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Резюме. Семейная средиземноморская лихорадка является аутовоспалительным заболева-
нием с разнообразной клинической симптоматикой, что затрудняет диагностику данной 
патологии. В статье представлен обзор данных литературы по этой проблеме и собствен-
ное клиническое наблюдение ребенка. У пациентки заболевание проявлялось суставным син-
дромом, лихорадкой и лимфоаденопатией, что послужило причиной дифференциальной ди-
агностики ревматических болезней. Проведенное молекулярно–генетическое исследование 
позволило уточнить диагноз и назначить адекватное лечение. Представленный случай де-
монстрирует сложность диагностики периодической болезни у детей и обуславливает не-
обходимость наличия настороженности врачей по редкой генетической патологии. 
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Summary. Fаmily Mеditerranean fеver is an аuto-inflаmmatory diseаse with a vаriety of сlinical 
symptоms, whiсh cоmplicates thе diagnosis of this pathology. The artiсle presents a review of the 
literature on this problem and the child's own clinical observation. The patient had joint syndrome, 
fever and lymphadenopathy, which caused differential diagnosis of rheumatic diseases. Molecular 
and genetic studies carried out have made it possible to clarify the diagnosis and prescribe ade-
quate treatment. The presented case demonstrates the complexity of diagnostics of the periodic dis-
ease in children and causes the necessity to have physicians' alertness on rare genetic pathology. 
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В педиатрической практике иногда приходится сталкиваться с аутовоспалительными 

заболеваниями, являющимися сложными для диагностики и лечения. Аутовоспалительные 
заболевания – это гетерогенная группа редких генетически детерминированных состояний, 
характеризующихся приступами воспаления и проявляющихся лихорадкой и клиническими 
симптомами, схожими с ревматическими болезнями при отсутствии аутоиммунных или ин-
фекционных причин [1-3].  

Семейная средиземноморская лихорадка (ССМ), или периодическая болезнь – наибо-
лее распространенный аутовоспалительный синдром гетерогенной группы редких наследст-
венных периодических лихорадок [1-3].  

Периодическая болезнь является моногенным наследственным заболеванием с ауто-
сомно-рецессивным типом наследования, однако при этом часть пациентов составляют гетеро-
зиготы (от 16,5% до 33,8%). ССМ чаще всего обусловлено мутацией гена MEFV (70-80% па-
циентов); реже встречаются мутации генов p.M68O1, p.V726A [3-6]. Ген MEFV кодирует бе-
лок пирин, который экспрессируется в нейтрофилах. Механизмы функционирования данного 
белка продолжают обсуждаться. Предполагается, что пирин активирует инфлассомазу – внут-
риклеточный белковый комплекс. Инфлассомаза активирует фермент каспазу, который пре-
вращает неактивную форму проинтерлейкин 1 в активную – интерлейкин 1 (ИЛ 1). Активная 
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молекула интерлейкин 1 взаимодействует со своим собственным рецептором и вновь активи-
рует каспазу через систему внутриклеточных мессенджеров, что приводит вновь к выработке 
интерлейкина. При возникновении мутаций данный белок полностью или частично теряет эту 
способность [5, 7, 8]. Таким образом, к факторам, определяющим патогенез заболевания, отно-
сятся нейтрофилы, интерлейкин 1β, фактор некроза опухоли α (ФНОα), интерлейкин 6. 

Заболевание имеет этническую предрасположенность: мутации встречаются среди ев-
реев, турок, коренных жителей средиземноморского региона (страны Закавказья, южная Ев-
ропа, Ближний Восток, северная Африка) [3, 5]. 

Клиническая симптоматика заболевания описана в многочисленных научных публи-
кациях. Как и большинство наследственных заболеваний, семейная средиземноморская ли-
хорадка дебютирует преимущественно в детском возрасте. Периодическая болезнь характе-
ризуется спонтанными возвратными приступами лихорадки и асептическим воспалением се-
розных оболочек (полисерозитов) [9, 10].  

К основным клиническим синдромам – проявлениям асептического воспаления относятся: 
  абдоминальный (асептический перитонит) с клиникой острого живота; 
  торакальный (асептический плеврит); 
  суставной: чаще моно– или олигоартикулярный артрит с поражением коленных и голено-

стопных суставов; 
  кожный: рожеподобная эритема, чаще на голенях, над голеностопным суставом.  

