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Трудности диагностикИ вторичной артропатии и 
основных клинических синдромов миеломной болезни
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стан  

Цель: изучить трудности диагностики вторичной артропатии и основных клинических синдромов миеломной болезни (МБ). 
Материал и методы: обследованы 15 пациентов с МБ в возрасте от 63 до 77 лет: с солитарной формой МБ – 3 человека (I группа) и 12 боль-
ных – с множественной миеломой (ММ) (II группа). Жителей села было 9, а города –  6 человек.  II стадия МБ отмечена в 6 случаях, III стадия 
– также в 6 наблюдениях.
Результаты: были выявлены следующие трудности и погрешности в диагностике: идентичность клинических симптомов, свойственных как ми-
еломной болезни, так и радикулопатиям (66,6%), невралгиям (58,3%), ревматическим болезням (41,6%); недостаточный клинический анализ 
полученной информации (73,3%); недоучёт имеющихся данных исследования (66,0%); неполное клиническое исследование больного (60,0%). 
В 25% случаев пациенты лечились по поводу анемии тяжёлой степени и в 16,6% –хроничесой почечной недостаточности без уточнения причин-
ных факторов заболевания. Тщательный сбор анамнеза и изучение клинических симптомов показали, что ещё до появления ярких симптомов 
наблюдались предвестники: усталость (100%); быстрая утомляемость (100%); мигрирующая боль в костях (98%), имеющая склонность к нараста-
нию после смены положения тела (100%). Основными симптомами заболевания являются боли в костях и миеломная нефропатия, сопрово-
ждающаяся синдромом белковой патологии и гиперкальциемией. По мере прогрессирования заболевания характерной была выраженность 
висцерального, гиперкальциемического, геморрагического, интоксикационного и иммунодефицитного синдромов. Костные изменения при ММ 
рентгенологически проявлялись диффузным поражением костной ткани и очагами деструкции различной, чаще округлой, формы. 
Заключение: целесообразно учитывать следующие симптомы, наводящие на мысль о возможной МБ: упорная полиартралгия и любые 
стойкие нервно-корешковые симптомы; нормохромная анемия при резком ускорении СОЭ, быстром прогрессировании и рефрактерности 
к обычной антианемической терапии; выраженная протеинурия без экстраренальных симптомов. Учёт клинико-лабораторных показателей 
заболевания и рентгенологических признаков костно-суставных изменений будет способствовать более раннему выявлению МБ и позволит 
снизить частоту осложнений. 
Ключевые слова: миеломная болезнь, артропатия, гиперкальциемия, тромбоцитопения, белок Бенс-Джонса.

Для цитирования:  Мустафакулова НИ, Камолова ГН. Трудности диагностики вторичной артропатии и основных клинических синдромов миелом-
ной болезни. Вестник Авиценны. 2018;20(4):351-6. Available from: http://dx.doi.org/10.25005/2074-0581-2018-20-4-351-356

