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Abstract
Actuality: The complexity of the diagnosis of 

abdominal forms of periodic disease often leads to 
unnecessary surgical intervention.

Objective: To evaluate the characteristics of 
the course of periodic disease in children, and to 
develop patient management algorithm during an 
exacerbation.

Materials and Methods: The presented analy-
sis of treatment of 18 patients with Barrett’s esoph-
agus. We describe the medical history, the clinical 
picture of the disease, laboratory and instrumental 
examination of patients, including genetic testing; 
and also carried out a detailed differential diagnosis 
with other acute surgical diseases.

Conclusions: Adherence to the algorithm of 
diagnosis of periodic disease to avoid unjustified 
surgical interventions

Key words: periodic disease, family Mediter-
ranean fever, children, acute abdomen, autoinflam-
matory syndrome

Резюме
Актуальность: Сложность диагностики абдо-

минальной формы периодической болезни нередко 
приводит к необоснованным оперативным вмеша-
тельствам.

Цель: оценить особенности течения периоди-
ческой болезни (ПБ) у  детей и  разработать алго-
ритм ведения пациентов в период обострения.

Материалы и  методы: представлен анализ 
лечения 18  пациентов с  ПБ. Описаны анамнести-
ческие данные, клиническая картина течения забо-
левания, лабораторно-инструментальное обследо-
вание пациентов, в том числе генетический анализ; 
а  также проведена подробная дифференциальная 
диагностика с  другими острыми хирургическими 
заболеваниями.

Выводы: Соблюдение алгоритма диагностики 
периодической болезни позволяет избежать необо-
снованных оперативных вмешательств.

Ключевые слова: периодическая болезнь, 
семейная средиземноморская лихорадка, дети, 
острый живот, аутовоспалительный синдром
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Периодическая болезнь (Periodic disease) (си-
нонимы: Семейная средиземноморская лихорад-
ка, армянская болезнь, пароксизмальный синдром 
Джейнуэя – Мозенталя, периодический перитонит, 
синдром Реймана, болезнь Сигала  – Маму, реци-
дивирующий серозит и т. д.) – моногенное наслед-
ственное заболевание с  аутосомно-рецессивным 
типом наследования, проявляющееся периодиче-
скими атаками лихорадки и полисерозитами. Забо-
левание относится к аутовоспалительным синдро-
мам и  является самым распространенным из  них. 

В мире этим синдромом страдают более 100 000 па-
циентов [1]. Заболевание встречается в определен-
ных этнических группах, относящихся к  народам 
средиземноморского бассейна. Наиболее подвер-
жены заболеванию представители четырех этниче-
ских групп: армяне, евреи-сефарды, арабы, турки. 
Частота носительства мутантных вариантов гена 
в этих этнических группах составляет 1:7; 1:5–1:16; 
1:56; 1:5 соответственно [2, 3, 4]. В Армении рас-
пространенность периодической болезни достигает 
1% и считается краевой патологией. Также значи-
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тельное, хотя и менее частое, чем в вышеуказанных 
популяциях, число случаев отмечено среди греков, 
итальянцев и бельгийцев [5, 6, 7]. В последние де-
сятилетия отмечено учащение случаев периодиче-
ской болезни в других регионах и у представителей 
других национальностей [8, 9]. Данная тенденция 
объясняется ростом числа смешанных браков, уси-
лением миграционных процессов, а также осведом-
ленностью о  данном заболевании врачей других 
стран [10, 11, 12].

Заболевание начинается, как  правило, в  дет-
ском и юношеском возрасте. Пациенты с ПБ впер-
вые обращаются за помощью к врачам различных 
специальностей – педиатрам, хирургам, ревматоло-
гам, гастроэнтерологам, инфекционистам и др.

