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Анотація. У статті представлений опис спостереження хворої з хворобою Бехчета - рідкісного системного захворю-
вання. В описі простежуються етапи розвитку захворювання, труднощі його діагностики, поліморфність проявів. У публ-
ікації також представлені сучасні погляди на етіологію, механізми виникнення, діагностику та наслідки хвороби Бехчета.
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Вступ
Хвороба Бехчета (ХБ) - рідкісне захворювання, що

відноситься до групи системних васкулітів з аутосомно-
домінантним типом успадкування, в основі якого лежать
гетерозиготні мутації в гені TNFAIP3. Хвороба характе-
ризується поліорганними ураженнями. У процес залу-
чаються суглоби, шлунково-кишковий тракт (ШКТ), не-
рвова система, очний аналізатор, великі судини, шкірні
покриви, слизова оболонка порожнини рота та стате-
вих органів. Лихоманка буває не завжди. Ураження
різних органів і систем у хворих спостерігається у різних
поєднаннях [5, 8, 14].

У світовій літературі описано декілька пацієнтів з
даною хворобою. Етіологія та патогенез ХБ залишають-
ся не до кінця вивченими. У патогенезі ХБ найбільше
значення надається порушенню клітинного та гумораль-
ного імунітету, тому ряд авторів хворобу Бехчета вважа-
ють аутоімунним захворюванням (autoinflammatory
syndrome familial Behcet-like), яке проявляється реци-
дивуючою лихоманкою й ерозивно-виразковими по-
шкодженнями слизових оболонок порожнини рота та
статевих органів [12, 13, 14, 20, 23].

Дана гіпотеза підтверджується виявленням у хворих
підвищеного вмісту імуноглобулінів усіх класів та імун-
них комплексів. Важливим механізмом у розвитку за-
палення й імунної відповіді при ХБ є послідовний кас-
кад адгезії та міграції лейкоцитів. Результатом такої взає-
модії клітин є системне ураження ендотелію, що веде
до різних клінічних проявів захворювання. Гіперфунк-
ція нейтрофілів - одна з найбільш характерних рис ХБ.
Насправді нейтрофіли у пацієнтів із ХБ здатні до само-
мобілізації. Відбувається це завдяки секретованому
ними фактору некрозу пухлини α (ФНПα), який преміює
нейтрофіли та збільшує тривалість їхнього життя, таким
чином призводячи до "ненормальної" акумуляції акти-
вованих нейтрофілів у місці запалення. Нейтрофіли при
ХБ також секретують прозапальні цитокіни - IL12 та IL18,
які значно підвищують активність природних кілерів та
антигенспецифічну Тh1-відповідь [8, 10, 13, 14].

Дослідження останніх років виявили асоціацію ан-
тигенів гістосумісності із низкою захворювань. HLA-гени

та кодовані ними антигени відіграють чільну роль у про-
цесах клітинного розпізнавання захворювань, особли-
во імунного генезу. ХБ є тим захворюванням, у якому
проявляється чіткий зв'язок з антигенами гістосуміс-
ності. Так, було доведено тісний зв'язок між носійством
лейкоцитарного антигену HLA В51 та розвитком ХБ, у
результаті чого антиген HLA В51 розглядають як мар-
кер захворювання на хворобу Бехчета [1, 2, 5, 6, 18].

Глибоке вивчення механізмів розвитку аутозапаль-
них синдромів дозволило в останні роки виділити серед
них окрему групу - так звані релопатії (relopathy), в ос-
нові яких лежить неадекватна активація транскрипцій-
ного ядерного фактора NF-B, що призводить до по-
силеного синтезу прозапальних цитокінів. Термін "ре-
лопатія" походить від назви домену гомології Rel, що є у
всіх представників сімейства NF-B, який забезпечує
утворення білкових димерів, зв'язування NF-B з ДНК
та реалізацію прозапальних ефектів [4, 19].

Приклад релопатії з активацією NK-B за класич-
ним шляхом служить Бехчет-подібний сімейний авто-
запальний синдром (синонім синдром гаплонедостат-
ності А20). Захворювання викликається гетерозиготною
мутацією в гені TNFAIP3 (TNF-Alpha Induced Protein 3),
локалізованому на довгому плечі хромосоми 6 (6q23.3).
Ген TNFAIP3 складається з 7 екзонів, що кодує білок
А20, який є молекулярним "гальмом" канонічного шля-
ху активації NF-B. За даними літератури, мутації у гені
TNFAIP3 асоційовані не тільки з розвитком Бехчета-под-
ібного сімейного автозапального синдрому, але й інши-
ми захворюваннями. Зокрема, генетичні дослідження
продемонстрували зв'язок однонуклеотидних пол-
іморфізмів (SNP) TNFAIP3 з рядом аутоімунних захво-
рювань, таких як системний червоний вовчак [3, 15, 16,
19], ревматоїдний артрит [15], хвороба Крона [9, 17, 19]
і навіть лімфомами [17, 20, 22]. Маніфестація клінічних
симптомів Бехчет-подібного сімейного автозапального
синдрому починається в ранньому віці і в більшості ви-
падків нагадує хворобу Бехчета [7, 13, 20, 25].

