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Введение

Лихорадка неясного генеза требует широкого 
дифференциального поиска, при этом до 51% па-
циентов остаются диагностически неясными [1]. 
Одной из причин повышения температуры тела 
могут быть имплантированные металлические 
протезы или металлоконструкции. Известно, что 
в ранние сроки после оперативных вмешательств 
лихорадка нередко является следствием инфекци-

онных осложнений [2]. Крайне редкой причиной 
может быть непереносимость металла.

Частота реакций гиперчувствительности к ме-
таллу варьирует в зависимости от пола пациентов 
и используемого металла. По данным проведенно-
го в Восточной Европе исследования, до 20% на-
селения при постановке кожных проб оказались 
гиперчувствительными, чаще к никелю и кобаль-
ту, при этом у женщин непереносимость встреча-

Резюме
Металлоконструкции могут быть причиной феб-

рильной лихорадки даже спустя много лет после уста-
новки. В статье приведено клиническое наблюдение 
ассоциации лихорадки с металлоконструкцией, уста-
новленной по поводу кифосколиоза. Пациентке в возрас-
те 27 лет установлена торакоабдоминальная метал-
локонструкция. Спустя 3 года появилась фебрильная 
лихорадка до 39°С, возобновилась боль по ходу позво-
ночника, также возникли и сохранялись в течение по-
следующих 3 месяцев нейтрофильный лейкоцитоз до 
16 тыс./мкл, тромбоцитоз до 620 тыс./мкл, повышение 
С-реактивного белка до 76 мг/л, СОЭ до 62 мм/ч, фер-
ритина до 1615 нг/мл, гепатомегалия, шейная и паховая 
лимфаденопатия. Данных в пользу инфекции, коллагено-
за, гемобластоза не выявлено. Короткий курс терапии 
метилпреднизолоном привел к временному улучшению 
общего самочувствия. Металлоконструкция была уда-
лена. Лихорадка на следующий день после операции раз-
решилась. Тромбоцитоз, нейтрофильный лейкоцитоз, 
органомегалия и лимфаденопатия регрессировали поз-
же.
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Abstract
Metal constructions can cause fever even after a few years 

post implantation. This paper describes a case of 27 year old 
female with a fever associated with titanium construction 
implanted for kyphoscoliosis. 3 years post-operatively she 
developed afever (up to 39°С) and associated back pain. 
Examination revealed a hepatomegaly and lymphadenopa-
thy (cervical and inguinal groups). Other investigations 
showed: neutrophilic leukocytosis (16×109\L), thrombocyto-
sis (620×109\L), elevation of the C-reactive protein (76 ng/
ml), ESR (62 mm/h) and ferritin (1615 ng/ml). There were no 
features of infection, connective tissue disease or hemoblas-
tosis. A short course of therapy with methylprednisolone led 
to transient improvement. The metal device was surgically 
removed which caused an immediate elimination of fever 
and subsequent resolution of leukocytosis, thrombocytosis, 
lymphadenopathy and hepatomegaly. 

Key words: fever of unknown origin, metal device, hyper-
sensitivity, inflammation, immune fever. 
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лась чаще, чем у мужчин [3]. Одним из наиболее 
инертных металлов оказался титан, однако и он 
может вызывать реакции гиперчувствительности. 
При коррозии частицы металла захватываются 
клетками иммунной системы, преимущественно 
макрофагами. В дальнейщем они могут транспор-
тироваться в регионарные лимфоузлы, печень, се-
лезенку, а выводятся из организма почками [4]. Во-
влечение в процесс макрофагального звена может 
приводить к гиперактивации клеточного, а затем и 
гуморального звена иммунной системы [5–7].