DIFFICULTIES IN DIAGNOSING SECONDARY ARTHROPATHY AND MAJOR CLINICAL SYNDROMES OF 
MYELOMA
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Objective: To study the difficulties in the diagnosis of secondary arthropathy and the major clinical syndromes of myeloma.
Methods: Fifteen patients with myeloma in age from 63 to 77 years old were examined: with a solitary form of myeloma – 3 people (group I) and 12 
patients with multiple myeloma (MM) (group II). Residents of a village were nine, and the city – 6 people. Stage II of myeloma was noted in six cases, 
stage III – also in six observations.
Results: The following difficulties and errors in diagnosis were identified: the identity of the clinical symptoms peculiar to both myeloma and 
radiculopathy (66.6%), neuralgia (58.3%), rheumatic diseases (41.6%); insufficient clinical analysis of the information received (73.3%); under accounting 
of available research data (66.0%); incomplete clinical study of the patient (60.0%). In 25% of cases, patients were treated for severe anemia and in 
16.6% of chronic renal failure without specifying the causal factors of the disease. Careful history collection and study of clinical symptoms showed 
that even before the appearance of bright symptoms were observed: fatigue (100%); rapid fatigability (100%); migrating bone pain (98%), the bones 
prone to buildup after changing the body position (100%). The main symptoms of the disease are bone pain and myeloma nephropathy, accompanied 
by protein pathology syndrome and hypercalcemia. As the progression of the disease was characterized by manifestations of visceral, hypercalcemic, 
hemorrhagic, intoxication and immunodeficiency syndromes. Bone changes in MM were radiographically, manifested by diffuse lesions of the bone 
tissue and the foci of the destruction of various more rounded shapes.
Conclusions: It is advisable to consider the following symptoms, suggestive of a possible myeloma: persistent polyarthralgia and any persistent 
neuro-radicular symptoms; normochromic anemia with a sharp acceleration of ESR, rapid progression and refractoriness to conventional antianemic 
therapy; pronounced proteinuria without extra renal symptoms. Consideration of clinical and laboratory parameters of the disease and X-ray signs of 
osteoarticular changes will contribute to earlier detection of myeloma and will reduce the incidence of complications.
Keywords: Myeloma, arthropathy, hypercalcemia, thrombocytopenia, Bens-Jones protein.
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В н у т р е н н и е  б о л е з н и

Введение
Миеломная болезнь (МБ) (множественная миелома, плаз-

моцитома, болезнь Рустицкого-Калера) относится к подгруппе 

парапротеинемических гемобластозов и к злокачественным 

опухолям системы B-лимфоцитов, в основе которой лежит нео-

пластическая пролиферация в костном мозге (реже – других ор-
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ганах) плазматических клеток, способных секретировать имму-
ноглобулины или их фрагменты [1-3]. В странах Европы частота 
МБ колеблется от 3 до 5 на 100 000 населения в год, в разных 
регионах России МБ встречается с такой же частотой. Смерт-
ность от МБ составляет 18% от всех гематологических опухолей. 
Максимум заболеваемости приходится на возраст 50-70 лет [4, 
5]. Провоцирующими факторами МБ являются: ионизирующая 
радиация, рентгеновские лучи, лекарства, вирусные инфекции, 
туберкулёз,   стресс [4, 5]. В наших предыдущих исследовани-
ях было показано, что превалирование острых и хронических 
форм лейкозов у пациентов Согдийской области Республики 
Таджикистан, возможно, связано с наличием 10 радиационных 
опасных объектов в г. Чкаловске, с образованием большого 
количества отвалов бедных руд с неблагоприятной радиацион-
ной обстановкой, расположенных вдоль населённых пунктов. 
В погоне за урожаем население широкомасштабно занимается 
химизацией почвы с использованием пестицидов и минераль-
ных удобрений [6]. 

Основными синдромами поражения костей при множе-
ственной миеломе (ММ) являются костные деструкции и/или 
наличие остеопороза. Окончательный диагноз ММ основыва-
ется на наличии моноклонального белка в крови и/или моче и 
увеличении количества плазматических клеток в костном мозге 
более 15% [7-9]. Пациенты жалуются на боли в трубчатых ко-
стях и суставах, снижение массы тела, лихорадку, слабость, от-
сутствие аппетита и частые переломы. Развивается амилоидоз 
с поражением суставов, сердца, почек и кожи, сопровождаю-
щийся анемией. Имеются деформации костей, увеличение пе-
чени и селезёнки [10-12]. МБ относится к трудно диагностиру-
емым заболеваниям, дающим большое число диагностических 
ошибок. Так, вялотекущая непрогрессирующая форма на про-
тяжении  длительного  времени (до 10 лет!) может ничем себя 
не выдавать. Интересно, что в этой фазе отсутствуют признаки 
роста или прогрессирования плазмоцитомы [13-15].  Заболева-
ние может развиваться бессимптомно, одним из первых харак-
терных клинических симптомов МБ являются боли различной 
интенсивности в нижней части поясничной области, рёбрах или 
других участках скелета [16]. Зачастую пациенты с болями в по-
звоночнике или суставах обращаются к   невропатологам, рев-
матологам, вертебрологам и часто лечатся под маской других 
заболеваний, осложняя течение заболевания. 