Класифікація хвороби Бехчета розрізняє прості та
комплексні афтози. Простий рецидивуючий афтоз про-
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являється 3-6 епізодами на рік. Виразки при простому
афтозі гояться повільно, помірно болючі й обмежують-
ся ротовою порожниною. При комплексному афтозі
виникає кілька або багато дуже болючих афтозних ви-
разок, які повільно гояться. При комплексному реци-
дивуючому афтозі пацієнти можуть половину свого жит-
тя і навіть все життя страждати на постійні оральні та/
або геніальні афтозні виразки, що супроводжуються
сильним болем, а також мають негативний вплив на
весь організм, наприклад, супроводжуються значною
втратою маси тіла. Генітальні афтозні виразки зустріча-
ються в 50-95% випадків хвороби Бехчета і можуть з'яв-
лятися в області калитки, вульви, ануса, промежини і в
паху. Виразки геніталій подібні до таких як на слизовій
ротоглотки, але більш болючі, більш крупні та глибокі,
заживають довго - 10-30 днів, залишаючи після себе
рубці. На відміну від афтозного стоматиту, вони можуть
виникати два-три рази протягом захворювання. У чо-
ловіків одночасно з виразками геніталій може розви-
тись епідидиміт і, як наслідок, неплідність [5, 8, 14, 24].

Діагностика ХБ є складним завданням, оскільки сим-
птоми захворювання розвиваються не одночасно. Так,
афтозний стоматит, як один із головних проявів захво-
рювання, може бути єдиним симптомом протягом ряду
років. ХБ верифікується на підставі діагностичних кри-
теріїв, розроблених міжнародною групою з вивчення ХБ
у 1990 р. (критерії International Study group Behcet's
disease/ISBD), згідно яких виділяють великі та малі оз-
наки. До великих ознак відносять: рецидивуючі афтозні
виразки на слизовій оболонці порожнини рота, уражен-
ня шкіри (вузлова еритема, підшкірний тромбофлебіт
та ін.); ураження очей (іридоцикліт, хоріоретиніт); вираз-
ки геніталій. Малими ознаками є: артрит без деформації
та анкілозів; ураження ШКТ (виразки в ілеоцекальному
відділі); епідидиміт; судинні порушення; ураження ЦНС
(інсульт, асептичний менінгіт) [12, 14, 22].

Варіант захворювання є повним за наявності 4 ве-
ликих критеріїв; неповним - за наявності 3 великих кри-
теріїв, або 2 великих і 2 малих, або при типовому ура-
женні очей, а також за наявності одного великого та 2
малих критеріїв. Якщо у хворого є 2 великі критерії або
один великий і 2 малі, діагноз ХБ є ймовірним. Значним
діагностичним критерієм ХБ є позитивний тест патерги.
Він відображає гіперреактивність нейтрофілів і свідчить
про надмірну відповідь шкіри на травму. Проводиться
на згинальній поверхні передпліччя шляхом введення
стерильної голки.

На даний час виділяють шість фенотипів (варіантів)
ХБ залежно від переважання певного клінічного синд-
рому: слизово-шкірний, суглобний, інтестинальний, су-
динний, з ураженням очного аналізатора, з ураженням
нервової системи [12, 14, 22].

Слизово-шкірний тип захворювання характеризуєть-
ся афтами слизової оболонки порожнини рота та гені-
талій з наявністю уражень шкіри або без них. Очний тип
проявляється ураженням очей (в 50-70% випадків), ча-

стіше у вигляді рецидивуючого увеїту з болем і світлобо-
язню. Для суглобного фенотипу характерним є розви-
ток артритів з ураженням крупних суглобів (у 45-60%
пацієнтів) і не менше, ніж двома симптомами слизово-
шкірних проявів. Неврологічний тип визначається у 5-
12% пацієнтів з хворобою Бехчета і проявляється ура-
женням центральної нервової системи (ЦНС) за типом
дисемінованого менінгоенцефаліту, асептичного мені-
нгіту, ураженням крупних церебральних артерій, пери-
феричної невропатії з одним або декількома симпто-
мами слизисто-шкіряного або суглобного типів [6, 12,
14, 22]. Своєчасна діагностика ХБ обумовлена й тим, що
при поліорганному ураженні прогноз, у разі відсутності
своєчасної медичної допомоги, несприятливий, можли-
вий розвиток ранньої інвалідності і навіть летальний
кінець. Летальність при хворобі Бехчета складає 9%.
Факторами ризику більш важкого перебігу захворюван-
ня є вік розвитку ХБ до 25 років та чоловіча стать [3, 7,
10]. Сліпота, яка виникає майже у 25% пацієнтів, стає
головною причиною інвалідності. Безпосередньою при-
чиною смертності при хворобі Бехчета у 3-4% випадків є
розрив аневризмів судин, перфорація виразок кишеч-
ника або тяжкий перебіг менінгоенцефаліту [2, 12]. При
відсутності уражень нервової системи та крупних судин
хвороба протікає доброякісно і має сприятливий про-
гноз.