Наиболее тяжелым осложнением периодической болезни является развитие системно-
го АА-амилоидоза, приводящего к хронической почечной недостаточности и летальному ис-
ходу. Факторами риска развития амилоидоза являются этническое происхождение (чаще у 
евреев-сефардов – 75%, турок – 60%); мутации гена M694V, особенно в гомозиготном со-
стоянии. Так же клиническим предиктором развития данного осложнения является наличие 
суставного синдрома. Другим осложнением, имеющим меньшее значение для прогноза бо-
лезни, является спаечная болезнь [10-13].  

По течению можно выделить 3 фенотипа заболевания [8]. Для I фенотипа характерна 
следующая клиническая картина: эпизоды лихорадки, артрит, перитонит, плеврит, рожепо-
добная эритема или комбинация симптомов в сочетании с АА-амилоидозом. Фенотип II от-
личается наличием АА-амилоидоза без предшествующих симптомов семейной средиземно-
морской лихорадки. Особенность III фенотипа заключается в бессимптомном течении забо-
левания при наличии высокопенетрантных мутаций.  

Учитывая разнообразную клиническую картину заболевания, диагностика данной па-
тологии сложна, часто пациенты долгое время безуспешно «лечатся» от других болезней. 
Согласно современным представлениям, семейная средиземноморская лихорадка диагности-
руется клинически с учетом этнической принадлежности, молекулярно–генетического ис-
следования [5, 8, 10].  

В настоящее время наиболее надежными диагностическими критериями периодиче-
ской болезни считаются критерии Tel-Hashomer (таблица 1) [5, 8, 10].  

Таблица 1 
Критерии диагностики Tel-Hashomer (1998 г.) 

Большие критерии 
1. Рецидивирующие эпизоды лихорадки, сопровождающиеся перитонитом, синовитом или плевритом 
2. АА-амилоидоз без указания на другую возможную причину 
3. Хороший ответ на терапию колхицином 
Малые критерии 
1. Рецидивирующие эпизоды лихорадки 
2. Рожеподобная экзантема 
3. Семейная средиземноморская лихорадка у родственников первой линии рoдства 
Соответствие критериям 
Определенный диагноз: 2 больших критерия или 1 большой и 2 малых 
Вероятный диагноз: 1 большой и 1 малый критерии 



ЭНИ Забайкальский медицинский вестник, № 2/2020 
 

 

153 

Кроме этого, для диагностики данного заболевания могут использоваться критерии 
Livneh (таблица 2) [5, 8, 10].  

Таблица 2 
Критерии диагностики Livneh (1997) 

Большие критерии 
1-4. Типичные приступы: 
1 – разлитой перитонит 
2 – односторонний плеврит или перикардит 
3 – моноартрит (тазобедренный, коленный, голеностопный суставы) 
4 – изолированная лихорадка 
5. Неполные абдоминальные приступы 
Малые критерии 
1-2. Неполные приступы с вовлечением 1 или более локализаций: 
1 – боли в грудной клетке 
2 – артрит/ артралгии 
3. Боли напряжения в нижних конечностях 
4. Хороший ответ на терапию колхицином 
Соответствие критериям 
Диагноз семейной средиземноморской лихорадки может быть установлен при наличии 1 большого 
или 2 малых критериев 

 
F. Yalcinkaya и cоавторы рaзработали нaбор пeдиатрических критeриев для диагноc-

тики cемейной cредиземноморской лихoрадки (тaблица 3). Однако его применение считается 
дискутабельным в связи с тем, что он составлен только на основе популяции пациентов ту-
рецкого происхождения [8].  

Таблица 3 
Педиатрические критерии диагностики F. Yalcinkaya 

Критерии  
Лихорадка (<38 °С, аксиллярная, продолжительность 6-72 часа, ≥3 эпизодов) 
Боли в животе (продолжительность 6-72 часа, ≥3 эпизодов) 
Боли в грудной клетке (продолжительность 6-72 часа, ≥3 эпизодов) 
Aртрит (прoдолжительность 6-72 чaса, ≥3 эпизoдов, олигoартрит) 
Наследственность по семейной средиземноморской лихорадке 
Соответствие критериям 
Диагноз семейной средиземноморской лихорадки может быть установлен на основании ≥2 крите-
риев 

 
Европейской противоревматической лигой разработаны рекомендации по ведению 

пациентов с семейной средиземноморской лихорадкой [14, 15]. Базисной терапией для лече-
ния периодической болезни является колхицин. Данный препарат предотвращает атаки забо-
левания, снижает их тяжесть и частоту, а также существенно снижает риск развития амилои-
доза. Колхицин эффективен у большинства пациентов с ССМ, резистентность к препарату 
отмечается у 5-10% пациентов. 

