбуминемия и гиперглобулинемия, з 
частности гипер-ао-и ■*. глобул инемия (табл. 2, 3).

2 I

Таблица 2
Белковые фракции сыворотки крови при „периодической болезни' (электрофорез)

До В среднем

Фракции £
о с

о Z2

Общее колич. бел­
ков ..................

Альбумины • • • 
Глобулины • • • 

а1.....
а,..................

АГ

Приведенные

86
41
41
41
41
41
41
41

34
39,04 
40,82
2,51
6,36
4,56

10,62 
0,63

2,93 
3,20 
0,21 
0,57 
0,45 
0,88

59,18
60,96
8,71

17,07
33,55

1.44

5,19 
5,97 
0,72 
2,54
1,78 
3,30

45,23 4.31
54,77

15,31 
12,06
22,61
0,82

4,69 
0,41 
1,35 
0.90 
2,01

9
9

17
13
16
2

32
6

37

32

18

21

32

гематологические сдвиги, в частности гиперглобули-
немия и гипер-^-глобулинемия, отражают аллергизацию организ- 
ма и накопление в нем антител при „периодической болезни , гак 
как у-глобулины являются антителами по своей природе, а боль-
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шинство антител обладает электрофоретической активностью 7-глобу-

ЛИНОВ.
Ряд исследований белковых фракций плазмы крови путем спектро­

графии, электрофореза, подсчета меченых атомов и серологическими ме­
тодами выявили антитела не только в у-глобулинах, но и в а2-и 7- 
глобулинах, которые также входят в группу иммуноглобулинов.

Средняя продолжительность существования антител, как и 7-гло­
бул инов, составляет от 8 до 15 суток- Это дает основание считать, что 
постоянная гиперглобулинемия при «периодической болезни» указывает 
на непрерывность синтеза антител и, следовательно, на возможность вы­
работки аутоантител.

Таблица 3
Белковые фракции сыворотки крови при амилоидном нефрозе с периодическим 

синдромом (электрофорез на бумаге)

Фракции плазмы 
крови

До В средн.

11
2
2

26

30
5
2

г>
*

Общее количество 
белков ....

Альбумины • • • 
Глобулины • • •

Պ

3I
7 
А/Г

54
54
54
54
54
54
54
54

3,94
5,92

45,82
2,00

14,00
3,60
5,73

0,29 
3,69 
0,12 
0,76 
0,18 
0,31
0,06

8,28 
54,18
94,01
14,37 
74,08 
24,00
41,66 |

4,71 
5,55 
0,83 
3,72 
2,01 
2,00
1,26

5,76 
28,37 
71,63
5,56 

28,48 
14,28 
23,31

1,91 
4,03 
0,32 
1,64 
0,69 
1,37 
0,39

51
8

53
6

44

42
51

19

17
4

51

3
3 о х о

Невыраженная гипер-а2֊глобулинемия в этой стадии заболевания и
ее прогрессирование при присоединении амилоидного нефроза отражает 
накопление в организме гликопротеинов, липопротеинов и других бел­
ков тканей организма. Это подтверждается и определением гликопро- 
1еинов плазмы крови путем электрофореза на бумаге.
олицреТй «Ие К'ЛеТ0ЧН0Й СТРУ-КТУРЫ костного .мозга у 25 больных «пери- 
ами юилс՛ иТ С помощью стернальной пункции до присоединения 
милоидоза (у 13) и после показало, что для этой болезни характерна

ПвЛ7МОКЛеточная пролиферация и повышение содержания 
метаплазия \си hip-՛1"" "|>"суои|1е|||1я амилоидоза плазмоклеточная ZZSZ ’ '■ ИЗМСНЯЮТС.!
Илонину 1962) котопы '1ОДаЮТСЯ Перех0ДНЬ1е Формы (плазмобласты по 

сетчатость и вакуочи-^и И’ Отмечается более выраженная.в: хю"тпта“ к"ток 41

- «.к»па.,„е м։в„„фи,<1։ ,,0 Структур к«т„го „Мг»
ганизма, указывают на напряженный ^. ' ер1 ическ>чоТ,еРестРОйку ор­
тологических процессов и усиление выпа?1"'аКТИВИЗацию иммуно- 
ние синтезируются в основном и- °™И антител- так как послед- 

основном плазматическими клетками. Они возни­
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кают только под влиянием антигенных раздражителей. Плазмоклеточ
пая метаплазия костного мозга указывает на усиленную плазмоклеточ 
ную метаплазию всей РЭС при «периодической болезни».

