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associated with arterial hypertension (AH) on dependence of the stage of CKD . The patients were 
divided into 3 groups: the first one with CKD 2 and 3 stage only, the second one- CKD 2 stage with 
AH, in the third group were patients with CKD 3 stage associated with AH. The control group 
was composed by 20 healthy persons with similar age. Our investigation showed the increasing of 
inflammatory cytokine and C-reactive protein (CRP) and reducing of anti-inflammatory cytokine 
in all patients in comparison with control group. And, may be, association of CKD with AH can 
play great role in pathogenesis of CKD progressing. The levels of inflammatory cytokines and 
CRP are increased equally according to the stage of CKD associated with AH. And at the same 
time anti-inflammatory cytokine IL-4 remains on lower level.

Key words: chronic kidney disease, arterial hypertension, cytokines, C-reactive protein, inter-
leukins.
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Гранулематоз Вегенера (ГВ) представ-
ляет собой гранулематозный васкулит со-
судов мелкого и среднего калибра, ассо-
циированный с антителами к цитоплазме 
нейтрофилов. Это остро, подостро или хро-
нически протекающее заболевание, которое 
характеризуется сочетанным поражением 
сосудов респираторного тракта, органов слу-
ха, зрения и полиорганной патологией [2, 9].

Распространенность ГВ в популяции со-
ставляет 0,85-3 на 100 тыс. населения [3]. 
Среди мужчин и женщин встречается при-
мерно с одинаковой частотой, чаще развива-
ется у лиц 30-50 лет.

Диагностика ГВ требует исключения ши-
рокого круга заболеваний, таких как бакте-
риальный синусит, пневмония, туберкулез 
легких, ревматоидный и реактивный артри-
ты [17]. Следует также исключать такие си-
стемные заболевания, как васкулиты Чарга-
Стросса, микроскопический полиангиит, 
синдром Гудпасчера, гранулематозы, вклю-
чая саркоидоз, лимфогранулематоз [14].

Достаточно трудной задачей являет-
ся дифференциальная диагностика ГВ с 
Т-клеточной лимфомой назального типа 
(ТКЛ) [5, 6, 12, 13, 15]. Долгое время эти два 
состояния рассматривались как идиопатиче-
ская или летальная гранулема лица, и лишь 
с развитием методик иммуногистохимии ста-
ло возможным их дифференцировать [7].

ТКЛ составляют 15%-17,2%[10] всех слу-
чаев неходжкинских лимфом и отличаются 
агрессивным течением и сложностью гисто-
логической диагностики [11]. Биология этих 
опухолей плохо изучена [1]. 

Большинство вариантов периферических 
ТКЛ имеют плохой прогноз. Так, пятилетняя 
общая выживаемость для всех типов NK/T-
клеточных лимфом составляет 32% [11]. В то 
же время в литературе имеются сообщения о 
том, что процесс дифференциальной диагно-
стики данных состояний порой занимает до 
двух лет, что обусловливает значительную 
задержку адекватной терапии [16].

ТКЛ - это заболевание, сочетающее призна-
ки гранулематоза Вегенера (васкулит и гра-
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нулематозное воспаление) и лимфосаркомы 
(пролиферация атипичных Т-лимфоцитов). 
Этиология ГВ и ТКЛ до сих пор неизвестна, в 
патогенезе обоих заболеваний предполагает-
ся участие вируса Эпштейн-Барр [8, 15].

В литературе описана склонность больных 
с аутоиммунными заболеваниями (РА, СКВ, 
тиреоидит Хашимото, болезнь Шегрена) к 
повышенному риску развития неходжкин-
ских лимфом [4], что, возможно, обусловлено 
длительной антигенной стимуляцией. Также 
описаны случаи манифестации лимфом под 
маской синдрома Стилла [10].

Основными отличиями ТКЛ от ГВ явля-
ется локализованность процесса выше голо-
совых связок с отсутствием системных пора-
жений, васкулитов и деструкция кожи лица, 
мягкого и твердого неба. Иммунологические 
исследования характеризуются отсутствием 
повышенного титра антинейтрофильных ци-
топлазматических антител (АNCA), прежде 
всего к протеиназе-3. При гистологическом 
исследовании биоптатов выявляются грану-
лематозные изменения без признаков васку-
лита.

Приводим наше наблюдение.
Пациентка К., 36 лет, домохозяйка, посту-

пила в ревматологическое отделение 1.06.08г. 
с жалобами на отечность лица, преимуще-
ственно внутреннего угла левого глаза, обеих 
щек, левого нижнего века, деформацию носа, 
затрудненное носовое дыхание, выделения 
из носа слизистого характера, сухой кашель, 
периодическое повышение температуры тела 
до 39°С. 