В настоящее время для лечения данной патологии в случаях резистентности или не-
переносимости колхицина применяется генно-инженерная биологическая терапия [16, 17]. В 
cвязи с тем, что вeдущим медиaтором воcпаления при CСЛ являeтся интeрлейкин 1β, 
наибoлее эффeктивными являютcя ингибиторы ИЛ-1. В Российской Федерации из генно-
инженерных биологических препаратов для лечения ССМ используется канакинумаб. Дан-
ный препарат назначается комплаентным пациентам, у которых неэффективна максимально 
переносимая доза колхицина. 

При ранней диагностике и адекватном лечении прогноз периодической болезни явля-
ется относительно благоприятным. При наличии тяжелого течения заболевания, неперено-
симости или резистентности к колхицину у пациентов страдает качество жизни, возникает 
риск развития амилоидоза. 
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Клиническое наблюдение. С целью иллюстрации особенностей клиники, диагности-
ки и лечения данной патологии приводим описание клинического случая семейной среди-
земноморской лихорадки.  

Под нашим наблюдением в отделении кардиоревматологии ГУЗ «Краевая детская 
клиническая больница» (КДКБ) Забайкальского края находится девочка 11 лет. 

Клинический диагноз: Юношеский артрит с системным началом, активность 1-2 степе-
ни, ренгенологическая стадия I, функциональный класс 1. Аутовоспалительный синдром: Пе-
риодическая болезнь (патогенная мутация g.3293407Т>С в гетерозиготном состоянии в гене 
MEFV). Дистальный катаральный эзофагит. Распространенный нодулярный гастрит. Буль-
бит. Дуодено-гастральный рефлюкс. Железодефицитная анемия легкой степени тяжести. 

Этническая принадлежность – армяне. 
Ребенок от 1 беременности 1 родов. Беременность протекала на фоне угрозы преры-

вания на 9-10 неделе и 18-20 неделе. Роды срочные, физиологические на 39-40 неделе. Вес 
при рождении 3250 г., рост 49 см. Оценка по шкале Апгар 9/10 баллов. Во время родов на-
блюдалось обвитие пуповины. На естественном вскармливании до 3 месяцев, прикормы вве-
дены по возрасту. Физическое, нервно-психическое развитие ребенка соответствовало воз-
расту. Масса тела в 1 год - 12 кг, рост -  76 см. Вакцинирована согласно календарю профи-
лактических прививок. Реакция Манту, Диаскин тест – отрицательные результаты. Аллер-
гоанамнез не отягощен.  

Наследственность: у бабушки по линии отца сахарный диабет. Наследственность по 
ревматическим заболеваниям не отягощена. Случаев семейной средиземноморской лихорад-
ки среди родственников не отмечалось.  

В 6 лет у девочки на фоне полного здоровья появились боли и припухлость в левом 
коленном суставе, боль в правом плечевом суставе, в шейном отделе позвоночника. В связи с 
данными жалобами обращались к хирургу, хирургическая патология исключена. Ребенок на-
правлен к ревматологу. При обследовании в общем анализе крови выявлено ускорение СОЭ 
до 26 мм/час, С-реактивный белок (СРБ) определялся в пределах нормы. Пациентке был вы-
ставлен диагноз – «Реактивный артрит». Девочка получала нестероидные противовоспали-
тельные препараты, физиолечение. На фоне лечения отмечалась положительная динамика, 
суставной синдром купировался. Затем девочка перенесла острый ринофарингит, на фоне 
которого возникло ухудшение состояния за счет суставного синдрома, лихорадки. У ребенка 
отмечались припухлость, боли в правом коленном и правом голеностопном суставах. Также 
наблюдалось незначительное ограничение сгибания в правом коленном суставе, ограничение 
движений в правом голеностопном и правом коленном суставах. В вечернее время у девочки 
регистрировался субфебриллитет, кожных высыпаний не отмечалось.  