Ряд экспериментальных работ подтверждает,
пролиферация лимфоиднои ткани предшествует
[2, 11 и др. ].

что плазмоклеточная 
выпадению амилоида

Установлен параллелизм между степенью пролиферации плазмати­
ческих клеток, уровнем 7֊ глобулинов, гликопротеинов в плазме крови 
и отложением амилоида.

Электронномикроскояические и гистохимические исследования [5,81 
подтверждают непосредственное участие плазматических клеток в син­
тезе амилоидного вещества.

Означенные гематологические сдвиги в организме, наряду с приве­
денными выше клиническими проявлениями аллергизации в условиях 
отсутствия инфекционного начала, ряд клинико-биохимических сходств

Таблица 4
Некоторые показатели миелограмм при .периодической болезни'

Фаза болезни
Эозинофилы

от до В ср.

Без осложнений • • 
С амилоидозом • 
Всего в среднем • • 
В норме .................

от до I в ср.

Плазмоциты

14 1 7,5 2,8
11 2,5 8.0 4.2
31 1 8 3,5

6 0.5 1.0 0,8

1.5
1.0
1.2
0,4

6,5
8.0
7,7 
0,9

2,7
2,9
2.8
0,7

этой болезни с коллагенозами, нередкий переход в аутоаллергические 
страдания (амилоидоз, коллагенозы) дают основание думать об 
аутоаллергической природе «периодической болезни».

Изложенные выше изменения со стороны периферической картины 
крови (высокий лейкоцитоз, повышение РОЭ, эозинопения во время при­
ступов «периодической болезни», видимо, связаны с аллерг ической 
реакцией между антигенами и антителами.

Весьма часто (около 85% случаев) наблюдается полное прекраще­
ние описанных выше приступов во время беременности и возооновленш 
их после разрешения или периода лактации. Наблюдаются мног не призна­
ки эндокринопатии и нервно-вегетативной дистонии. Нередко отмечается 
условно-рефлекторный генез приступов. Мы установили значительное 
ослабление выработки глюкокортикоидов, в частности гидрокортизона, з 
коре надпочечников под влиянием АКГ1 в период ооострсния оолезни.

Эти данные дают основание думать, что возникновение означенных 
гематологических сдвигов и аутоаллергизация организма при «периоди 
ческой болезни» связаны с дисфункцией нервно-эндокриннои системы и 
нарушением адаптационных механизмов организма под влиянием раз 
личных повреждающих сверхпороговых агентов (биологического, пси­
хического, физического и пр. характера).
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ликвидации приступов, у?
В разгаре приступов и после них в
ный протеин (нес

. л. -^vuu ингибитор гиалуронидазы) оказывает от- 
Гепарин (специфичы. х приступы: способствует ускорению

четливо-благотворное влияние j.anp аллергических проявлений

............ ... КООВИ больных ֊появляется С-реактив-
| и D 11 II к ............. 41 к • I

пецифическнй ингибитор гиалуронидазы). Эти данные, 
г» кп/шн гиикоппотеинов, липопротеинов и других наряду с накоплением в крови глико! [

тканевых белков (показатель-гипер-֊ а- глобулинемия), дают основание 
предполагать, что нарушение адаптационной функции нервно-эндокрин 
ной системы и диспропорция адаптационных 1ормонов , ,
ДОК. гидрокортизон и пр.) при этой болезни ведут к нарушению систе- 
мы гепарин-гиалуронидаза-гиалуроновая кислота. В с л е дстаиеI 
наступает усиление процессов деполимеризации мукополисахаридов ти 
денатурации белков собственных тканей организма.

Аутоантигенные свойства последних ведут к аутоаллергизации 
организма.