В группе пациентов с протезированным тазо-
бедренным суставом частота нежелательных явле-
ний, связанных с непереносимостью металла, мо-
жет достигать 1,2%. Время формирования реакции 
непереносимости металла варьирует в диапазоне 
от 2 месяцев до 2 лет и проявляется обычно в виде 
перипротезного синовита или локального воспа-
ления [8]. Тяжелые системные воспалительные 
реакции у пациентов с металлическими протезами 
или аппаратами развиваются чрезвычайно редко, 
и публикации о них ограничиваются отдельными 
сообщениями. С целью попытки купирования вос-
палительной реакции используют короткие курсы 
глюкокортикоидов, однако в большинстве случаев 
протез приходится удалять [9–11].

Клиническое наблюдение

Пациентка, 1988 г.р., длительно страдающая 
сколиозом, обратилась к врачу в 2014 г. в связи с 
выраженной головной болью, дорсалгией, онеме-
нием и болью в нижних конечностях, формиру-
ющейся асимметрией спины. При обследовании 
было выявлено нарастание сколиотической де-
формации (рис.1, 2). 

В связи с болевым синдромом, связанным со 
сколиозом, 27.05.2014 г. проведена операция по 
установке корректирующей торакоабдоминаль-
ной титановой четырехпластинчатой металлокон-
струкции на протяжении с Th1 по L4. 

После операции самочувствие улучшилось, 
боли уменьшились, пациентка вернулась к повсед-
невной жизни. 

Через 3 года, в ноябре 2017 г., после острой ре-
спираторной инфекции возобновилась боль по 
ходу позвоночника, сопровождающаяся фебриль-
ной лихорадкой до 39°С (3–4 подъема в сутки) с 
потребностью в ежедневном приеме нестероид-
ных противовоспалительных средств.

При физикальном обследовании определялась 
умеренная болезненность при пальпации межре-
берных промежутков в подлопаточной области 
справа. Признаков аллергических реакций со сто-
роны кожи, слизистых и респираторного тракта 
не наблюдалось.

При обследовании были выявлены нейтрофиль-
ный лейкоцитоз с колебанием от 10 до 16,3 тыс./мкл, 
тромбоцитоз 557 до 619 тыс./мкл, нарастание ане-
мии до 102 г/л с микроцитозом до 79 фЛ (в анамне-
зе полименорея), повышение С-реактивного белка 
от 24 до 76 мг/л, СОЭ от 46 до 62 мм/ч, ферритина 
с 30,4 до 1615 нг/мл, а также уровней гамма-глута-
милтранспептидазы до 67 МЕ/л и щелочной фос-
фатазы до 109,4 МЕ/л . 

По данным компьютерной томографии (КТ), у 
пациентки отмечалась гепатомегалия (краниокау-
дальный размер правой доли 22,4 см), шейная, аб-
доминальная и паховая лимфаденопатия до 29 мм. 
При повторной КТ позвоночника, грудной клетки, 
брюшной полости, малого таза, проведении бакте-
риологических исследований крови; эхокардио-
графии, серологических тестов на наличие ауто-
иммунных заболеваний, вируса иммунодефицита 

Рис. 1. Рентгенограмма грудного отдела позвоночника

Рис. 2. Сколиотическая деформация позвоночного 
столба
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Рис. 3. Аспират костного мозга. Макрофаг, фагирующий клетки крови, тромбоциты и 
кристаллы пигмента. Окраска по Май-Грюнвальду – Романовскому, ×1000
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человека, цитомегаловируса и вируса Эпштей-
на – Барр, а также диагностических проб на на-
личие туберкулеза патологии выявить не удалось. 

В связи с подозрением на гемобластоз были вы-
полнены эксцизионная биопсия пахового лимфо-
узла и биопсия костного мозга. 

По результатам цитологического и гистологи-
ческого анализа с иммуногистохимическим иссле-
дованием костного мозга обнаружены умеренная 
трехростковая дисплазия, политипический плаз-
моцитоз, макрофагальная реакция с картиной ге-
мофагоцитоза (рис 3.).

фологических изменений в биоптатах костного 
мозга и лимфоузла (наличие пигмента в цитоплаз-
ме гистиоцитов) была диагностирована неперено-
симость металла как причина лихорадки и воспа-
лительных изменений. 

