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На ранний возраст приходится основное число 

случаев иммунной нейтропении (ИНП). Преиму-

щественным патогенетическим механизмом ИНП 

является разрушение нейтрофилов антигрануло-

цитарными антителами (АГАТ) [1, 2].

Среди ИНП у детей раннего возраста наиболь-

шее значение имеют трансимммунные, алоим-

мунные и первичные аутоиммунные нейтропе-

нии.

Трансиммунная нейтропения встречается до-

статочно редко, возникает вследствие разрушения 

нейтрофилов ребенка антителами, проникающи-

ми через плаценту от матери, страдающей аутоим-

мунной нейтропенией.

Аллоимунная нейтропения обусловлена изоим-

мунизацией вследствие несовместимости нейтро-

фильных антигенов плода и матери. Встречается 

у 3% новорожденных. Клиническая картина при 

транс- и аллоиммунной нейтропениях сходна. 

Нейт ропения выявляется сразу после рождения, 

степень ее может быть различной. Клиническое 

течение от легкого до тяжелого с очагами гнойной 

инфекции.

Аутоиммунная нейтропения у младенцев впер-

вые описана в 1975 г. Lalezary P. и соавт. [3] как 

доброкачественное заболевание. Эта сравнительно 

редкая патология встречается у одного из 100 000 

новорожденных [4]. Первичные аутоиммунные 

нейтропении диагностируются в возрасте от 3 до 

38 мес, как правило, на 3–7-м месяце жизни [5], 

однако описаны случаи аутоиммунной нейтропе-

нии у новорожденных [6]. Клиническая картина 

вариабельна, от бессимптомного течения до раз-

вития угрожающих жизни гнойно-септических и 

некротических осложнений.

В раннем детском возрасте одной из наиболее часто диагностируемых форм нейтропений являет-
ся иммунная форма нейтропении, этиопатогенетические механизмы которой исследованы недоста-
точно. Осуществляя динамическое клинико-гематологическое наблюдение за сибсами в трех семьях, 
в которых все дети в одном поколении имели иммунную нейтропению (ИНП), мы изучали особеннос-
ти течения заболевания, исследовали антигранулоцитарные антитела в сыворотке крови и в грану-
лоцитоксическом тесте. Наличие ИНП у сибсов свидетельствует о генетически детерминированных 
механизмах ее возникновения. Раннее выявление и диспансерное наблюдение детей с нейтропенией 
способствуют более легкому течению заболевания и более быстрому наступлению ремиссии.

Immune neutropenia (INP) is one of the most common variant of neutropenia in infancy, and 
its etiopathopathogenetic mechanisms are mot well-studied. Authors studied peculiarities of INP 
presentations during long-term follow-up and hematological examination in dynamic, performed in 
siblings from 3 families where all the children in one generation had INP. Examination included deter-
mination of anti-neutrophilic antibodies in serum and in granulocytotoxic test. INP presence in siblings 
testifies to genetically determined mechanisms of its development. Early INP diagnosis and long-term 
follow up of these patients leads to more mild presentations and more fast development of remission.

Генез аутоиммунных заболеваний до конца не-

ясен. По всей видимости, значение имеет сочета-

ние внутренних и внешних факторов.

Определяющим внутренним фактором явля-

ется генетическая предрасположенность к ауто-

иммунной патологии, определяемая сочетанием 

генов, контролирующих иммунный ответ и осо-

бенности поверхностной структуры клеток органа-

мишени. Наиболее изучены гены системы главно-

го комплекса тканевой совместимости [7].

К внешним триггерным факторам относят 

вирусные и бактериальные агенты, токсические 

вещества, метаболиты некоторых медикаментов. 

Триггеры могут изменять поверхность клетки-ми-

шени, делая ее чужеродной, неспецифически сти-

мулировать иммунный ответ. Микроорганизмы, 

имеющие или продуцирующие белки, обладаю-

щие структурным сходством с клетками-мишеня-

ми, могут запускать аутоиммунную перекрестную 

реакцию антител и T-лимфоцитов.

В настоящее время наибольшее значение в 

формировании аутоиммунной патологии придает-

ся антительному механизму.

При аутоиммунной нейтропении у детей ран-

него возраста АГАТ чаще представлены грануло-

цитотоксинами и направлены против NA1 и NA2 

антигенов нейтрофилов [8, 9].

Закономерности в сроках выявления, агрес-

сивности, длительности циркуляции АГАТ с уров-

нем нейтрофилов периферической крови и тяжес-

тью клинической картины на настоящий момент 

не выявлено, что свидетельствует о гетерогенности 

патогенетических механизмов ИНП у детей.