При опросе по системам органов других 
жалоб выявлено не было.

Из анамнеза заболевания: в январе 2008г. 
впервые появились заложенность носа, за-
труднение носового дыхания. Клинические 
анализы крови и мочи не были изменены. 
При осмотре ЛОР-врача отмечены гипере-
мия слизистой и отек носоглотки, установлен 
диагноз - искривление носовой перегородки, 
вазомоторный ринит. 28.01.08г. в условиях 
ЛОР-отделения проведена операция: подсли-
зистая резекция носовой перегородки. После-
операционный период протекал гладко.

В апреле 2008 г. появилась припухлость 
в области внутреннего угла левого глаза. 
Осмотр окулиста патологии не выявил. 

С 23.04.08г. по 26.05.08г. повторно нахо-
дилась на лечении в ЛОР-отделении, где на 
основании данных рентгенографии прида-
точных пазух носа был установлен диагноз: 
левосторонний острый гнойный гемисину-
сит, субпериостальный абсцесс?

Взят посев из носа 30.04.08г., высеян Strep-
tococcus pyogenes II ст. роста. В лабораторных 
исследованиях СОЭ – 3 мм/ч., СРБ и серому-
коиды в пределах нормы. Получала антибак-

териальную и симптоматическую терапию, 
выполнялись пункции гайморовой пазухи, с 
некоторым улучшением. Однако отечность в 
углу глаза и большое количество отделяемо-
го в виде слизисто-геморрагических корок со-
хранялись. 

Учитывая упорное течение процесса, был 
заподозрен ГВ. В мае 2008г. консультирова-
на пульмонологом, урологом, ревматологом. 
Данных в пользу ГВ не выявлено.

Учитывая отсутствие данных в пользу 
системности процесса, 8.05.08г. была произ-
ведена операция: трепанопункция левой лоб-
ной пазухи, гаймороидэктомия по Винклер-
Янсену слева, однако гнойного содержимого 
не получено. Слизистая гайморовой пазухи и 
решетчатых пазух была полипозно изменена. 
Взята биопсия слизистой гайморовой пазухи. 
В послеоперационном периоде сохранялись 
отек и инфильтрация мягких тканей щеки и 
внутреннего угла глаза.

При гистологическом исследовании слизи-
стой гайморовой пазухи - признаки хрониче-
ского воспаления. С целью исключения гра-
нулематоза Вегенера материал исследован 
в областном патологоанатомическом бюро. 
Предварительный диагноз – лимфома?. С 
целью уточнения диагноза выполнено гисто-
химическое исследование: признаки воспа-
лительных изменений. Данных в пользу опу-
холевого процесса не выявлено.

На данном этапе у больной объективно от-
мечалось увеличение отека и инфильтрации 
мягких тканей левой орбиты, щеки, в поло-
сти носа слева серозно-геморрагические кор-
ки без гнойного отделяемого. 

19.05.08г. произведена пункция, а затем 
инцизия инфильтрата в области внутренне-
го угла левого глаза, гнойного содержимого 
не получено. Клинические анализы крови и 
мочи на данном этапе также не были измене-
ны, кровь на ВИЧ, антитела IgG к возбудите-
лям TORCH-группы – отрицательны. 

В связи с нарастающей отечностью и ин-
фильтрацией мягких тканей у внутреннего 
угла левого глаза и нижнего века, появлени-
ем гиперемии конъюнктивы, слезотечения 
из левого глаза, серозно-геморрагического от-
деляемого из-под левой губы и полости носа 
и появлением язвенного дефекта на твердом 
небе больная 20.05.08г. консультирована в 
онко-ЛОР-отделении. Повторно взята биоп-
сия перегородки носа, латеральной стенки 
носа и содержимого верхнечелюстной пазу-
хи. 

В препаратах слизистой перегородки носа 
небольшие участки полиморфной грануля-
ционной ткани с обширными очагами некро-
зов, картиной продуктивного панартериита, 
отдельные сосуды тромбированы.
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В препаратах латеральной стенки носа 
участки некротизированной бесструктур-
ной ткани с густой полиморфно-клеточной 
инфильтрацией, колониями бактерий и уча-
сток волокнистой соединительной ткани с 
диффузной воспалительной инфильтрацией, 
сосудами со склерозом стенок, продуктив-
ным воспалением, резким сужением просве-
та очаговым тромбозом.