При «периодической болезни» эти изменения обычно не приводят к 
аутоагрессии и системной дезорганизации соединительной ткани, чем и 
обусловлено отсутствие патоморфологических изменений.

Патологические процессы, возникающие вследствие реакции анти­
ген-антитела и нарушения эндокринно-ферментивных процессов, оста­
навливаются как бы в первой, функциональной стадии коллагенозов, в 
стадии мукоидного набухания и сосудистых реакций. Возникновении 
болей и всего синдрома, возможно, связано в определенной степени с 
аш ионевротическими аллергическими явлениями и реакцией между ан­
тигенами и антителами. Периодичность и ритмика патологических прояв­
лений, видимо, связаны с биологической ритмичностью деятельности 
нервно-эндокринной системы. -

Наши исследования подтверждают высказывание ряда авторов (3, 
(>, 9) относительно функциональной нервной природы этой болезни и о 
том что она является функциональной стадией коллагеновых болезней.

Механизм возникновения амилоидоза при «периодической болезни» 
ле ыяснен окончательно. Ряд авторов относит его к первичному-спон-

считают возмож- 
диспротеинемией.

тайному амилоидозу (81, Е. М- Гареев и соавторы (31 
ным связывать его с возникающей ди эн цефалической 

В свете изложенных выше данных патогенез
тической бллрчии, атогенез амилоидоза при «перио-дическои болезни» представляется следующим образом.

При наличии определенной диспозиции .. а, -'' ■Я
кости организма поа влиииио...... ............ >иохимической обусловлен-։։ости организма под влиянием различных
соров) возникает дисфункция нервной повреждающих агентов (стрес­
нои деятельности гипофизарно-надпоче^ни^й^Хм.'1.1* аДа"ТаЦИ°“՜ 
кия адаптационных гормонов, что часто приводит к ձ ^пропор- 

I Дит к нарушению системыгепарин-гиалуронидаза-гиалуроновая кис.
ментативных систем. Это приводит к усилений Вп°3пМ0ЖН0' и ДРУ^х фер- 
иолисахаридов и денатурации белков onrau ДеполимеРИзации муко- 
трансформации клеточных структур РЭс ՝*Ма ** плазмоклеточн°й 
Возникает диспротеиноз, в частности ո, " Г0'1ллеРгвзации организма 

ос™ лисглобулиноз и гипер -у- глобули-
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немия аутоиммунной природы, что при 
и °ческой патогенной ситуации вызывает

наличии в организме специфи
извращение белково-синтети

ческой функции плазматических клеток. Последние синтезируют и сеце- 
нируют специфический для амилоидоза аутоантиген (парапротеин— 
структурно измененный белок) и соответствующие аутоантитела.

Реакция между амилоидным аутоантигеном и аутоантителом проис­
ходит, по представлению многих авторов, внутри плазматических клеток 
или на их поверхности, что ведет к образованию амилоида, который от­
кладывается обычно внеклеточно в селезенке, печени, костном мозгу и 
других тканях организма.

Выводы

5 1. Для приступа «периодической болезни» характерно: высокий лей­
коцитоз, значительное повышение РОЭ и эозинопения. что сразу после 
приступа сменяется эозинофилией.

2. При этой болезни обычно наблюдается относительная и обсолют-
ная гипальбуминемия и гиперглобулинемня, в частности гипер-а2- и 
глобулинемия; увеличение содержания эозинофилов и плазматических 
клеток в костном мозгу, указывающее на аллергическую перестройку 
организма.

3- Болезнь характеризуется также нарушением системы гепарин
гиалуронидаза-гиалуроновая кислота и накоплением в крови денатури­
рованных белков собственных тканей организма. Это в свою очередь.
вероятно, связано с дисфункцией нервно-эндокринной системы и диспро­
порцией адаптационных гормонов.

4. Изложенные выше отклонения и ряд клинико-биохимических
сходств этой болезни с коллагенозами дают основание предполагать, что 
она является аутоаллергическим заболеванием, по существу, нервной- 
функциональной стадией коллагеновых болезней.

հреванекий медицинский 
институт

Поступило 3 XI 1964 г.