Иммунный конфликт в ряде случаев развора-

чивается не только в периферической крови, но и 
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на территории костного мозга [10], что приводит к 

более тяжелому течению заболевания.

Вариабельность клинической картины сопря-

жена также с качеством и слаженностью компен-

саторных механизмов иммунитета.

Целью данной работы явился анализ течения 

ИНП у сибсов, так как наличие определенной па-

тологии у последних предполагает сходные на-

следственные механизмы ее возникновения.

Материалы и методы исследования

Под нашим наблюдением находятся три семьи, 

в которых все дети в одном поколении имели ИНП.

Диагноз «иммунная нейтропения» ставился по кри-

териям, опубликованным нами ранее [1, 2]. Во всех слу-

чаях отслеживали клинико-гематологическую картину 

в динамике, исследовали содержание АГАТ в сыворотке 

крови в гранулоцитотоксическом тесте.

Результаты и их обсуждение

В первой семье — 2 девочки, разнояйцовые 

близнецы. До поступления в клинику — в возрасте 

8 мес — клинические анализы крови детям не дела-

лись, прививки проводились по возрасту. В дебюте 

заболевания состояние обоих детей тяжелое. У од-

ного ребенка имел место сепсис, септикопиемия, 

остеомиелит проксимального отдела левой бед-

ренной кости, гнойный мастит, абсцессы мягких 

тканей; минимальный уровень нейтрофилов — 

0,02•109/л. У другого ребенка — очаги локализо-

ванной гнойной инфекции (ЛГИ): гнойный лим-

фоаденит, абсцессы мягких тканей; минимальный 

уровень нейтофилов — 0,2•109/л. У обеих девочек 

выявлены АГАТ в титрах 1:2–1:64. В миелограм-

ме у обеих девочек на фоне обильно клеточного 

костного мозга нейтрофильный росток составлял 

60–64,6% с обрывом созревания на уровне ней-

трофильных метамиелоцитов, палочкоядерные 

и сегментоядерные нейтрофильные гранулоциты 

1–2%. К настоящему времени длительность забо-

левания 4,5 года, ремиссия не достигнута.

В двух других семьях наиболее тяжело нейтро-

пения протекала у первых детей, гематологически 

эти дети до поступления в клинику не обследо-

вались, прививки проводились по возрасту. В то 

время как последующие дети имели более легкое 

течение заболевания, чему способствовали раннее 

выявление нейтропении, наблюдение гематологом 

с первых месяцев жизни и диспансерное наблюде-

ние с отводом от профилактических прививок.

Во второй семье — трое сибсов: два мальчика 

и девочка. Старший мальчик болен с 6 мес, в кли-

нической картине — ЛГИ (мастит, рецидивирую-

щие отиты), выявлялись АГАТ в титрах 1:2—1:4, 

минимальный уровень нейтрофилов составлял 

0,04•109/л, в миелограмме при обильно клеточном 

костном мозге нейтрофильный росток составлял 

40% с обрывом созревания на уровне метамиело-

цитов, палочкоядерные нейтрофильные грануло-

циты — 1%, сегментоядерные — 0,2%. Полная 

клинико-гематологическая ремиссия достигнута 

через 4,5 года. У двух других детей нейтропения 

выявлена в возрасте 2 мес и 8 мес и протекала лег-

че: без ЛГИ, АГАТ не обнаружены, минимальный 

уровень нейтрофилов 0,4•109/л и 0,2•109/л соот-

ветственно, ремиссия достигнута через 2 года у од-

ного и 1,5 года — у другого ребенка.

В третьей семье — 2 сибса. Старшая девочка 

больна с 8 мес, клиническая картина средней тя-

жести без ЛГИ. Выявлялись АГАТ в титрах 1:4–1:8, 

минимальный уровень нейтрофилов — 0,05•109/л, 

в миелограмме — при обильно клеточном костном 

мозге нейтрофильный росток составлял 63% с об-

рывом созревания на уровне палочкоядерных ней-

трофильных гранулоцитов (22%), сегментоядерные 

нейтрофильные гранулоциты — 1%. Ремиссия до-

стигнута через 3 года. У ее младшего брата нейтро-

пения диагностирована в возрасте 2,5 мес, АГАТ не 

выявлялись, минимальный уровень нейтрофилов 

— 0,3•109/л, ремиссия достигнута в течение года.