Периодическая болезнь проявляется эпизодами 
лихорадки до  40 °С и  выше продолжительностью 
от 6 до 96 часов, интервалами между атаками – 3–4 
недели; асептическим перитонитом (острая абдо-
минальная боль у 82–98%); плевритом (острая боль 
в  грудной клетке у  30%); перикардитом (у  <1%); 
артритом (как  правило, моноартрит коленного су-
става со  значительным выпотом  – у  75%); эрите-
матознй сыпью на голенях и стопах; отеком и бо-
лезненностью мошонки; гепатоспленомегалией; 
миалгией; неврологическими и психоневрологиче-
скими симптомами [13, 14]. Характерными являют-
ся стереотипность, периодичность и  ритмичность 
приступов, длительное течение [15, 16].

Болевой синдром возникает в  результате раз-
вития асептического перитонита. Симптомы раз-
дражения брюшины (Щеткина – Блюмберга и др.) 
становятся у этих больных резко положительными.

Больные во время приступа ПБ нередко направ-
ляются в хирургические отделения [17, 18]. Число 
необоснованных операций, по  данным различных 
авторов, достигает 55–75% всех случаев ПБ [4, 10, 
19]. Это ухудшает течение болезни и качество жиз-
ни больных, часть больных становится инвалидами 
вследствие развития тяжелых форм спаечной бо-
лезни [9, 11, 13].

В связи с трудностью диагностики ПБ актуаль-
ным является знание клинической картины, диагно-
стических и лечебных алгоритмов врачами всех спе-
циальностей. Этому и посвящено наше исследование.

Пациенты и методы
В данном ретроспективном исследовании уча-

ствовали пациенты с  периодической болезнью, 

находившиеся на  лечении в  ревматологическом 
отделении Научного центра здоровья детей. Все 
пациенты поступили с  направляющим диагнозом 
ювенильный идиопатический артрит. В исследова-
ние включено 18 пациентов (6 девочек и 12 маль-
чиков) в возрасте 7 (3; 12) лет (медиана (25; 75 пер-
центиль).

Были проанализированы следующие показа-
тели: семейный анамнез, возраст дебюта, анамнез 
болезни, клинические проявления, лабораторные 
показатели, частота и  длительность приступов, 
продолжительность межприступных промежутков, 
наличие эпизодов симптомов «острого живота», 
проведение хирургических вмешательств.

Результаты
Анализ анамнеза заболевания показал, что у 15 

пациентов периодическая болезнь дебютировала 
в возрасте до 10 лет, у 3 – до 14 лет. В дебюте за-
болевания практически у всех больных (17) отме-
чалась лихорадка от 37,8 до 40,0 °С, эритематозная 
сыпь – у 6, боли в животе – у 5, артралгии – у 3, 
артрит – у 3, миалгии – у 4, кашель – у одного боль-
ного (рис. 1). Высокая клиническая активность де-
бюта заболевания сопровождалась общей воспали-
тельной реакцией: лейкоцитоз – у 15, анемия – у 9, 
ускорение СОЭ  – у  18, повышение сывороточной 
концентрации С-реактивного белка – у 16 пациен-
тов.

Семейный анамнез был отягощен по периоди-
ческой болезни лишь у  4 пациентов, в  других се-
мьях родители отрицали наличие данного синдро-
ма. Большинство детей (10) в нашем исследовании 
были армянской национальности, 4 – русской, 2 – 
еврейской, 2 – азербайджанской национальной при-
надлежности (рис. 2).

При анализе течения болезни было выявлено, 
что у 16 больных заболевание имеет периодический 
характер с  длительностью приступов в  среднем 5 
(2; 7) дней. Продолжительность межприступного 
периода колебалась от 2 недель до 2 лет.