В препаратах гайморовой пазухи некроти-
зированная ткань с полиморфно-клеточной 
инфильтрацией, колониями бактерий. Учи-
тывая морфологическую картину, нельзя ис-
ключить некротизирующий васкулит Веге-
нера.

Консультирована окулистом, челюстно-
лицевым хирургом. Рекомендовано исклю-
чить гранулематоз Вегенера и ЛОР-патологию 
решетчатого лабиринта, гайморовой пазухи.

После консультации в отделении ЛОР-
онкологии больная была ургентно направле-
на в ревматологическое отделение с диагно-
зом гранулематоз Вегенера.

Анамнез жизни без особенностей. В кон-
такте с больными туберкулезом не находи-
лась. Вирусные гепатиты, малярию, вензабо-
левания, сахарный диабет у себя или в семье 
отрицает. Аллергологический анамнез не 
отягощен.

При поступлении объективно: состояние 
средней тяжести. Выраженная отечность 
мягких тканей левой орбиты, щеки, гипере-
мия, отек, инфильтрация левого угла глаза, 
параорбитальной клетчатки, конъюнктива 
гиперемирована, со слизисто-гнойным от-
деляемым из левого глаза. Припухлость па-
раорбитальной клетчатки правого глаза. В 
углу левого глаза язвенно-некротический де-
фект диаметром 2 см. В области твердого неба 
язвенно-некротический дефект диаметром 
2-3 см.

Периферические лимфоузлы не увеличе-
ны. Перкуторно над легкими легочной звук, 
при аускультации дыхание жесткое. Грани-
цы сердечной тупости не смещены. Деятель-
ность сердца ритмичная, тоны звучные. ЧСС 
– 90 в мин. АД 100/70 мм.рт.ст. Живот мяг-
кий, безболезненный. Печень не увеличена, 
периферических отеков нет. Суставы не из-
менены.

Диагноз: Гранулематоз Вегенера, острое 
течение, развернутая? стадия, акт. III ст. с 
поражением кожи (язвенно-некротические 
дефекты), ринит, придаточных пазух 
(гнойно-геморрагический синусит), язвенно-
некротическое поражение слизистой глотки, 
некротизирующий конъюнктивит.

Рентгенография ОГК, УЗИ ОБП – без па-
тологии. Взята кровь для определения АТ к 
цитоплазматическим компонентам нейтро-
филов 06.06.08г.: обнаружено гранулярное 

свечение цитоплазмы нейтрофильных гра-
нулоцитов (c-ANCA) в разведении сыворотки 
1:40, 1:80, 1:160.

При ЭКГ-исследовании 2.06.08 – синусо-
вая тахикардия 100 в минуту. Электрическая 
ось сердца не отклонена.

При проведении эхокардиоскопии – про-
лапс митрального клапана I ст. без регурги-
тации. Сократимость миокарда в норме.

Ввиду обширности язвенно-некротических 
поражений ротовой полости и мягких тка-
ней, согласно клиническим рекомендаци-
ям [16] 1-2-3.06.08г. больной была проведена 
пульс-терапия солу-медролом 500 мг в соче-
тании с циклофосфаном 800 мг. Затем паци-
ентка была переведена на пероральный при-
ем медрола 48 мг/сут и циклофосфана 200мг 
в/м через день №5.

Также проводилась терапия фраксипари-
ном 0,2 мл п/к ежедневно №6, диклоберлом 
100 мг/сут per os 10 дней, далацином С 300 
мг 4 р/день 1 нед, телфастом 1таб/день №12, 
флуконазолом 50 мг/день per os №12.

После проведенной пульс-терапии само-
чувствие значительно улучшилось, нормали-
зовалась температура тела, уменьшился отек 
лица, стало происходить заживление раны, 
однако продолжали беспокоить заложен-
ность носа и боли в углу левого глаза, сохра-
нялся язвенно-некротический дефект в углу 
левого глаза. 

6.06.08г. повторно осмотрена ЛОР-
онкологом. Визуально отмечалось уменьше-
ние инфильтрации левой щеки и внутрен-
него угла глаза. Язва в области внутреннего 
угла глаза покрыта сухой коркой. При рино-
скопии в полости носа корки, отделяемого 
нет. Заключение: выраженная положитель-
ная реакция. Лечение продолжить, контроль 
рентгенографии придаточных пазух носа 
(ППН).

12.06.08г. была выписана из ревматологи-
ческого отделения с рекомендациями прини-
мать: медрол 48 мг/сут с постепенным сниже-
нием дозы по схеме, циклофосфан 200 мг в/м 
3-4 р/нед 3 недели, симптоматическая тера-
пия, повторная пульс-терапия 25.06.08г.

