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Рассмотрены новые классификационные критерии 

этой патологии. Представлен клинический случай 
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considered. A clinical case of IgG-4 associated 
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IgG4-связанное заболевание (IgG4-СЗ) – системная фибровоспали-

тельная патология. Она характеризуется возникновением узловых образо-

ваний в одном или нескольких органах. У большинства пациентов заболе-

вание протекает с повышением уровня IgG4 в сыворотке крови и/или в 

тканях пораженных органов [1, 2]. Иммуновоспалительное заболевание 

IgG4 как самостоятельную нозологическую единицу стали выделять толь-

ко в 2000-х гг. [3, 4]. Истинная частота распространения IgG4-СЗ неизвест-

на, по расчетам японских исследователей, она составляет примерно 4,6 на 

10 тыс. населения [5]. Преимущественно болеют пожилые мужчины [1, 6].  

Свидетельством аутоиммунного генеза заболевания являются повы-

шение уровня IgG4 в сыворотке крови у большинства пациентов и выра-

женная инфильтрация пораженных тканей IgG4-позитивными (IgG+) 

плазматическими клетками [7]. Однако повышение содержания IgG4 в сы-

воротке не является специфичным для IgG4-СЗ, так как этот показатель 

может возрастать физиологически у лиц мужского пола и пожилых людей 

вследствие продолжительной антигенной стимуляции при аллергических 

[8, 9], ревматических (ревматоидный артрит, системная склеродермия, бо-

лезнь/синдром Шегрена, болезнь Бехчета, системная красная волчанка, 

AНЦА-ассоциированные васкулиты, включая синдром Черджа – Стросса), 

инфекционных и опухолевых (лейкемия, холангиокарцинома, аденокарци-

нома поджелудочной железы) заболеваниях [10]. 

В 2011 г. H. Umehara и соавт. были разработаны универсальные диа-

гностические критерии IgG4-СЗ, основу которых составляет выявление ги-

персекреции IgG4. Гистологические признаки, как важные дополнитель-

ные диагностические критерии, были указаны в методических рекоменда-

циях по проведению патоморфологической диагностики этого заболева-

ния. 

В 2020 г. были опубликованы валидированные классификационные 

критерии IgG4-СЗ, разработанные Европейской антиревматической лигой 
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(EULAR) и Американской коллегией ревматологов (ACR) в 2019 г. [11]. 

Новые критерии предусматривают три «больших шага» (таблица 1):  

1) подтверждение наличия «входного» критерия (характерная клини-

ческая и радиологическая картина поражения «типичного» органа или 

морфологическое подтверждение воспалительного процесса с лимфоплаз-

моцитарной инфильтрацией); 

2) отсутствие критериев исключения (клинических – лихорадка бо-

лее 38 0С и отсутствие объективного ответа на терапию глюкокортикоида-

ми, серологических, рентгенологических, патоморфологических); 

3) собственно классификационные критерии и финальный подсчет 

баллов (число набранных баллов равно 20 или более).  

Таблица 1 – Классификационные критерии IgG4-СЗ Европейской антиревматической 

лиги (EULAR), Американской коллегии ревматологов (ACR) (2019) 

Шаги Оценка 

Шаг 1. Критерии входа Да/нет 

Характерная клиническая или радиологическая картина поражения «ти-

пичного органа» (поджелудочной железы, слюнных желез, желчных путей, 

почек, легких, аорты, забрюшинного пространства, твердой мозговой обо-

лочки или щитовидной железы по типу склерозирующего тиреоидита Ри-

деля)  

Или  

Морфологическое подтверждение воспалительного процесса с лим-

фоплазмоцитарной инфильтрацией в одном из вышеперечисленных орга-

нов без определенной нозологической принадлежности 

 

Шаг 2. Критерии исключения  Да/нет 

Клинический: 

– лихорадка (>38 0С) 

– отсутствие объективного ответа на терапию глюкокортикоидами (мини-

мальная доза – 40 мг/сут преднизолона (0,6 мг/кг) в течение 4 нед) 

 

Серологический: 

– необъяснимая лейкопения или тромбоцитопения 

– эозинофилия периферической крови (>3 · 109/л) 

– положительные антитела к цитоплазме нейтрофилов (АНЦА) (особенно к 

протеиназе 3 или миелопероксидазе) 

– положительные анти-Ro/SSA и/или анти-La/SSB 

– положительные анти-дс ДНК, анти-РНП или анти-Sm 

– наличие других болезнь-специфических антител (анти-Jo-1, анти-S cl-70) 

– криоглобулинемия (I, II, III типа) 

 