В течение всего периода болезни у 12 больных 
отмечался абдоминальный синдром, проявляющий-
ся сильными болями в  животе: у  11 больных сна-
чала беспокоили локальные боли, сохраняющиеся 
от 2 часов до 5 суток. В последующем у 9 из них 
боль усилилась и у 8 – распространилась. У 1 ре-
бенка было отмечено сразу появлений сильных 
диффузных болей по всей поверхности живота. Все 
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это служило основанием для обращения родителей 
к хирургам. При осмотре обращало на себя внима-
ние вынужденное положение больного в постели – 
на  спине, поверхностная пальпация и  даже легкое 
прикосновение к животу резко болезненны, глубо-
кая пальпация невозможна, симптомы раздражения 
брюшины (Щеткина – Блюмберга и др.) резко по-
ложительные, живот не участвовал в акте дыхания. 
У 7 пациентов данная симптоматика послужила ос-
нованием для хирургических вмешательств. В 4 слу-
чаях была проведена аппендэктомия. У 2 больных 
в результате лапаротомии был диагностирован асеп-
тический перитонит, у 1 ребенка по итогам лапаро-
скопического исследования был выявлен мезаденит. 
У 2 пациентов к моменту появления абдоминально-
го синдрома был поставлен диагноз периодическая 
болезнь, что позволило докторам по месту житель-
ства избежать хирургического вмешательства. У  2 
детей болевой синдром был непродолжительный, 
купирующийся самостоятельно (рис. 3).

При поступлении в ревматологическое отделе-
ние у всех пациентов были активные клинические 

проявления: лихорадка – у 6, боли в животе – у 4, 
артралгии – у 15 пациентов. В отделении было про-
ведено полное клинико-лабораторно-инструмен-
тальное обследование, включающее клинический, 
биохимический, иммунологический анализы кро-
ви, ультразвуковой исследование органов брюшной 
полости, мочеполовой системы, сердца, рентгено-
логическое исследование грудной клетки. Все дети 
были проконсультированы генетиком и обследова-
ны с  помощью молекулярно-генетического типи-
рования для выявления характерных мутаций гена 
МЕFV.

Результаты обследования выявили изменения 
лабораторных показателей: лейкоцитоз – у 13 (чис-
ло лейкоцитов – 16 (10; 21) × 109/л), анемия – у 7 
(уровень гемоглобина – 91 (86; 102) г/л), ускорение 
СОЭ – у 15 (37 (25; 51) мм/час), повышение сыво-
роточной концентрации С-реактивного белка – у 14 
(18 (5; 37) мг/л). У одной девочки отмечались лейко-
пения, тромоцитопения, повышение уровня транс-
аминаз, ферритина, что было расценено как ослож-
нение периодической болезни – гемафагоцитарный 
синдром.

Инструментальные исследования диагно-
стировали гепатомегалию у 7 пациентов, сплено-
мегалию  – у  3, перикардит  – у  3, плеврит  – у  1, 
лимфаденопатию  – у  10 больных. Молекулярно-
генетический анализ у  всех пациентов, включен-
ных в  исследование, подтвердил периодическую 
болезнь. После постановки диагноза всем детям 
был назначен препарат колхицин в  дозе 0,03–
0,07 мг/кг/сут.

При  оценке эффективности терапии было по-
казано, что  у  16 пациентов терапия колхицином 
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позволила достичь контроля над течением заболе-
вания: у 13 больных в течение года не зарегистри-
ровано ни одного приступа болезни, у 2 детей от-
мечено увеличение межприступных промежутков 
и выраженное снижение интенсивности симптомов 
болезни, у 1 ребенка приступы проявлялись лишь 
периодической лихорадкой до  субфубрильных 
цифр. У  двух пациентов была констатирована не-
эффективность терапии колхицином, что послужи-
ло основанием для  коррекции терапии и  назначе-
ния генно-инженерных биологических препаратов: 
этанерцепта (1) и канакинумаба (1) с хорошим эф-
фектом.

Обсуждение
Результаты нашего исследования выявили 

большую частоту заболевания у лиц мужского пола 
(12 мальчиков и  6 девочек), практически у  всех 
больных (17) отмечалась лихорадка от 37,8 до 40,0 
°С, эритематозная сыпь – у 6, боли в животе – у 5, 
артралгии – у 3, артрит – у 3, миалгии – у 4, плев-
рит – у одного больного.