Изучение показателей деятельности гематологической 
службы Республики Таджикистан показало неудовлетворитель-
ность её организации. Это обусловлено: отсутствием чёткой 
стратегической программы развития; несовершенством законо-
дательной базы; недостаточным финансированием ЛПУ; низкой 
материально-технической базой; отсутствием специализиро-
ванных отделений в регионах, отвечающих современным тре-
бованиям, и регламентированных государственных поставок 
необходимых препаратов для лечения нуждающихся малообе-
спеченных больных; невысоким уровнем квалификации врачей 
и отсутствием базы для их подготовки [17]. Естественно, ранняя 
диагностика МБ позволит уменьшить число осложнений и вы-
брать соответствующее лечение.

Цель исследования
Изучение трудностей диагностики вторичной артропатии и 

основных клинических синдромов миеломной болезни.

Материал и методы
Были проанализированы результаты клинико-лабораторных 

и рентгенологических исследований 15 больных МБ, получавших 
лечение на базе Республиканского онкологическокого научного 
центра Министерства здравоохранения и социальной защиты 
населения Республики Таджикистан (10 женщин и 5 мужчин). Па-
циенты были разделены на 2 группы: I группа – 3 пациента с со-
литарной формой МБ (1 мужчина и 2 женщины, средний возраст 
– 66,8±2,9 лет) и II группа – 12 пациентов с множественной мие-
ломой (ММ) – 7 мужчин и 5 женщин, средний возраст – 63,5±2,5 
года. Группу контроля составили 15 здоровых лиц. Указанные  па-
циенты  находились под наблюдением специалистов отделения 
гематологии Национального медицинского центра.

Нами изучены следующие параметры: характер, объём 
и локализация поражения опорно-двигательного аппарата; 
длительность и время появления болей, эффективность или 
резистентность к принимаемым анальгетикам; наличие у боль-
ного анемического или геморрагического синдромов, профес-
сиональных вредностей и заболеваний внутренних органов; 
приём цитостатиков, нестероидных противовоспалительных 
препаратов, кортикостероидов. Кроме общеклинических, про-
водились и биохимические (уровень кальция, общий белок, 
белковые фракции, мочевина и кратинин, мочевая кислота) 
анализы крови, определялся белок Бенс-Джонса в моче. Кро-
ме того, проводились стернальная пункция и трепанобиопсия, 
обзорная рентгенография, КТ и МРТ. Диагноз ставился на осно-
вании атипической плазматизации костного мозга (>10-30%); 
гистологических признаков плазмоцитомы в трепанате; присут-
ствия плазматических клеток в крови, парапротеина в моче и 
сыворотке; признаков остеолиза или генерализованного осте-
опороза. 

Полученные данные были обработаны методами вариаци-
онной статистики с вычислением среднего значения и ошибки 
(M±m) для количественных показателей и долей (%) для каче-
ственных показателей. Дисперсионный анализ проводился по 
φ-критерию Фишера для независимых качественных показате-
лей и U-критерию Манна-Уитни для независимых количествен-
ных показателей. Статистическая значимость определялась на 
уровне менее 0,05.

Результаты и их обсуждение
Из общего числа больных с МБ жителей села было 9 

(60,0%), города –  6 человек (40,0%). Такие же данные имеются 
и у зарубежных авторов [10, 11].  Пациентов во II и III стадиях 
ММ было по 6 человек соответственно. Женщины  преоблада-
ли над мужчинами в два раза –  66,6% и 33,3% соответственно, 
что согласуется с данными литературы [1, 3].