Рентгенологический: 

– подозрительная картина злокачественного образования или инфекции, в 
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случае, если не проведено адекватное дообследование для исключения это-

го состояния 

– быстрая прогрессия 

– изменения длинных трубчатых костей, характерные для болезни Эрдгей-

ма – Честера 

– спленомегалия (>14 см) 

Патоморфологический: 

– клеточный инфильтрат, подозрительный на наличие злокачественного 

заболевания (если не было проведено адекватного дополнительного обсле-

дования) 

– маркеры миофибробластической опухоли 

– выраженный нейтрофильный инфильтрат 

– некротизирующий васкулит 

– выраженный некроз 

– преимущественно гранулематозный тип воспаления 

– гистологические признаки макрофагально-гистиоцитарного расстройства 

(экспрессия S-100, эмпериополез) 

 

Подтвержденный диагноз: 

– мультицентрической болезни Кастлемана 

– воспалительного заболевания кишечника, болезни Крона или неспеци-

фического язвенного колита (если присутствует только поражение панкре-

атобилиарной зоны) 

– тиреоидита Хашимото (в случае изолированного поражения щитовидной 

железы) 

 

Если у пациента наблюдаются критерии входа и отсутствуют критерии ис-

ключения, то необходимо перейти к шагу 3 

 

Шаг 3. Критерии включения  

Гистология: 

– неинформативная биопсия 

– выраженный лимфоцитарный инфильтрат 

– выраженный лимфоцитарный инфильтрат и облитерирующий флебит 

– выраженный лимфоцитарный инфильтрат и муароподобный (стори-

формный) фиброз с облитерирующим флебитом или без него 

 

0 

+4 

+6 

 

+13 

Иммуногистохимия: 

– соотношение IgG4 +/ IgG+ = 0–40 % или не определяется 

Число IgG4+ клеток 0–9 в поле зрения при большом увеличении  

(далее п/зр) 

1) соотношение IgG4+/ IgG+ >41 %. Число IgG4+ клеток 0–9 в п/зр или 

не определяется; или 2) соотношение IgG4+/ IgG+ = 0–40 % или не опреде-

ляется 

Число IgG4+ клеток >10 в п/зр. 

1) соотношение IgG4+/ IgG+ = 41–70 % Число IgG + клеток >10 в п/зр 

или 2) соотношение IgG4+/ IgG+ >71 % и число IgG + клеток 10–50 в п/зр 

1) соотношение IgG4+/ IgG+ >71 % gG4+ клеток >51 в п/зр 

 

0 

 

 

+7 

 

 

 

+14 

 

+16 

Уровень IgG4 в сыворотке крови: 

– нормальный или не исследовался 

– >нормального, но <2-х норм 

– 2–5 норм 

– >5 норм 

 

0 

+4 

+6 

+11 

Состояние слезных, околоушных, подчелюстных и подъязычных слюнных  
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желез с двух сторон: 

– не увеличены 

– вовлечена одна пара желез 

– вовлечены две и более пары желез 

 

0 

+6 

+14 

Органы грудной клетки: 

– не исследовались или отсутствие признаков, перечисленных ниже 

– утолщение тканей по ходу бронховаскулярных пучков и утолщение сеп-

тальной плевры  

– паравертебральные мягкотканные образования вдоль позвоночника 

 

0 

 

+4 

+10 

Поджелудочная железа и желчные протоки: 

– не исследовались или отсутствие признаков, перечисленных ниже 

– диффузное (>2/3 размеров органа) увеличение поджелудочной железы 

(утеряна дольчатость) 

– диффузное увеличение поджелудочной железы с появлением ореола по-

ниженной контрастности по типу капсулы 

– любой из вышеперечисленных вариантов поражения поджелудочной же-

лезы и билиарного дерева 

 

0 

 

+8 

 

+11 

 

+19 

Почка: 

– не исследовалась или отсутствие признаков, перечисленных ниже 

– гипокомплементемия 

– утолщение почечных лоханок / мягкотканное образование 

– двусторонние гиподенсные очаги в корковом слое 

 

0 

+6 

+8 

+10 

Забрюшинное пространство: 

– не исследовались или отсутствие признаков, перечисленных ниже 

– диффузное утолщение стенки брюшной аорты 

– циркулярное или антеролатеральное мягкотканное образование вокруг 

инфраренального отдела аорты или подвздошных артерий 

 

0 

+4 

 

+8 

Шаг 4. Подсчет суммы баллов 

Случай может быть классифицирован как IgG4-СЗ, если: 

– соблюден критерий входа 

– нет критериев исключения 

– число набранных баллов равно 20 или больше 

 