Абдоминальный синдром отмечался у 12 боль-
ных. Он проявлялся сильными болями в  животе: 
у 11 больных сначала беспокоили локальные боли, 
сохраняющиеся от  2 часов до  5 суток. В  после-
дующем у  9 из  них боль усилилась и  у  8  – рас-
пространилась. У 1 ребенка было отмечено сразу 
появление сильных диффузных болей по всей по-
верхности живота. У 7 пациентов данная симпто-
матика послужила основанием для хирургических 
вмешательств: аппендэктомия  – у  4, лапарото-
мии – у 2, лапароскопия – у 1 ребенка. Лишь у 2 
пациентов к  моменту появления абдоминального 
синдрома был поставлен диагноз периодическая 
болезнь, что  позволило избежать хирургического 
вмешательства.

В  отличие от  хирургических заболеваний, 
в период предвестников, до острого приступа ПБ, 
больные отмечают недомогание, головокружение, 
потерю аппетита, проявление дискомфорта в жи-
воте [10, 11]. Указанные предвестники наблюда-
ются у  85% больных за  несколько часов до  бо-
левого синдрома, иногда за 1–2 дня до приступа. 
Во  втором периоде у  больных появляются боли 
в животе и высокая температура тела, причем в на-
чале боли без определенной локализации, в после-
дующем они усиливаются, охватывая одну поло-
вину живота или  весь живот. В  третьем периоде 

боли в  животе постоянно усиливаются, одновре-
менно температура тела повышается до 38,0–39,0 
ºС. Последняя держится чаще до 4–5 часов, реже – 
до 10–12 часов, после чего внезапно понижается 
с  обильным потоотделением. Далее, через 2–3 
часа, локальные боли становятся диффузными, 
присоединяются тошнота, рвота, вздутие живота, 
задержка газов  – развивается типичная клиниче-
ская картина «острого живота». В  периоде раз-
решения приступа отмечается регресс вышепе-
речисленных симптомов. Длительность приступа 
при  абдоминальной форме ПБ составляет от  не-
скольких часов до 3–4 дней [12]. Межприступный 
период колеблется от 1 недели до 1  года и редко 
больше [9, 10].

Диагностические ошибки чаще всего допу-
скаются в  периоде разгара периодической болез-
ни и  выполняются эксплоративные лапаротомии. 
Острый абдоминальный криз ошибочно принима-
ют за «острый хирургический живот», и во время 
одного из приступов выполняется аппендэктомия, 
а о возможности ПБ нередко забывают.

Дифференциальная диагностика требует тща-
тельного подхода, который основан на  совокуп-
ности данных анамнеза, осмотра и  ряда лабора-
торно-инструментальных способов диагностики. 
Специфическая картина при  ПБ при  ультразвуко-
вом исследовании отсутствует, и в наиболее слож-
ных случаях окончательным методом диагностике 
является лапароскопия. Визуальный осмотр брюш-
ной полости позволяет достоверно исключить 
острый аппендицит, выполнить цитологическое ис-
следование серозной жидкости и  биологического 
материала (из сальника, брюшины, червеобразного 
отростка), при котором выявляются признаки асеп-
тического воспаления [10].

Опыт нашей клиники позволил разработать 
следующие рекомендации детям с ПБ: постоянная 
пожизненная патогенетическая терапия колхици-
ном в  дозе 0,03–0,07  мг/кг/сут, при  неэффектив-
ности  – генно-инженерная биологическая тера-
пия. В  приступный период  – симптоматическая 
терапия под  наблюдением хирурга и  ревматоло-
га. Выполнение данных рекомендаций позволит 
купировать обострения заболевания, увеличить 
межприступные промежутки, избежать экспло-
ративных хирургических вмешательств, а  значит, 
улучшить качество жизни детей с этой загадочной 
болезнью.
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Заключение:
Периодическая болезнь представляет сложно-

сти в  дифференциальной диагностике с  острыми 
хирургическими заболеваниями органов брюшной 
полости. Предупреждением «необоснованных» 
оперативных вмешательств является учет наслед-

ственных факторов, национальной принадлежности 
и знание клинических особенностей ПБ, для кото-
рой характерны повторные приступы и остро раз-
вивающаяся гепатоспленомегалия при  отсутствии 
общей интоксикация и сдвига лейкоцитарный фор-
мулы влево.
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