Возможные факторы риска развития МБ в Республике Тад-
жикистан представлены в табл. 1.

Как видно из табл. 1, одновременно могли встречаться со-
четания   нескольких  возможных факторов риска  развития МБ. 
Если, по нашим данным, воздействие пестицидов выступает на 
первый план (53,3%), то в странах Европы главенствующую роль 
в развитии МБ играет ионизирующее облучение [13].

По ряду параметров результаты нашего обследования 
больных отличались от данных литературы по частоте встре-
чаемости [14-16]. Так, у пациентов ММ были выявлены объек-
тивные трудности в диагностике, связанные с идентичностью 
клинических симптомов, свойственных как МБ, так и радикуло-
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патиям (66,6% против 20,0%; р<0,05); невралгиям (58,3% против 
26,6%; р<0,05); ревматическим болезням (41,6% против 6,6%; 
р<0,0001); недостаточным клиническим анализом полученной 
информации (73,3% против 10,0%; р<0,001); недоучётом имею-
щихся данных исследования (66,0% против 5,0%; р<0,0001); не-
полным клиническим исследованием больного (60,0% против 
6,6%; р<0,0001). В 25,0% случаев пациенты лечились по поводу 
анемии тяжёлой степени и в 16,6% наблюдений – хроничесой 
почечной недостаточности; причинные факторы заболевания 
при этом не были установлены. 

Течение основных клинических симптомов МБ зависит от 
формы заболевания (солитарная, множественная), степени вли-
яния факторов риска, выраженности основных клинических син-
дромов, присоединения инфекционных осложнений, степени 
висцеральных поражений внутренних органов, преморбидного 
фона и социально-экономических условий пациента. Диагности-
ка была затруднена в начальных стадиях заболевания, когда ещё 
нет чётких признаков поражения костей. При этом необходимо 
учитывать следующие симптомы, наводящие на мысль о воз-
можной миеломной болезни: упорная полиартралгия и любые 
стойкие нервно-корешковые симптомы; нормохромная анемия 
при резком ускорении СОЭ, быстром прогрессировании и реф-
рактерности к обычной антианемической терапии; выраженная 
протеинурия без экстраренальных симптомов [7].

Тщательный сбор анамнеза заболевания и изучение кли-
нических признаков показали, что ещё до появления ярких сим-
птомов наблюдались предвестники: усталость (100,0%), быстрая 
утомляемость (100,0%), мигрирующая боль в костях (98,0%), 
имеющая склонность к нарастанию после смены положения 
тела (100,0%). У пациентов ММ во II стадии заболевания боли    
начинали прогрессировать, но были не постоянные и не спадали 
после приёма обезболивающих препаратов, отмечались сниже-
ние массы тела и потеря аппетита, тогда как в III  стадии заболе-
вания боли были постоянными и более интенсивными, охваты-
вая одновременно несколько костей скелета.

Висцеральные поражения у всех пациентов ММ в III стадии  
заболевания характеризовались развитием миеломной нефро-
патии, почечной  недостаточности, гепатоспленомегалии и кар-
диомиопатии. Поражение почек  проявлялось в виде выражен-
ной протеинурии, наличия гиалиновых (67,0%), реже зернистых 
цилиндров (33,0%), но без экстраренальных симптомов (отёки, 
гипертензия, изменения глазного дна, гипопротеинемия, гипо-
альбуминемия). У всех пациентов в моче обнаруживался белок 
Бенс-Джонса, выпадающий в осадок при нагревании мочи до 
50-60°С и растворяющийся при дальнейшем кипячении.

Анемический, геморрагический и интоксикационный син-
дромы были более выражены у всех пациентов в терминальной 
стадии заболевания в отличии от больных II стадии заболевания. 
Иммуннодефицитный синдром характеризовался присоедине-
нием бактериальных поражений внутренних органов и септиче-
ским состоянием. Основные клинические синдромы и симптомы 
у пациентов с множественной миеломой представлены в табл. 2.