 

Патоморфологическая диагностика (гистологическое и иммуноги-

стохимическое исследование) является «золотым стандартом» диагностики 

IgG4-СЗ. Это заболевание имеет хроническое медленно прогрессирующее 

течение с отсутствием выраженных общеконституциональных симптомов 

и эффективно поддается иммуносупрессивной терапии. Заболевание ха-

рактеризуется полиорганным поражением, наиболее часто в процесс во-

влекаются поджелудочная железа, большие слюнные железы, органы ор-

биты, желчевыводящие пути, почки, легкие, аорта, забрюшинное про-

странство, щитовидная железа [1, 2]. Вовлечение этих органов обусловли-
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вает полиморфизм клинических проявлений и затрудняет диагностику, об-

разование опухолеподобных узлов в них приводит к неоправданным хи-

рургическим вмешательствам.  

Установление окончательного клинического диагноза, следователь-

но, назначение адекватной терапии могут быть отложены на долгие годы, в 

течение которых пациенты проходят обследование и лечение у пяти спе-

циалистов и более.  

В связи с вышесказанным, считаем целесообразным привести соб-

ственное клиническое наблюдение. 

Клинический случай № 1 

Пациент К., 60 лет, был осмотрен врачом-ревматологом ГБУЗ «Кра-

евая клиническая больница № 2» Краснодара в марте 2020 г.  

Из анамнеза заболевания: 

– 2014 г. впервые отметил увеличение шейных и подмышечных 

лимфатических узлов. Терапевтом направлен на КТ органов грудной клет-

ки, по результатам которой обнаружено увеличение внутригрудных лим-

фатических узлов. Заключение врача-терапевта не предоставил.  

– 2015 г. обследован у гематолога – выполнена эксцизионная биоп-

сия поднижнечелюстного лимфатического узла, при патоморфологическом 

исследовании материала выявлены признаки туберкулеза. На базе ГБУЗ 

«Клинический противотуберкулезный диспансер» министерства здраво-

охранения Краснодарского края прошел курс противотуберкулезной тера-

пии, без положительного эффекта.  

– с 2016 г. наблюдался в пульмонологическом центре, где верифици-

рован диагноз «бронхиальная астма», получал ингаляционную бронхоли-

тическую терапию с положительным эффектом (терапия глюкокортико-

стероидами не проводилась). 

– в период с 2018 по 2019 г. по поводу нарастающей одышки, отеков 

нижних конечностей пациент неоднократно проходил обследование и ле-
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чение в пульмонологическом, кардиологическом, эндокринологическом 

центрах Краснодара.  

В результатах диагностических исследований у пациента были обна-

ружены следующие отклонения:  

– общий анализ крови – нарастание эозинофилии (от 0,61 · 109/л  

(7,2 %) до 1,8 · 109/л (18,2 %));  

– общий анализ мочи: нарастание протеинурии – от 5 до 19,6 г/л, 

эритроцитурии; повышение количества гиалиновых цилиндров;  

– биохимический анализ крови: альбумин – 21 г/л, глобулины –  

42,8 г/л.   

Мультиспиральная компьютерная томография органов грудной 

клетки (МСКТ ОГК): выявлены множественные очаговые образования, 

увеличение лимфатических узлов: передние медиастинальные – 13 мм, 

пре- и паратрахеальные – до 16 мм, трахеобронхиальные – до 17 мм, аор-

тально-легочного окна – до 26 мм, бифуркационные – до 26,5 мм, бронхо-

пульмональные справа – до 18,5 мм, слева – до 21 мм.  

Патоморфологическое исследование лимфатического узла средосте-

ния: признаки синусового гистиоцитоза. 

МСКТ органов брюшной полости (ОБП): межпетельно жидкость 

толщиной до 2-х см. Почки без признаков паренхиматозной атрофии, гид-

ронефротической трансформации. Ниже почечных сосудов слева парааор-

тально выявлена выраженная инфильтрация 4,0 × 2,9 см. 