За период с 1.06.08г. больная неоднократ-
но консультирована он-лайн ревматологами 
Клиники нефрологии, внутренних и про-
фессиональных болезней имени Е.М. Тареева 
Московской медицинской академии имени 
И.М.Сеченова. Диагноз гранулематоз Вегене-
ра, локальный вариант, считался обоснован-
ным, были даны рекомендации по лечению. 
На данном этапе было рекомендовано прове-
сти пульс-терапию через 2 недели.

17.06.08г. выполнена КТ ППН и твердо-
го неба: деструкции костной ткани твердого 
неба не выявлено. На КТ лицевого черепа яв-
ления полипозно-гиперпластического про-
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цесса в гайморовых пазухах, этмоидальном 
синусе и лобной пазухе. Выпот в этих струк-
турах не отмечался. Патологии в орбитах не 
выявлено.

25.06.08г. повторная госпитализация в 
ревматологическое отделение для проведе-
ния пульс-терапии. Жалобы на боли в левом 
углу глаза, отечность левой половины лица, 
затруднение носового дыхания. При осмотре 
гиперемия, уплотнение и очаг некроза в об-
ласти внутреннего угла левого глаза, отеч-
ность лица, язвенный дефекта мягкого неба 
диаметром 3 см. Объективно особенностей со 
стороны внутренних органов не было. 

Повторная пульс-терапия Солу-медролом 
1000 мг в/в капельно в сочетании с цикло-
фосфаном 800 мг в/в капельно поводились 
25-26-27.06.08г. с переводом на метипред 48 
мг/сут, циклофосфамид 200мг/сут в/м.

Также проводилась терапия корвитолом 
25 мг/день, бисептолом 480 2таб. 2р/сут, ило-
простом 1,0 в/в капельно на 150 мл физиоло-
гического раствора №5, лимфомиозотом 15к 
3 р/сут, омезом 20 мг/сут.

На фоне проводимого лечения через неде-
лю после пульс-терапии больная отметила 
появление плотных безболезненных узловых 
образований диаметром 1,5-2 см с участками 
гиперемии в центре на коже живота и спины, 
появилось резкое усиление отечности лица, 
инфильтрация и отечность правого глаза. 
Также беспокоили сухой кашель, тахикар-
дия до 120 ударов в минуту.

8.07.08г. повторно взята кровь для опреде-
ления АТ к нейтрофилам: обнаружено гра-
нулярное свечение цитоплазмы нейтрофиль-
ных гранулоцитов (cANCA) в разведении 
сыворотки 1:80.

11.07.08г. гистологические препараты по-
вторно отправлены в областное патологоана-
томическое бюро: морфологическая картина 
более всего соответствует гранулематозу Ве-
генера, гетероклеточная инфильтрация мо-
жет скрывать менее вероятную NK-лимфому 
назального типа. Рекомендована консульта-
ция в г. Москва.

16.07.08г. в связи с усилением сухого каш-
ля проведена КТ органов грудной клетки: 
очаговых и инфильтративных изменений 
паренхимы не выявлено, определяется пе-
рибронховаскулярная реакция. Лимфатиче-
ские узлы: бронхопульмональные – до 0,6 см, 
бифуркационные – до 0,7 см, парааортальные 
– до 0,6 см, паратрахеальные – до 0,5 см, под-
мышечные – до 0,7 см. Особенностей со сторо-
ны других органов средостения не выявлено. 
Свободной и осумкованной жидкости в плев-
ральных полостях не определяется.

21-22-23.07.08г. на фоне сохраняющих-
ся жалоб на выраженную отечность лица, 
узловые образования на коже живота, отеч-

ность переносицы и правого глаза проведена 
пульс-терапия солу-медролом 750 мг и 800 мг 
циклофосфана в/в капельно. Отечность пра-
вого глаза уменьшилась, но сохранялись от-
ечность и деформация левой половины лица, 
деформация внутреннего угла левого глаза, 
узловые образования на коже.

25 июля больная выписана с рекоменда-
циями продолжить применение медрола 48 
мг/сут с постепенным снижением дозы, ци-
клофосфана 200мг/сут ежедневно в/м, прове-
дения пульс-терапии через 2 недели.

Для исключения назальной лимфомы и 
определения дальнейшей тактики лечения 
больная была направлена в институт нефро-
логии РАМН, где на основании отрицатель-
ных ANCA и данных повторного гистологи-
ческого исследования установлен диагноз: 
Т-клеточная ангиоцентрическая лимфома. 
Назначена полихимиотерапия.