Ребенок госпитализирован в краевую детскую клиническую больницу, где проводи-
лась дифференциальная диагностика ревматических заболеваний. При обследовании в об-
щем анализе крови отмечалось нормохромная анемия легкой степени, ускорение СОЭ до 46-
49 мм/час, тромбоцитоз. Общий анализ мочи у ребенка соответствовал норме. В биохимиче-
ском анализе крови выявлено повышение СРБ до 8,524 мг/дл, повышение уровня ферритина 
до 241,90 нг/мл, повышение щелочной фосфатазы до 177,1 U/L. Показатели иммунограммы, 
ревматоидный фактор, антистрептолизин О, уровень антител к двуспиральной ДНК, антиядер-
ных антител, ЦИК определялись в пределах референтных значений. Исследования крови на 
хламидийный бест–тест, иерсиниоз, псевдотуберкулез – отрицательно. При ультразвуковом 
исследовании суставов выявлены признаки хронического артрита коленных суставов, артрита 
правого голеностопного сустава. На ЭКГ отмечалась миграция водителя ритма, выраженная 
синусовая аритмия, при проведении эхокардиографии патологии не выявлено. Ультразвуковое 
исследование брюшной полости, почек патологические изменения не выявило.  

Рeбенку выcтавлен диaгноз – ювeнильный хрoнический aртрит, мeдленно 
прогреcсирующее тeчение, aктивность II, рeнтгенологическая cтадия I, ФК1 (не исключaется 
дебют рeвматоидного aртрита). Девочка получила курс антибактериальной терапии, начата 
иммуносупрессивная терапия метотрексатом в дозе 10 мг/неделю, проведена пульс-терапия 
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метипредом 250 мг через день № 3. Терапию метотрексатом пациентка получала 2 года, за-
тем отмечалась ремиссия заболевания. 

В 9 лeт у девочки отмечался пoдъем температуры тела до 38,3 °С, увeличение 
пeриферических лимфoузлов. Пациентка обращалась к педиатру, выставлен диагноз «Острый 
фарингит». При обследовании в общем анализе крови отмечался лейкоцитоз 25,5*109/л, ускоре-
ние СОЭ до 49 мм/час. Ребенку проводилась противовирусная терапия, назначен курс лечения 
антибиотиками (флемоксин солютаб, супракс). На фоне лечения лихорадка не купировалась.  

Пациентка госпитализирована в кардиоревматологическое отделение КДКБ.  
При поступлении у ребенка отмечались жалобы на периодические эпизоды повыше-

ния температуры тела до 38,5 °С. 
При объективном осмотре рост девочки - 147 см., масса тела - 43 кг., индекс массы те-

ла 19,9 кг/м2. Состояние питания удовлетворительное. Кожные покровы розовые, чистые. 
Подкожная клетчатка развита умеренно, распределена равномерно. Отмечалась микрополи-
адения периферических лимфоузлов. Костная система без видимой патологии. Форма суста-
вов не изменена, движения в полном объеме, безболезненные во всех группах. Тонус и сила 
мышц удовлетворительные. Носовое дыхание свободное, отделяемого нет. На миндалинах 
налетов нет. Перкуторные границы легких в пределах возрастной нормы. При аускультации 
в легких дыхание везикулярное. ЧДД - 18 в минуту. Область сердца визуально не изменена. 
Границы относительной сердечной тупости в пределах возрастной нормы. Тоны сердца яс-
ные, ритмичные, патологических шумов нет. ЧCС - 84 в минуту, артeриальное дaвление 
100/60 мм рт. ст. Аппeтит сoхранен. Слизистая полости рта розовая, чистая. Живот обычной 
формы, участвует в акте дыхания, симметричный. Поверхностная и глубокая пальпация жи-
вота безболезненная. Печень пальпируется у края реберной дуги, край эластичный, ровный, 
пальпация безболезненная. Болезненности в точке проекции желчного пузыря не отмечается. 
Стул оформленный регулярный без патологических примесей. Мочеполовая система сфор-
мирована по женскому типу. Пальпация в области почек и мочевого пузыря безболезненная. 
Мочеиспускание свободное, безболезненное. Менингеальной симптоматики нет. Слух доста-
точный, миопия легкой степени.  