Сравнительный анализ гематологических показателей у па-
циентов с ММ в зависимости от стадии заболевания представ-
лен в табл. 3.

Из таблицы видно, что более выраженные изменения гема-
тологических показателей отмечались в III стадии болезни.

При ММ развивался выраженный вторичный иммуноде-
фицитный синдром со снижением функции как клеточного, так 
и гуморального звеньев иммунитета. Это было обусловлено 
применением высокодозной химиотерапии и кортикостерои-
дов, активизацией эндогенной инфекции, что сопровождалось 
длительной нейтропенией, характеризовалось развитием раз-
личных инфекционно-воспалительных процессов, которые, как 
правило, имели тяжёлое течение (тяжёлые пневмонии, септи-
ческое состояние и бактериальные поражения внутренних орга-
нов) [16].

Исследования показателей клеточного и гуморального им-
мунитета у больных ММ в зависимости от стадии заболевания 
представлены в табл. 4.

 Как видно из табл. 4, у пациентов ММ обнаружено стати-
стически значимое снижение относительного и абсолютного со-
держания СД3 и СД4 лимфоцитов, а концентрации IgA, IgG и IgM 
были понижены более значительно по сравнению со здоровыми 
лицами.  

Солитарная  миелома  рассматривается одними авторами 
как начальная стадия миеломатоза, при которой деструктивный 
процесс локализуется лишь в одной кости, а по истечении опре-
делённого промежутка времени развивается метастазирование 
с поражением других отделов скелета и выраженной многооб-
разной клинической симптоматикой [7], что совпадает и с наши-
ми данными. У 3 наблюдаемых пациентов с солитарной формой 
МБ опухолевая ткань разрасталась преимущественно в бедрен-
ной (n=1) и в тазовых (n=2) костях.

Костные изменения при ММ рентгенологически характери-
зовались диффузным поражением костной ткани и очагами де-
струкции различной, чаще округлой, формы в виде пробойников. 
Значительные трудности имели место в диагностике солитарной 
миеломы, так как имелась схожесть рентгенологической карти-
ны с метастатическим поражением костной ткани (67,0%) и эхи-

Таблица 1 Возможные факторы риска развития МБ в Республике Таджикистан 

Факторы риска
МБ     n=15

абс. %

Воздействие пестицидов 8 53,3
Рентгеновское облучение   8 53,3
Использование красителей волос 6 40,0
Ионизирующее излучение 6 40,0
Контакт с химическими реагентами 5 33,3
Наследственная отягощённость 3 20,0
Работа в типографии 4 26,6
Неизвестная причина 5 33,3
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Таблица 3  Гематологические показатели в зависимости от стадии ММ (M±m)

ММ
р

II стадия (n =6) III стадия (n =6)

Эритроциты (×1012) 2,36±0,04 1,32±0,08 <0,05
Гемоглобин (г/л) 85,0±0,6 49,0±0,3 <0,001
Ретикулоциты (%) 0,28±0,00 0,23±0,00 >0,05
Тромбоциты (×109) 97,0±0,1 44,0±0,4 <0,01
Лейкоциты (×109) 2,91±0,04 2,52±0,01 >0,05
П/я (%) 2,30±0,03 2,05±0,00 >0,05
С/я (%) 2,10±0,08 1,85±0,08 >0,05
Лимфоциты (%) 11,3±0,1 9,2±0,7 <0,05
Моноциты (%) 11,3±0,3 12,7±0,9 >0,05
СОЭ (мм/ч) 54,6±0,4 78,2±0,5 <0,001

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей между группами больных (по U-критерию Манна-Уитни).

