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Проанализировав данные таблицы 1, сделан вывод о преимущественных пора-
жениях мелких суставов кистей независимо от гендерной принадлежности. [3, 4, 5]. 

Вывод 
Количество пациентов с отягощенным наследственным анамнезом по рев-

матоидному артриту составило: 12,5 % мужчин и 7,3 % женщин. Ревматоидный 
фактор определялся у 21,95 % женщин. У 81,6 % ревматоидный фактор не диа-
гностирован на момент исследования. Избыточную массу тела имели 38,8 % па-
циентов, нарушение жирового обмена выявлено у 28,6 % пациентов.  

Поражение суставов в виде олигоартрита встречалось у 20,4 % пациентов, 
полиартрит был диагностирован у 79,6 % пациентов с преимущественным по-
ражением мелких суставов кистей независимо от гендерной принадлежности. 
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Введение 
Острые лимфобластные лейкозы представляют собой гетерогенную группу 

опухолевых заболеваний системы крови, характеризующееся неконтролируемой 
пролиферацией незрелых клеток (лимфобластов) в костном мозге, перифериче-
ской крови и других органах.  

Острый лимфобластный лейкоз (ОЛЛ) является самой распространенным 
гемобластозом детского возраста и составляет 25–30 % всех злокачественных 
опухолей у детей и до 90% случаев острого лейкоза. В Республике Беларусь уро-
вень заболеваемости ОЛЛ составил 4,2 на 100 тыс. детского населения в год. 
Пик заболеваемости приходится на возраст от 3 до 5 лет [1, 2, 3]. Самым ча-
стым вариантом ОЛЛ у детей в соответствии с иммунологической классифика-
цией EGIL (Европейская группа по иммунологии лейкозов, 1995) является В-
клеточный вариант [4]. 

В основе патогенетического лечения ОЛЛ лежит использование интенсив-
ной полихимиотерапии, целью которой является полная эрадикация опухолево-
го клона. Однако после проведения данной терапии существует риск развития 
побочных эффектов из-за токсического воздействия используемых препаратов 
на здоровые ткани [5]. При использовании современных протоколов лечения 
гематологических заболеваний с использованием цитостатических, иммуносу-
прессивных химиопрепаратов гепатотоксичность возникает в 15–20 % случаев, 
имеет дозозависимый и, как правило, обратимый характер повреждения [6]. 

Цель 
Оценка динамики изменений ферментов печени в процессе терапии ОЛЛ 

у детей. 
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Материал и методы исследования 
В исследование включены 56 пациентов в возрасте от 1 года до 18 лет 

(21девочка и 35 мальчиков). Исследование проводилось на основании ретро-
спективного анализа медицинских карт стационарных пациентов, с впервые 
диагностированным ОЛЛ, получавших индукционную терапию по протоколу 
ALL MB на базе гематологического отделения для детей государственного учре-
ждения «Республиканский научно-практический центр радиационной медици-
ны и экологии человека». Курс индукционной химиотерапии продолжительностью 
36 дней предполагает использовании дексаметазона 6 мг/ с постоянным приемом 
с первого по 36 день или с перерывом с 15 по 22 день, а так же введение цитоста-
тиков: L-аспарагиназа на 3 сутки; даунорубицин — на 8-й и 22-й дни, винкри-
стин — еженедельно. Функциональное состояние печени оценивали при помо-
щи следующих биохимических показателей крови: Аланинаминотрасфераза 
(АлАТ), Аспартатаминотрансфиназа (АсАТ), С-реактивный белок (СРБ), лактат-
дегидрогеназа (ЛДГ) и общий билирубин. Анализ данных показателей проводил-
ся перед началом индукционной терапии (0–1 день), на 15-й и 36-й дни фазы 
индукции. Всем пациентам при первичной диагностике были проведены виру-
сологические исследования при помощи иммуноферментного анализа и метода 
полимеразной цепной реакции на маркеры вирусных гепатитов, герпетической 
инфекции, вируса Эпштейн-Барр и других гепатотропных вирусов. Статистиче-
ская обработка материала проводилась с помощью программы «Statistika» 6.0. Ис-
пользовались непараметрические методы с расчетом медианы (Ме), 1 и 3 квар-
тиля (Q1...Q3). Значимость различий оценивали методом согласованности пар с 
использованием критерия Уилкоксона. При оценке достоверности различий ис-
пользовали порог значений достоверности р < 0,05. 