При обследовании у ребенка сохранялись воспалительные изменения в общем анализе 
крови, повышение уровня С-реактивного белка, показатели общего анализа мочи определя-
лись в пределах нормы. Показатели иммунограммы, ревматоидный фактор, АСЛО, уровень 
антител к двуспиральной ДНК, антиядерных антител, ЦИК определялись в пределах рефе-
рентных значений. Результаты исследования крови на хламидийный бест–тест, иерсиниоз, 
псевдотуберкулез – отрицательно.  

Пациентке назначена терапия преднизолоном 20 мг 2 раза в день с постепенным сни-
жением дозы до 10 мг 1 раз в сутки. Затем проведена терапия метилпреднизолоном 2 табл. 2 
раза в день перорально с постепенным снижением дозы до полной отмены. В дальнейшем 
ребенку амбулаторно назначен метотрексат 15 мг 1 в/м раз в неделю и фолиевая кислота 1 
таблетка в день перорально. 

Для уточнения диагноза и назначения базисной терапии ребенку оформлена выписка 
в Национальный медицинский исследовательский центр здоровья детей, ревматологическое 
отделение.  

Ребенку в данном учреждении проведено следующее обследование. 
Ультразвуковое исследование брюшной полости: ультразвуковые признаки перива-

скулярной реакции в печени, реактивных изменений поджелудочной железы. Ультразвуко-
вое исследование почек и мочевого пузыря: патологии не выявлено. 

Эхокардиография: полости сердца не расширены, стенки не утолщены, перегородки 
интактны, клапаны и крупные сосуды не изменены, функциональные параметры сердца в 
норме. 

Электрокардиография: синдром ранней реполяризации желудочков. Умеренные на-
рушения процесса реполяризации в миокарде. 
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Эзофагогастродуоденоскопия: дистальный катаральный эзофагит. Распространенный 
нодулярный гастрит. Бульбит. Катаральный дуоденит. Дуоденогастральный рефлюкс.  

Колоноскопия с лестничной биопсией (7 фрагментов): катаральный ограниченный 
проктит. Воспаление слизистой оболочки анального канала. 

Компьютерная томография грудной полости: признаков очаговых и инфильтративных 
изменений в легких не выявлено. Лимфатические узлы средостения не увеличены, однородны. 

Магнитно–резонансная терапия органов брюшной полости: гепатомегалия, диффуз-
ные изменения паренхимы печени и поджелудочной железы. 

Проведены следующие лабораторные исследования:  
Общий анализ крови: HGB - 110 г/л, WBC - 11,08*109/л, RBC - 4,92*1012/л, HCT - 

26,3%, MCV - 73,8 фл, MCH - 22,4 пг, MCHC - 303 г/л, PLT - 354*109/л, нейтрофилы - 83,9%, 
лимфоциты - 10,3%, моноциты - 4,5%, эозинофилы - 1,1%, базoфилы - 0,2%, СОЭ - 27 мм/час. 

Общий анализ мочи: цвет светло-желтый, прозрачная, удельный вес - 1015, рН - 6,5, 
лейкоциты - отрицательно, эритроциты - 17,9/мкл (норма 0-17), плоский эпителий 1,6/мкл, ци-
линдры 0/мкл, бактерии - 40,1/мкл (норма 0-60), белок мочи - отрицательно, глюкоза мочи - 
отрицательно. 

Коагулограмма: фибриноген - 6,21 г/л (норма 2,12-4,33), ТВ - 14,2 сек. (норма 14-21), 
АЧТВ - 41,3 сек (норма 28-37,9), ПТВ - 16,7 сек (норма 14-16), ПТИ - 71% (норма 70-120), 
МНО - 1,22 (норма 0,97-1,3). 

Иммунохемилюминесцентный анализ на антинуклеарные антитела (CENP-A/B, Scl-
70, SSB, Sm-RNP, PM-Scl, Sm, Jo-1, SSA/Ro60Kd, Dn-AT к двухцепочечной ДНК) отрица-
тельно. 

Иммунoграмма: IgA - 0,74 г/л (норма 0,53-2,04), IgM - 1,01 г/л (норма 0,31-1,8), IgG - 
9,73 г/л (6,98-15,6), C3-комплемент - 1,86 г/л, С4-комплемент - 0,48 г/л (норма 0,14-0,47). 