Больная проходила лечение в гематоло-
гическом отделении областной клинической 
больницы (Одесса), где, несмотря на проводи-
мое лечение, умерла 11.10.08г.

Заключительный диагноз: Т-лимфома, не-
классифицируемая, с метастатическим пора-
жением легких, головного мозга.

Приведенное клиническое наблюдение 
свидетельствует о чрезвычайно агрессив-
ном и упорном течении заболевания у мо-
лодой, физически здоровой женщины и о 
трудности дифференциальной диагностики 
ГВ и лимфом назального типа. Постанов-
ка диагноза ГВ проходит по пути трудного 
дифференциально-диагностического поиска 
и требует применения, подчас неоднократно-
го, всех общепринятых методов диагности-
ки, включая иммунологические маркеры и 
проведение биопсии.

Особенностью случая является также то, 
что при наличии язвенно-некротического по-
ражения кожи, слизистой ротовой полости, 
ППН за длительный период наблюдения от-
сутствовали маркеры воспаления (лейкоци-
ты, лейкоцитарная формула, скорость осе-
дания эритроцитов, С-реактивный белок, 
фибриноген, серомукоиды).

В то же время двукратно выявлялись по-
вышенные титры cANCA, что типично для 
ГВ, а не для лимфом. При гистологическом 
исследовании биоптатов выявлялись также 
нетипичные для ТКЛ признаки васкулитов. 
Возможно, в процессе наблюдения за больной 
произошла трансформация первичного ГВ в 
неклассифицируемую Т-клеточную лимфо-
му.
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УДК 616�006.441:616�06
ДИФЕРЕНЦІЙНА ДІАГНОСТИКА Т-ЛІМФОМИ НАЗАЛЬНОГО ТИПУ, ЩО ПРОТІКА-

ЛА ПІД МАСКОЮ ГРАНУЛЕМАТОЗУ ВЕГЕНЕРА 
Якименко О.О., Закатова Л.В., Тіхончук Н.С., Василець В.В., Антіпова Н.М., Тбілєлі В.В.
Резюме. Діагностика гранулематозу Вегенера вимагає виключення широкого кола захво-

рювань, одним з яких є Т-клітинна лімфома назального типу. Останні складають біля 15% 
випадків усіх неходжкінських лімфом та відрізняються агресивним перебігом. Наведено 
власне спостереження за клінічним перебігом гранулематозу Вегенера у пацієнтки 36 років. 
У клінічній картині переважали ураження носової порожнини, приносових пазух та сли-
зової оболонки ротової порожнини. Двічі було виявлено позитивні антитіла до компонентів 
цитоплазми нейтрофілів. Повторні біопсії свідчили на перевагу гранулематозного процесу. 
Однак проведення пульс-терапій не призвело до повної клінічної ремісії. Згодом відбулося 
різке загострення з погіршенням клінічного стану. Діагностовано Т-клітинну ангіоцентрич-
ну лімфому. Незважаючи на проведення поліхіміотерапії у профільному відділенні, хвора 
померла. Приведене спостереження свідчить про труднощі у дифдіагностиці цих станів та 
про можливу трансформацію гранулематозу Вегенера у Т-клітинну лімфому.

Ключові слова: гранулематоз Вегенера, Т-клітинна лімфома, диференційна діагностика.
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DIFFERENTIAL DIAGNOSTICS of T-cell LYMPHOMA NASAL TYPE, which PROCEEDED 

behind Wegener's GRANULOMATOSIS' MASK
Yakimenko Y.A., Zakatova L.V., Tikhonchuk N.S., Vasilets V.V., Antipova N.N., Tbileli V.V.
Summary. The diagnostics of Wegener's granulomatosis demands exception of wide disease 

range. T-cell lymphoma nasal type is one of them. The last forms about 15% of all non-Hodgkin 
lymphoma's cases and distinguishes with aggressive current. We investigated the Wegener's 
granulomatosis case in 36 y.o. female. The defeats of nose cavity, additional nose cavities and mouth 
mucous membrane prevailed in clinical picture. Positive ANCA were revealed twice. Repeated 
biopsies testified in advantage of granulomatosis. However repeated puls-therapies didn’t cause 
remission. Later there was a sharp aggravation of disease. T-cell angiocentric lymphoma was 
diagnosed. Despite spent polychemotherapy the patient died. The resulted supervision testifies 
difficulties in differential diagnostics of these conditions and possible Wegener's granulomatosis 
transformation in T-cellular lymphoma.
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