Мета роботи - у зв'язку з вищевказаним хочемо под-
ілитися досвідом діагностики та лікування пацієнтки
віком до 25 років з ХБ.

Матеріали та методи
Клінічний випадок. Дівчина А. 22 роки, звернулась зі

скаргами на рецидивуючі виразки слизової оболонки
рота, виникнення яких періодично супроводжувалось
лихоманкою. Вищевказані скарги тривали протягом 2-х
років, тривалість рецидиву 5-7 днів, інтервали між ре-
цидивами стоматитів були 3 міс., останні пів року - щом-
ісячно. Оглядалась різними спеціалістами, отримува-
ла місцеве лікування, похідні ацикловіру, різноманітні
засоби симптоматичної терапії. Позитивна динаміка
була тимчасова. Протягом останнього року поява афто-
зу на слизовій оболонці ротоглотки супроводжувалась
збільшенням лімфатичних вузлів, переважно шийних і
пахових, головним болем, пітливістю, втомою, болями в
животі, артралгією.

Результати. Обговорення
Під час огляду виявлено поодинокі виразки на сли-

зовій щік, язику та множинні - в області внутрішньої по-
верхні нижньої губи та в зіві (рис. 1 і 2). При детальному
анамнезі нами виявлено, що афти з'являлися протягом
останніх двох рецидивів на слизовій статевих органів,
що супроводжувалось сильним болем. Пацієнтка само-
стійно на даний симптом не вказувала, при зборі анам-
незу ніхто про нього не запитував. Крім того, вияснено,
що швидка позитивна тимчасова динаміка спостеріга-
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лась після вживання короткотривалої гормональної
терапії, що нас і наштовхнуло на цей діагноз.

При огляді пацієнтки виявлено висип по типу фоліку-
літу, особливо на шкірі верхніх кінцівок. Зі слів хворої, в
останні 3 місяці появлявся не рясний висип на шкірі в
області тулуба, кінцівок під час або перед появою роз-
витку афтозу. При об'єктивному огляді виявлено незначно
виражений гепатолієнальний синдром, збільшення всіх
груп шийних і пахових лімфовузлів розміром 0,5-1,2 см,
які не спаяні між собою, еластичні, не болючі. Оглянута
окулістом, неврологом, які патологічних відхилень зі сто-
рони ЦНС і очного аналізатора не виявили.

Проведено лабораторні обстеження, хоча лабора-
торні методи діагностики при ХБ неспецифічні: у загаль-
ному аналізі крові в активну стадію захворювання мож-
ливі підвищення швидкості осідання еритроцитів (ШОЕ),
помірна анемія; нейтрофільний лейкоцитоз. При біохі-
мічному дослідженні крові виявляють збільшення вмісту
С-реактивного білка (СРБ), компонентів комплементу
(С3, С4, С9 і фактора В), фібриногену. Підвищення
кількості імуноглобулінів G, M та A, a2-глобуліну. Найха-
рактернішим під час загострення захворювання є зна-

чення інтерлейкіну-8 як серологічного маркера актив-
ності процесу.

У клінічному аналізі крові в пацієнтки виявлено оз-
наки гіпохромної анемії легкого ступеня важкості (ерит-
роцити - 4,73х1012/л, гемоглобін - 110 г/л, середній об'єм
еритроцитів - 72,1 фл, середній вміст гемоглобіну в ерит-
роциті - 24,4 пг, кольоровий показник - 0,73), тромбоци-
ти - 156х109, у біохімічному аналізі крові - ознаки сиде-
ропенії (залізо сироваткове - 4,2 мкмоль/л, загальна
залізозв'язувальна здатність сироватки крові - 76,8%,
феритин - 11 нг/мл), незначне підвищення рівня лактат-
дегідрогенази - до 484 од/л (норма до 450 од/л), дисп-
ротеїнемія за рахунок гіпергамаглобулінемії (21,2%).
Показники острофазових білків не перевищували допу-
стимих нормативних значень (СРБ - 3 мг/л, феритин - 11
нг/мл). Результати імунологічного дослідження показа-
ли незначне скорочення популяції цитотоксичних лімфо-
цитів поряд зі збільшенням IgA, IgЕ та неспецифічних
аутоантитіл (антинуклеарний фактор - 1:160). Вивчення
тиреоїдного профілю виявило значне збільшення спе-
цифічних аутоантитіл до тиреопероксидази - 216 МО/мл
(при нормі до 30 МО/мл) при нормальних рівнях тиреот-
ропного гормону, вільних Т3 та Т4, що підтверджувало
перебіг у пацієнтки аутоімунного тиреоїдиту без зміни
функціонального стану щитовидної залози. В коагулог-
рамі помірні ознаки гіперкоагуляції: фібриноген - 4,8 г/
л, АЧТЧ - 23,5.