Определение прокальцитонина (miniVidas) <0,05 (норма), СРБ - 117,62мг/л (норма<5), 
ферритина – 350,7 нг/мл (норма 15-300), RF<20 (норма), ASO - 1342,6 Мед/мл (норма<250). 
Остальные параметры биохимического анализа крови (общий холестерин, общий билирубин, 
прямой билирубин, АЛТ, АСТ, щелочная фосфатаза, общий белок, глюкоза, калий, натрий, 
кальций, мочевина, креатинин) определялись в пределах референтных значений. 

Определение IgА, IgМ к Yersinia enter/pseudo – отрицательно, IgG - положительно. 
Определение IgА к Mycoplasma pneum. - отрицательно, IgМ и IgG – положитeльно. 
Определение IgM: Anti-CMV, Anti-EBV, Anti-HSV – отрицательно. 
Ребенок консультирован генетиком, выставлен диагноз «Периодическая болезнь?» 

Рекомендовано проведение молекулярно-генетического исследования всех кодирующих и 
прилегающих интронных областей гена MEFV. 

Девочке проведено молекулярно-генетическое исследование в Национальном меди-
цинском исследовательском центре здоровья детей: исследованы кодирующие и прилегаю-
щие интронные области генов ABCB1, ABCG2, ACP5, ADAM17, ADAR, AP1S3, AP3B1, 
ATG16L1, BLOC1S6, CARD14, CD27, CECR1, COPA, DDX58, EGFR, ELANE, GPBAR1, 
IFIH1, IL10, IL10RA, IL10RB, IL12B, IL18, IL18BP, IL1RN, IL21, IL23A, IL23R, IL36RN, IL6, 
IRF5, IRGM, ISG15, ITK, LACC1, LPIN2, LYN, LYST, MEFV, MVK, NFAT5, NLRC4, NLRP1, 
NLRP12, NLRP3, NOD1, NOD2, OTULIN, PLCG2, POMP, PRF1, PSMA3, PSMB4, PSMB8, 
PSTPIP1, PSGER4, RAB27A, RBCK1, RNASEH2A, RNASEH2B, RNASEH2C, SAMHD1, 
SAMHD1, SH2D1A, SH3BP2, SLC22A5, SLC29A3, SLC2A9, SLC7A7, STAT3, STAT4, 
STX11, STXBP2, TMEM173, TNF, TNFAIP3, TNFRSF1B, TNFSF14, TNFSF15, TREX1, 
TTC7A, UNC13D, XIAP (панель IRN_0200343437). 

В экзоне 10 гена MEFV (OMIM 608107) выявлена мутация с.208OA>G в гетерозигот-
ном состоянии, приводящая к аминокислотной замене p.M694V. По данным международной 
базы данных OMIM, мутации в гене MEFV описаны у пациентов с периодической болезнью 
(OMIM 1346100, 249100), наследуемой по аутосомно-доминатному и рецессивному типу.  

В экзоне 10 гена NLRP12 (OMIM 609648) выявлена нуклеотидная замена с.2126С>G в 
гетерозиготном состоянии, приводящая к аминокислотной замене р. А709G. По данным ком-
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пьютерной программы Alamut visual, версия 2.10, нуклеотидная замена может являться пато-
генной. Согласно базе данных OMIM мутации в гене NLRP12 описаны у пациентов с семей-
ным холодовым аутовоспалительным синдромом (OMIM 611762), наследуемым по аутосом-
но – доминантному типу. 

Нуклеотидные замены подтверждены методом прямого автоматического секвениро-
вания. Результаты исследования приведены в таблице 4. 

Таблица 4 
Нуклеотидные замены, являющиеся наиболее вероятной причиной заболевания 

Ген, OMIM MEFV NLRP12 
Референтная последователь-
ность 

NM_000243.2 NM_001277126.1 

Экзон/интрон 10 04 
Геномная координата 
(GRCh37) 

3293407 54310869 

Частота минорного аллеля, % 
(согласно базе gnomAD)  

0,027 н/д 

Нуклеотидная замена с. 2080А>G с. 2126С>G 
Аминокислотная замена p.M694V p.A709G 
Оценка  Патогенная  Вероятно патогенная 

 
Молекулярно-генетическое исследование у родителей не проводилось (отказ от ис-

следования). 
Учитывая непрерывно рецидивирующее течение заболевания у ребенка младше 16 

лет, характеризующееся эпизодами лихорадки, артритом, повышением островоспалительных 
маркеров крови, этническую принадлежность, а также выявленную патогенную мутацию 
g.3293407Т>С в гетерозиготном состоянии в гене MEFV, пациентке установлен диагноз: 
«Юношеский артрит с системным началом, активность 1-2 степени, рентгенологическая ста-
дия I, функциональный класс 1. Аутовоспалительный синдром: Периодическая болезнь (па-
тогенная мутация g.3293407Т>С в гетерозиготном состоянии в гене MEFV)». 