Сходная анамнестическая и гематологическая 

картина у сибсов во второй и третьей семьях, даже 

при отсутствии АГАТ, позволила нам поставить 

диагноз ИНП. Что подтверждает дискутируемый 

тезис о том, что аутоиммунная нейтропения у мла-

денцев и хроническая доброкачественная нейтро-

пения детского возраста, описанная Zuelzer W. и 

cоавт. в 1964 г. [11], являются, по сути, одним и 

тем же заболеванием, а отсутствие антител может 

быть связано с фиксацией их на поверхности ней-

трофилов и определенным порогом чувствитель-

ности используемого метода выявления АГАТ.

Наличие заболевания у сибсов свидетельствует 

о генетически детерминированных механизмах ее 

возникновения. Раннее выявление и диспансерное 

наблюдение детей с нейтропенией способствуют 

более легкому течению заболевания и более быст-

рому наступлению ремиссии, поэтому всем детям 

необходимо проводить клинический анализ крови 

до проведения профилактических прививок.
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В течение последних лет в практике детских гематологов стали чаще встречаться случаи тром-
ботических гемостазиопатий. В работе представлены данные о 10 детях с наследственной тромбо-
филией в возрасте от 1 года 1 месяца до 17 лет. У 9 из них имели место проявления тромбозов, 
одна пациентка первично обратилась в связи с отягощенным семейным анамнезом. Большинство 
детей имели родственников с тромботическими осложнениями, 7 детей прошли молекулярно-ге-
нетическое обследование и получили подтверждение наследственного генеза патологии. У 4 детей 
в различных возрастах отмечались проявления кровоточивости микроциркулярного типа, сохра-
нявшиеся в сроки от нескольких месяцев до нескольких лет. Предложены диагностические приемы 
для выявления у детей и подростков наследственной тромбофилии на скрининговом этапе.

Cases of thrombotic clotting pathology became more frequent in practice of pediatric hematolo-
gist during last years. Authors present data about 10 children with hereditary thrombophilia aged 13 
months — 17 years. 9 of these patients had clinical presentations of thrombosis, one female patient was 
examined because of positive family history of thrombosis. Most of patients had positive family history 
of thrombosis. Molecular genetic examination was performed in 7 cases and proved hereditary genesis 
of pathology. 4 patients developed signs of microcirculatory hemorrhagic syndrome persisted during a 
few months or a few years. Authors proposed diagnostic approaches for diagnosis of hereditary throm-
bophilia in children and adolescents on the stage of screening examination.

Раннее выявление тромбофилии, как признака 

потенциальной опасности возникновения тромбо-

зов, служит одним из реальных факторов профи-

лактики тромботических и тромбоэмболических 

осложнений у пациентов любого возраста. Тромбо-

тические гемостазиопатии стали предметом более 

пристального внимания педиатров в течение пос-

ледних лет, как в результате повышения уровня 

диагностических возможностей, так и вследствие 

расширения круга знаний в данном вопросе [1, 

2]. Несмотря на то, что тромботические состояния 

как таковые значительно чаще имеют место у лиц 

старшего возраста, наличие тромбофилии как симп-

томокомплекса, характеризующего повышенную 

опасность тромбозов и тромбоэмболий [3, 4], может 

иметь место в детском возрасте, начиная с периода 

новорожденности. Прежде всего это относится к 

генетически детерминированным формам данной 

патологии, проявления которой в детском возрас-

те преобладают над приобретенными формами [5]. 

Данные о частоте тромбофилий у детей разнообраз-

ны и мало сопоставимы в связи с отсутствием соот-

ветствующих регистров. Частота гетерозиготного 

носительства только одного из видов патологии — 

мутации фактора V Лейден — среди европейцев 

составляет от 2 до 16% [6]. А.В. Чупрова и соавт. 

указывают, что у детей с тромбоэмболическими на-

рушениями в 10–62% имеются врожденные тром-

бофилические состояния. Разрешающие факторы 

для проявлений наследственных тромбофилий в 

большинстве случаев аналогичны причинам приоб-

ретенных тромботических состояний: центральные 

венозные катетеры, катетеры пуповины, опухоле-

вые заболевания, системные васкулиты, ДВС-синд-

ром, химиотерапия, травмы, иммобилизация, ин-

фекции, аутоиммунная патология, шок, сепсис, 

прием эстрогенов, пероральных контрацептивов, 

гипергомоцистеинемия и др. [7, 8]. При возникно-

вении тромбозов в подобных случаях педиатру до-

статочно сложно решить вопрос о врожденном или 

приобретенном генезе тромбофилии. Значительная 

роль в диагностике принадлежит предшествую-

щему гемостазиологическому анамнезу ребенка и 

семейному анамнезу: наличие ишемических ин-