Результаты исследования и их обсуждения 

При инициальной диагностике ОЛЛ у детей частотный анализ показал, что 
показатели печеночных трансаминаз (АлАТ и АсАТ) превышали нормальные 
значения у 17,8 и 32,1 % соответственно. Показатели АлАТ колебались от 5 Ед/л 
до 731 Ед/л, а АсАТ 10 Ед/л до 220 Ед/л. Медианы показателей печеночных 
трансаминаз  и общего билирубина до начала курса индукционной терапии со-
ставили: АлАТ — 20 (15..31) Ед/л, АсАТ –32 (21..43) Ед/л, общий билирубин — 
6,4 (4,9..8,7) мкмоль/л, что не превышало референтных значений (таблица 1). 
Инфекционные осложнения при ОЛЛ являются актуальной проблемой на всех 
этапах диагностики и лечения заболевания. Так в начале исследования отмече-
но инициальное повышение СРБ у 36 пациентов (64,3 %) свидетельствовало о 
наличии инфекционного процесса. Показатель ЛДГ превышал референтные 
значения (более 270 Ед/л) у 73 % детей, что могло указывать на лизис клеток. 
Инфекционные осложнения самые частые причины летальности у детей при 
ОЛЛ, поэтому при первых признаках инфекции все дети получали комбиниро-
ванную антибактериальную терапию в соответствии с рекомендациями по со-
проводительной терапии протокола ALL-MB. 

Таблица 1 — Показатели функциональной активности печени у детей с ОЛЛ в 
фазе индукционной полихимиотерапии 

Показатель 

День индукционной терапии  

1 день 
Me (Q1..Q2) 

15 день 
Me (Q1..Q2) 

36 день 
Me (Q1..Q2) 

АЛАТ (Ед/л) 20 (15..31) 83 (32..156)* 235 (83,3..564,5) 

АСАТ (Ед/л) 32 (21..43) 29 (18..67,5) 58 (33,5..135) 

Общий биллирубин (мкмоль/л) 6,4 (4,9..8,7) 11,9 (9,1..16,3) 12,8 (8,3..15,6) 

С-РБ (мг/л) 11 (2,9..30,4) 0,65 (0,28..1,65) 1,1 (0,3..4,05) 

ЛДГ, ед/л 516 (329..742) 218 (191..285) 258 (208,5..332) 

Примечание: * — Достоверность различий (р < 0,05) 
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В дальнейшем на фоне индукционной терапии у большинства пациентов от-
мечалось повышение печеночных трансаминаз, что было расценено как специфи-
ческий токсический гепатит, учитывая отрицательные результаты вирусологиче-
ских исследований. Показатель АлАТ на 15 день терапии превышал нормальные 
значения у 69,6 % пациентов. Медиана АлАТ составила 83 (32..156) Ед/л, что до-
стоверно превышало аналогичный показатель при инициальной постановке ди-
агноза (20 (15..31) Ед/л). На 36 день показатель медианы АлАТ увеличился и со-
ставил 235 (83,3..564,5) Ед/л. Значения АсАТ  на 15 день превышали нормаль-
ные значения у 37,5 % детей. Медиана АсАТ составила 29 (18..67,5) Ед/л, что не 
превышало нормальных значений, но при дальнейшем проведении полихимио-
терапии медиана увеличилась и составила 58 (33,5..135) Ед/л. 

При проведении курса индукционной полихимиотерапи наблюдалась нор-
мализация С-РБ, что обусловлено контролируемым инфекционным процессом. 
Показатели ЛДГ к 36 дню продолжал понижаться, на 15 и 36 дни был достовер-
но ниже, чем при первичной диагностике, что свидетельствовало о наличии 
синдрома цитолиза. 

Выводы 
При инициальной диагностике ОЛЛ у детей в 20 % случаев наблюдался син-

дром цитолиза по показателям АлАТ и АсАТ. В ходе проведения полихимиотера-
пии наблюдался значительный рост печеночных трансаминаз к 15 и 36 дню ин-
дукционной терапии ( АлАТ от 11 до 870 Ед/л; АсАТ от 7,9 до 390 Ед/л и АлАТ 
от 11 до 2125 Ед/л; АсАТ от 14 до 975 Ед/л соответственно), что было расцене-
но как токсический гепатит. При этом в конце индукционной терапии токсиче-
ский гепатит был диагностирован у 97% детей.  

Таким образом наличие синдрома цитолиза у детей с ОЛЛ прежде всего 
определяется токсичностью индукционной полихимиотерапии, что диктует 
необходимость в максимально короткие сроки проведения адекватной и эф-
фективной симптоматической терапии. 
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