В отделении пациентке начата терапия колхицином (колхикум-дисперт) в дозе 0,5 мг 
2 раза в день (1 мг/сутки). На фоне лечения у девочки эпизодов лихорадки не наблюдалось. В 
динамике в общем анализе крови отмечалось снижение уровня СОЭ до 2 мм/час, уменьше-
ние уровня нейтрофилов до 53,3%; в биохимическом анализе крови регистрировалось сни-
жение уровня СРБ до 23,27 мг/л, ферритина - до 120,27 нг/мл; показатели АЛТ, АСТ, били-
рубин, мочевина, креатинин сохранялись в пределах нормы. 

Пациентке даны рекомендации по дальнейшему наблюдению. В качестве терапии на-
значен постоянный прием колхицина 0,5 мг 2 раза в сутки. Рекомендовано проведение регу-
лярного контроля общего анализа крови, общего анализа мочи, биохимического анализа кро-
ви (креатинин, мочевина, билирубин, АЛТ, АСТ). 

В дальнейшем девочка наблюдалась в поликлинике по месту жительства, проводилась 
регулярная плановая госпитализация в отделение кардиоревматологии Краевой детской кли-
нической больницы Забайкальского края. Терапия колхицином проводилась постоянно, от-
мечалась хорошая переносимость препарата. В катамнезе у ребенка на фоне лечения отмеча-
лась положительная динамика, клинические проявления заболевания отсутствовали, показа-
тели общего анализа крови, биохимического анализа крови, общего анализа мочи определя-
лись в пределах референтных значений.  

Обсуждение. Представленное клиническое наблюдение позволяет дополнить имею-
щиеся данные литературы по семейной средиземноморской лихорадке. Данная патология 
является моногенным заболеванием преимущественно с аутосомно–рецессивным типом на-
следования, обусловленным мутацией гена MEFV. У данного ребенка при молекулярно-
генетическом исследовании выявлена патогенная мутация g.3293407Т>С в гетерозиготном 
состоянии в гене MEFV. 
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Клинические проявления периодической болезни, согласно литературным данным, 
чаще дебютируют в детском возрасте. В представленном случае заболевание дебютировало в 
6 лет в виде суставного синдрома (поражение коленного сустава, артралгии). В дальнейшем 
у девочки наблюдались лихорадка, суставной синдром, лимфоаденопатия, воспалительные 
изменения в крови, что послужило основанием для проведения дифференциальной диагно-
стики ревматических заболеваний. При оценке имеющихся клинико–анамнестических дан-
ных по диагностическим критериям периодической болезни Tel-Hashomer в представленном 
наблюдении определены 2 больших критерия: рецидивирующие эпизоды лихорадки, сопро-
вождающиеся синовитом, хороший ответ на терапию колхицином. При интерпретации кли-
нико–анамнестических данных по диагностическим критериям Livneh, у девочки наблюда-
ются 1 большой критерий (типичный приступ: изолированная лихорадка) и 2 малых крите-
рия (артрит/ артралгии, хороший ответ на терапию колхицином). При оценке имеющихся 
данных согласно педиатрическим критериям F. Yalcinkaya, у данной пaциентки опрeде-
ляются 2 критерия: лихoрадка, aртрит.  

Таким образом, у данной пациентки диагноз «Периодическая болезнь» соответствует 
имеющимся диагностическим критериям. Также девочка по этнической принадлежности от-
носится к «группе риска» по периодической болезни. Проведенное молекулярно–
генетическое исследование позволило уточнить диагноз и назначить эффективную патогене-
тическую терапию колхицином.  

Заключение. Данное клиническое наблюдение показывает сложный диагностический 
поиск у детей с периодической болезнью. Представленный случай имеет целью обратить 
внимание врачей на пациентов с «необычным» течением заболевания для своевременной ди-
агностики семейной средиземноморской лихорадки и назначения эффективного лечения.  
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