В 2019 г. в нефрологическом отделении ГБУЗ «Научно-

исследовательский институт – Краевая клиническая больница № 1 имени 

профессора С. В. Очаповского» министерства здравоохранения Красно-

дарского края консилиумом врачей (нефролога, пульмонолога, кардиолога, 

эндокринолога, ревматолога, отоларинголога) установлен диагноз: Сахар-

ный диабет 2-го типа. Целевой уровень гликированного гемоглобина –  

7,5 %. Гипертоническая болезнь, III стадия, 3-я степень: дислипидемия, 
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атеросклероз сонных артерий, гипертрофия левого желудочка (ЛЖ). Риск 

4. Склеродегенеративный критический аортальный стеноз. Хроническая 

сердечная недостаточность (ХСН) II Б ст., 3 ФК. Нефропатия сочетанного 

генеза (диабетического, гипертонического). С1А4 (рСКФ 95 мл/мин). Аст-

ма, смешанная форма, тяжелое течение. Хроническая обструктивная бо-

лезнь легких (ХОБЛ), GOLD, бронхитический тип. ДН 1. Синусный гисти-

оцитоз Х внутригрудных лимфоузлов, с учетом результатов биопсии лим-

фатических узлов средостения (21.11.2018). Клинически излеченный ту-

беркулез периферических лимфатических узлов. Ожирение II ст. Эозино-

фильный гранулематоз с полиангиитом (синдром Черджа – Стросса)? 

В 2020 г. в ГБУЗ «Клинический противотуберкулезный диспансер» 

министерства здравоохранения Краснодарского края пациенту проведена КТ 

ОГК: КТ-картина очаговых изменений правого легкого, лимфаденопатии 

средостения, в сравнении с КТ-исследованием от 2019 г. – без динамики. 

Март 2020 г. в ГБУЗ «Краевая клиническая больница № 2» (ККБ  

№ 2) Краснодара выполнена фиброгастродуоденоскопия (ФГДС) с биопси-

ей слизистой желудка. При гистологическом исследовании морфологиче-

ская картина соответствовала эозинофильному эрозивному гастриту.  

В марте 2020 г. пациент обратился к ревматологу ККБ № 2 с жало-

бами на: повышенную утомляемость, одышку при незначительной физиче-

ской нагрузке, отеки нижних конечностей, заложенность носа (без образо-

вания корочек и кровянистых выделений), периодические приступы уду-

шья в ночное время до двух раз в неделю, эпизоды повышения артериаль-

ного давления (АД) с максимальными значениями до 160/110 мм рт. ст.  

На основании жалоб пациента, анамнеза болезни (медленно прогрес-

сирующее течение генерализованной лимфаденопатии, вариабельность па-

томорфологических диагнозов, нарастание симптоматики нефротического 

синдрома), наличия коморбидной патологии (эозинофилия крови > 10 %, 

эозинофильный эрозивный гастрит, бронхиальная астма), результатов им-
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мунологического исследования крови (рАНЦА +++, сАНЦА+++), а также  

КТ ОГК и ОБП (КТ-картина очаговых изменений правого легкого, лимфа-

денопатии средостения), КТ околоносовых пазух (КТ-признаки двусто-

роннего гайморита, этмоидита), не стоит исключать синдром Черджа – 

Стросса. Возможны IgG4-связанное заболевание или болезнь Шегрена, 

лимфопролиферативные заболевания.  

С целью проведения углубленного дифференциально-

диагностического поиска пациент был направлен в ФГБУ «Национальный 

медицинский исследовательский центр имени В. А. Алмазова», где в апре-

ле 2020 г. пациент прошел обследование. При проведении лабораторных и 

диагностических исследований особое внимание было уделено следующим 

показателям: 

Общий анализ мочи: удельная плотность – 1,020, эритроциты >106/л, 

белок > 10 г/л, глюкоза – 0 ммоль/л.  

Суточная протеинурия – 19,32 г.  

Общий анализ крови: повышение абсолютного числа эозинофилов до 

1,85·109/л (25 %), гипохромная анемия с уровнем гемоглобина – 113 г/л, 

эритроциты – 3,45, СОЭ – 76 мм/ч. 

Биохимический анализ крови: иммуноглобулин G22,9 (5,40–18,22), 

холестерин общий – 6,05 ммоль/л, общий белок – 66 г/л, альбумин – 22 г/л, 

креатинин – 57 мкмоль/л, мочевая кислота – 639 мкмоль/л.  

Электрофорез белков и иммунофиксация белков сыворотки крови: 

обнаружены парапротеины – 2,39 г/л, а также IgGkappa – 2,35 г/л. Содер-

жание подкласса IgG4 в сыворотке крови составило 2,91 г/л (0,1–1,35). 

Иммунологическое исследование крови: АНФ, цАНЦА/рАНЦА, АТ 

к двуспиральной ДНК, антитела к базальной мембране клубочков – не вы-

явлены, С3-комплемент – 1,18 (норма), С4-комплемент – 0,23 (норма). 