Ա. Տ. ՍԻՄՈևՅԱՆ, IL IL ԱՅՎԱԶՅԱՆ, II. Ա. ՓԱՏԻՆՅԱՆ

հես՚ատոլոդիական տեղաշարժեր «պարրերական ^իվանդոեթյան
ԺԱՄԱՆԱԿ»

|Լ մ փ ո փ ո ւ И

0 ւս ո til ն ա и ի ր if ա ծ է «պարբերական Տ իվ ան գու(1 յաԱ բ » տառապող 76 հի֊

it Հետագո տուքքյուններր ցույց տվին որ այգ հիվանգուP յան նոպա֊

(իհ բնորոշ է / և յկ ո tj ի տն ե ր ի բանա ԿՒ ԳԴա1Ւ ա ճր (13000—15000 մինչև 33000)
պերիֆերիկ սյր^ան մեշ, 1ոգինոպենիա>
2—28

որբ նոպա շիղ տնմիշապևյՀ հետո ւքե^

41'
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(ի արագացում (մինչև 40 — 60 մ/մ }

ԹԴթՒ 11ր ա կատ
արված էլեկտրոֆորեզի օգնությամբ պարզվեց, որ հիվանդո,. 

թյանր բնորոշ է նաև արյան պյազմայի մեջ Ալյումինային ֆրակցիայի հարա, 
ոեոաևան և Հաոաոձաև ոանաեե պակասում և զլորուլինների ավելացում, 
հատկապես a2 և րգլոբո4ինների շատացում: 25 հիվանդի մոտ կատարված 
ոսկրածուծի ուսումնասիրումր պարզեց որ Նրանց մոտ մի քանի անգամ (մի­
ջինք 3,5—4 անգամ) շատանում են էոզինոֆիլ և պլաղմատիկ բջիջների քա- 
նակր, վերջիններս փոխվում են նաև որակապես՝.

4?անի որ Հ ֊ դլոբուլինների շատացումր խուաւմ է արյան մեջ ւակամար- 
մինների շատացման մասին, իսկ պյազմատիկ թջիջներր հանդիսանում են "J- 
դլոբուլիններ և հակամարմիններ արտադրող >իմնական բջիջև0է > 'ի2ձա!
տվյալներր խոսում են «պարբերական» հիվան գութ յան ժամանակ օրգանիդ՛- *
մի ալերգիկ վերափոխման մասին:

Մեր հետազոտով)յուններր թույլ են տալիս ենթադրելու, որ այս հիվան­
դության ժամանակ օրգանիզմի ա ուտ ո ա լե ր գի գա ց ի ան կապված է հիալուրո- 
Ն ի դա զա-հ ի ա լո ւրոն ա թ թ ու սիստեմի խանգարման և դրա հետևանքով առա­
ջացած սպիտակուցների դեն ա տ ո ւր ա ց ի ա յի հետ: Ֆերմենտատ-իվ պրոցեսների 
խանգարումր իրենց հերթին հավանականորեն կապված են ներվային էնդո- 
կրին սիստեմի գիսֆունկցիա փ հետ։ ՜՜'1’

Լ Серов В. В. Архив патологии, 1963, 2, стр. 33. ՝ *; I
2. Серов В. В. Автореферат, 1963.
3. Тареев Е. М„ Адо А. А., Поаянпева А. Р„ Сура В. В. Терапевтический архив, 1963, 

11, стр. 9. г
4. Тареев Е. М., Насонова В. А. Советская медицина, 1959, 11, стр 3
5. Battaglia S. Zur Amyloldogenese kiln. Wochenscher., 1961 H 15 1 795 tor

< — 1

10.

11.

Memou H., Cattan R. La maladie periodioue f^nr I
ques de nephropathies. Semaine hbp.. ^952 25 IMo՞’"'1’ ծ°Ո՛ 8 С°трЬ'

Reiman H A. Periodic disease. Observations on’old cases and , r I
and of thrapeutic trials. Arch, of Int Med 1953 99 л J P of new fasesJeilum G. Studies on pathogenesis of amyloids’ n 4’ 494՜506֊

in inducing amyloidosis. J. laborat. a. din med,'1954,'«.'з՞յՀ-ՅՈ™
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