Через 4 месяца после появления лихорадки, 
4.03.2018 г. металлоконструкция была удалена. На 
следующий день после операции температура тела 
нормализовалась. 

По данным повторного анализа крови, выпол-
ненного через 2 недели после операции, количе-
ство лейкоцитов в крови пришло в норму. В тече-
ние последующих 3 месяцев наблюдалось сниже-
ние количества тромбоцитов до 529 тыс./мкл и по-
вышение уровня гемоглобина до 114 г/л с сохране-
нием микроцитоза до 77,3 фл. Скорость оседания 
эритроцитов достигла нормальных значений. 

Компьютерная томография, выполненная че-
рез 6 месяцев после операции, показала уменьше-
ние размеров лимфоузлов и печени. 

 Заключение

Лихорадка неясного генеза требует проведения 
широкой дифференциальной диагностики. Не-
переносимость металла является крайне редкой 
причиной лихорадки у пациентов с установленны-
ми металлическими конструкциями или аппара-
тами, т.к. в большинстве случаев она проявляется 
локальными реакциями. В доступной литературе 
имеются лишь единичные публикации, в которых 
описаны системные проявления непереносимости 
металлов, протекающие с лихорадкой, нейтро-
фильным лейкоцитозом и повышением маркеров 
воспаления. 

В нашем наблюдении, наряду с выраженной 
системной воспалительной реакцией, у пациентки 
наблюдалась активация макрофагов костного моз-
га, фагоцитирующих эритроциты, тромбоциты и 
кристаллы пигмента, что в большей степени явля-
ется характерным для гемофагоцитарного синдро-
ма [12]. Наряду с этим, в биоптате лимфоузла у неё 
были выявлены множественные гистиоцитарные 
гранулемы. Следует отметить, что наши данные со-
гласуется с результатами других исследователей, 
которые также отмечали активацию макрофагов и 
преимущественно гранулематозный тип воспале-
ния при непереносимости металлов [5, 7, 13].

Применение глюкокортикостероидов оказа-
лось недостаточно эффективным методом лече-
ния [14]. Наиболее обоснованным видом терапии 
у пациентов с тяжелой непереносимостью метал-
ла, согласно отдельным сообщениям, в том числе и 
в нашем наблюдении, является удаление металло-
конструкции, что сопровождается купированием 
лихорадочного синдрома и улучшением самочув-
ствия, а также нормализацией лабораторных по-
казателей. 

Рис. 2. Сколиотическая деформация позвоночного столба

Рис. 3. Аспират костного мозга. Макрофаг, фагирующий клетки крови, тромбоциты и 
кристаллы пигмента. Окраска по Май-Грюнвальду – Романовскому, ×1000
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При гистологическом и иммуногистохимичес-
ком исследовании биоптата лимфоузла в рас-
ширенном паракортикальном слое обнаружены 
многочисленные гистиоциты, цитоплазма кото-
рых содержала гранулы черного цвета от мелких 
единичных до множественных, заполнявших всю 
цитоплазму. При исследовании в поляризацион-
ном микроскопе выявлено двоякое преломление 
света пигментом. Пигментсодержащие гистиоци-
ты формировали мелкие гранулемы.

В течение месяца пациентка получала эмпиричес-
кую антибактериальную терапию широкого спек-
тра, которая оказалась неэффективной. На фоне ле-
чения метилпреднизолоном в дозе 12 мг/сут в тече-
ние 10 дней было достигнуто временное уменьше-
ние слабости, урежение лихорадки до одного раза 
в сутки, но жалобы быстро вернулись к прежнему 
уровню после отмены препарата. 

С учетом сроков развития лихорадки, отсут-
ствия очага инфекции и неэффективности анти-
бактериальной терапии, улучшения самочувствия 
на фоне приема метилпреднизолона, а также мор-
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