МСКТ органов грудной клетки, брюшной полости и малого таза: КТ-

признаки выраженной лимфаденопатии средостения и гепатоспленомега-
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лии. Выраженная парааортальная, паравазальная инфильтрация, лимфаде-

нопатия зоны сканирования с вовлечением левого мочеточника (обструк-

ции) со снижением функции левой почки, развитием гидронефроза. Дву-

стороннее увеличение почек. Незначительное утолщение стенки лоханки и 

проксимального отдела правого мочеточника.  

Биопсия малой слюнной железы. При гистологическом, иммуноги-

стохимическом (ИГХ) исследовании выявлен хронический сиалоаденит с 

наличием парадуктального клеточного скопления, содержащего более  

50 лимфоцитов. При ИГХ-исследовании материала строма малой слюнной 

железы неравномерно инфильтрирована умеренным количеством плазма-

тических клеток (CD 38+), в значительной части плазматических клеток 

определяется экспрессия JgG и IgG 4 позитивных клеток в п/зр (от 5 до 28, 

в среднем 15). 

С целью установления генеза нефротического синдрома была прове-

дена нефробиопсия, по результатам которой выявлено сочетанное пораже-

ние ткани почек: Мембранозная нефропатия I–II стадия без гиперклеточ-

ности и гломерулосклероза. Крупноочаговый IgG4-позитивный интерсти-

циальный фиброз с нарушением гистоархитектоники ткани почек в исходе 

IgG4-ассоциированного иммунокомплексного тубулоинтерстициального 

нефрита.  

На основании клинико-лабораторного обследования и проведенного 

дифференциального диагноза установлен окончательный диагноз:  

Основной диагноз: IgG4-связанное заболевание с поражением почек 

(крупноочаговый IgG4-позитивный интерстициальный фиброз), подниж-

нечелюстных слюнных желез, ретроперитонеальной клетчатки (ретропери-

тонеальный фиброз, вовлечение левого мочеточника с формированием об-

струкции), сосудов (циркулярная инфильтрация вокруг нижней брыжееч-

ной артерии, выраженная инфильтрация клетчатки вдоль общих под-

вздошных артерий до уровня их бифуркации), лимфатических узлов (лим-
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фаденопатия шейных, внутрибрюшных, паховых лимфоузлов), активность 

умеренная.  

Конкурирующий диагноз: Мембранозная нефропатия I–II стадия. 

Осложнения: Левосторонняя пиелокаликоуретерэктазия. Нефроти-

ческий синдром. Анасарка. Хроническая болезнь почек (ХБП 3а ст.).  

Сопутствующий диагноз: Тяжелый аортальный стеноз. Гипертони-

ческая болезнь, III стадия, контролируемая. Риск 4. ХСН IIа ст. ФК 2–3. 

Сахарный диабет, 2-й тип, на инсулинотерапии. Ожирение 3 ст. Бронхи-

альная астма, смешанного генеза, среднетяжелое течение, частично кон-

тролируемая, вне обострения. Хронический гастрит, вне обострения. По-

липоз желудка. 

Пациенту начали проводить иммуносупрессивную терапию (предни-

золон – 20 мг/сут, циклоспорин – 100 мг/сут), она сопровождалась положи-

тельным эффектом. 

Обсуждение 

Диагностика IgG4-связанного заболевания в реальной клинической 

практике является серьезной и нерешенной проблемой [12]. В последнее 

время осведомленность специалистов в России о существовании этой па-

тологии возрастает. Однако она по-прежнему остается недостаточной, осо-

бенно за пределами крупных экспертных медицинских центров, что обу-

словлено поздней и ошибочной диагностикой [13]. Описанный клиниче-

ский случай не является исключением и подтверждает: 

1) полисистемность и полиморфизм клинических проявлений забо-

левания; 

2) наличие коморбидной патологии; 

3) позднюю диагностику (через 6 лет от дебюта заболевания), в связи 

с отсутствием углубленного анализа и обобщения клинико-

диагностических особенностей развития и течения; 
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4) отсутствие возможности определения в рутинной практике содер-

жания подкласса IgG4 в сыворотке крови; 

5) позднее начало иммуносупрессивной терапии IgG4-связанного за-

болевания, что обусловлено ятрогенными ошибками и приводит к эконо-

мическим потерям как для пациента, так и медицинских учреждений Крас-

нодара. 

 

Выводы 

Таким образом, лечение IgG4-связанного заболевания является меж-

дисциплинарной проблемой, поэтому повышенная осведомленность вра-

чей смежных специальностей и совместное формирование ими лечебно-

диагностических мероприятий способствуют клинической настороженно-

сти. Это определяет эффективность терапии, следовательно, возрастает ка-

чество оказания медицинской помощи. 
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