Таблица 2  Основные клинические синдромы и симптомы у пациентов с множественной миеломой

Основные клинические синдромы

ММ n=12

II cтадия n=6         III стадия n=6

Абс. % Абс. %
р

Болевой синдром (локализация)
рёбра 4 66,6 6 100,0 <0,05
позвоночник 2 33,3 6 100,0 <0,01
плечевые кости 1 16,6 2 33,3 <0,05
тазовые кости 2 33,3 6 100,0 <0,01
бедренные кости 3 50,0 5 50,0 >0,05
Висцеральный синдром
миеломная нефропатия 2 33,3 6 100,0 <0,01
почечная недостаточность: 
азотемическая стадия (креатинин – 180-449 мкмоль/л)
уремическая стадия (креатинин – 720 мкмоль/л и более)

2 33,3
6 100,0

<0,01

гиперпродукция белка Бенс-Джонса:
>4 г/л
>12 г/л

2 33,3
6 100,0

<0,05

гепатомегалия (умеренная)
                            (выраженная)

2 33,3
6 100,0

<0,05

спленомегалия 2 33,3 6 100,0 <0,05
кардиомиопатия 3 33,3 5 83,3 <0,05
Синдром гиперкальциемии
умеренное повышение (3,5±0,05 ммоль/л)      
значительное повышение (10,5±1,7 ммоль/л

  2 33,3
6 100,0

<0,05

рвота 2 33,3 6 100,0 <0,01
заторможенность 2 33,3 6 100,0 <0,05
Геморрагический  и анемический синдром

гемморрагические высыпания
кровотечения

  3 50,0          
     5 83,3 

>0,05

Интоксикационный синдром
гипертермия  1 16,6 5 83,3 <0,01
похудание 3 50,0 6 100,0 <0,05
Иммунодефицитный синдром
пневмония 1 16.6 4 66,6 <0,05
септическое состояние 1 16,6 3 50,0 <0,05
бактериальное поражение внутренних органов 1 16,1 6 100,0 <0,01

Примечание: р – статистическая значимость различий показателей между группами больных (по φ-критерию Фишера).
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нококковой кистой (33,0%), а также и другими патологическими 
процессами, дающими аналогичные изменения в костях.  

Заключение
У пациентов МБ были выявлены объективные трудности в 

процессе диагностики: идентичность клинических симптомов, 
свойственных миеломной болезни и ревматическим болезням, 
неполное клиническое исследование больного, недоучёт ре-
зультатов исследования, недостаточный клинический анализ 
полученной информации. Основными проявлениями заболе-

вания явились боли в костях и миеломная нефропатия, сопро-
вождавшиеся синдромом белковой патологии и гиперкальцие-
мией. Течение костно-суставных проявлений и степень болевого 
синдрома зависели от других клинических синдромов. По мере 
прогрессирования заболевания была характерна выраженность 
болевого, висцерального, гиперкальциемического, геморраги-
ческого, интоксикационного и иммунодефицитного синдромов. 
Своевременная и адекватная интерпретация клинико-лабора-
торных и рентгенологических проявлений заболевания может 
способствовать более раннему выявлению МБ и позволит сни-
зить частоту осложнений.

Таблица 4  Показатели клеточного и гуморального иммунитета у больных ММ в зависимости от стадии заболевания (n=12)

Показатель
Здоровые

P1
ММ n=12

P2 II стадия
ММ n=6

P3 III стадия
 ММ n=6

СД3 % 73,5±1,6 43,9±3,7* 28,3±4,5**

СД4 % 43,06±1,7 27,±5,7* 17,5±1,5***

СД20 % 10,0±1,5 5,0±0,3* 3,0±0,5**

IgA г/л 2,47±0,33 1,33±0,03* 1,05±0,13

IgM г/л 2,3±0,05 1,73±0,15 1,15±0,11

IgG г/л 10,3±0,7 6,5±0,05* 3,0±0,05***
Примечание: * –  р<0,05; ** – р<0,01; *** – статистическая значимость различий показателей по сравнению с таковыми у здоровых (по U-критерию Ман-
на-Уитни)
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