З метою виключення або виявлення ймовірних
інфекцій і паразитозів у прогресуванні хронічного афто-
зу проведено імуногенетичні дослідження методом іму-
ноферментного аналізу (ІФА) та полімеразної ланцюго-
вої реакції (ПЛР): віруси простого герпесу 1-го та 2-го
типів, цитомегаловірус, вірус Епштейна-Барр, вірус гер-
песу людини 6-го та 8-го типів, збудників хламідіозу,
мікоплазмозу, вірусу імунодефіциту людини, блідої тре-
понеми, вірусів гепатитів В і С, а також деяких гельмін-
тозів (аскаридоз, опісторхоз, ехінококкоз, токсокароз)
не виявлено. Таким чином, виключено інфекційний і
паразитарний ґенез захворювання.

На основі клінічних даних і даних анамнезу, а саме,
періодично рецидивуючий афтоз з ураженням слизової
ротоглотки і зовнішніх статевих органів тривалістю 5-7
днів, який супроводжувався вираженим больовим син-
дромом, періодичною лихоманкою, ураженням шкіри
за типом фолікуліту та плямисто-папульозного висипу,
помірним збільшенням шийних лімфовузлів під час ре-
цидиву, наявністю легкого ступеню нормохромної анемії
та тромбоцитопенії, аутоантитіл, швидкий ефект від
прийому кортикостероїдів дали привід запідозрити хво-
робу Бехчета. Проведено діагностичний тест з визна-
ченням реактивності шкіри на укол голки - тест на па-
тергічну реакцію, яка є діагностичним тестом для ХБ.
Через 48 годин провели оцінку місця уколу - виявлено
декілька папул, що робить реакцію позитивною. Прове-
дено консультацію з ревмокардіологом, який підтвер-
див ймовірний діагноз і призначив протирецидивну те-

Рис. 1. Множинні афти на слизовій оболонці губ.

Рис. 2. Множинні афти на слизовій глотки (власні спостере-
ження).
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рапію препаратом колхіцин, місцеве лікування у вигляді
гормональної мазі, антиагреганти з рекомендацією
подальшого лікування та спостереження в ревмокард-
іолога.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Хвороба Бехчета - це системний васкуліт, з більшою
ймовірністю, автоімунного походження, розвиток якого
виникає, в більшості випадків, після 20-25 років і лише
поодинокі випадки описані у дітей. В осіб чоловічої статі
хвороба перебігає важче, прогноз більш песимістичний.
Відрізняється від інших хронічних рецидивуючих афтозів
прогресуючим характером і втягуванням у запальний
процес різних органів і систем. Тому вчасне розпізнан-
ня хвороби і призначення специфічної імуносупресив-
ної терапії значно покращить прогноз.

2. Важкість і запізнілість діагностики обумовлена ще
й тим, що не існує специфічних лабораторних маркерів
хвороби Бехчета. Діагностика базується на основних
клінічних проявах, які можуть з'являтися одночасно або,

що буває частіше, з часом. Основні клінічні критерії хво-
роби Бехчета, розроблені Міжнародною групою по вив-
ченню хвороби Бехчета (International Study Group for
Behcet's Disease - ISGBD), включають: рецидивуючі ви-
разки в ротовій порожнині та на зовнішніх статевих орга-
нах (у дітей до статевого дозрівання даний симптом зу-
стрічається рідко), ураження шкіри (у вигляді вугрів, фо-
лікулітів, вузловатої еритеми), ураження очей
(двобічність уражень, переважно у хлопчиків), залучен-
ня суглобів, неврологічні порушення, зміни зі сторони
слизової шлунково-кишкового тракту (ерозії та вираз-
ки), ураження судин, наявність патергічної реакції.

Даний клінічний випадок вказує, що пацієнт, в за-
лежності від фенотипу захворювання, може звернутися
вперше за допомогою до різних спеціалістів. Тому для
поглиблення знань для вчасної діагностики даної пато-
логії слід ділитися в публікаціях особливостями перебігу
та діагностики кожного випадку, проводити клінічні кон-
ференції в медичних закладах, проводити демонстрації
випадків рідких захворювань і синдромів у дорослих і
дітей на різноманітних наукових форумах.
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