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Введение
Наследственные гемолитические анемии (НГА) – это группа 

гетерогенных заболеваний, объединённых по единому патоге-
нетическому признаку: укорочение продолжительности жизни 
эритроцитов, развитие гемолиза эритроцитов различной степе-
ни интенсивности. Встречаются НГА, связанные с нарушением 
мембраны эритроцитов, ферментопатией эритроцитов, и ане-
мии, связанные с нестабильностью гемоглобина [1-3].

В настоящее время известно более 20 наследственных энзи-
мопатий эритроцитов, которые приводят к снижению продолжи-
тельности их жизни и повышенному гемолизу. К ним относятся 
нарушение активности ферментов гликолиза, пентозофосфатно-
го цикла, системы глютатиона, метаболизма адениннуклеотидов 
и др. Из всех ферментопатий наиболее часто встречаются гемо-
литические анемии, связанные с дефицитом фермента пируват-
киназы и особенно – глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (Г-6-ФДГ). 
Считается, что приблизительно 1/20 человечества имеет дефект 
фермента Г-6-ФДГ. Дефицит Г-6-ФДГ отмечается в районах рас-
пространения малярии [4-7].

Гемоглобинопатии – наиболее распространённые моно-
генные наследственные заболевания у детей (около 240 млн. 
человек на Земле, по данным ВОЗ). Ежегодно в мире рожда-
ется и умирает около 200 тыс. человек с этим заболеванием. 
Гемоглобинопатии часто выявляют в Закавказье, Средней Азии, 
Дагестане, Молдавии, Башкирии и др. [8, 9]. Наблюдаемые при 
НГА гипоксемия и нарушение гомеостаза микроэлементов, не-
эффективный эритропоэз, перегрузка организма железом, без-
условно, оказывают негативное влияние на жизнедеятельность 
различных органов и систем [10-15]. Следует подчеркнуть, что 
у больных с большой талассемией гемосидероз миокарда, как 
проявление наличия избытка железа в организме, в дальней-
шем приводит к развитию застойной сердечной недостаточно-
сти – плохого прогноза для таких детей [16-22]. В связи с этим, 
особую актуальность приобретает изучение состояния обмена 
веществ у больных детей с анемиями. В этом плане определя-
ющее значение имеет изучение биоэлектрической активности 
миокарда, данных эхокардиографии, а также ферментативной 
активности лейкоцитов периферической крови, отражающих 
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глубину гипоксии и резервные возможности организма детей 
с НГА.

Цель исследования
Изучение метаболических изменений в организме у детей 

с НГА.

Материал и методы исследования
В условиях детского гематологического отделения нами об-

следовано 54 детей с НГА в возрасте от 3 до 15 лет. Девочек было 
28, мальчиков – 26. Средний возраст детей составлял 8,6±0,45 
лет. Большая талассемия диагностирована у 15 детей, в том чис-
ле у троих она сочеталась с ферментопатией, малая талассемия 
– у 15 (в том числе в сочетании с ферментопатией – у 4), фер-
ментопатия (дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы) в изо-
лированной форме выявлена у 20 детей (37%), наследственный 
микросфероцитоз – у 4 (7,4%). Контрольную группу составили 30 
здоровых детей (средний возраст – 8,81±0,84 лет). Всем детям с 
НГА при поступлении в клинику проведено полное клинико-ла-
бораторное обследование, включая развёрнутый общий анализ 
крови, морфологию эритроцитов, биохимические исследования 
крови, а также исследование костного мозга. Для оценки клеточ-
ного метаболизма и состояния внутренних органов (прежде все-
го сердца) проведены количественный цитохимический анализ 
[Р.П. Нарциссов,1975], электрокардиография и эхокардиография.

Цифровой материал обработан методами описательной 
статистики. 

Результаты и их обсуждение
Больные были разделены на 3 группы в зависимости от сте-

пени тяжести патологического процесса. У детей с большой та-
лассемией на первый план выступали характерные для НГА стиг-
мы: деформация черепа, приводящая к формированию «лица 
больного анемией Кули» – башенный череп, монголоидный раз-
рез глаз (у всех), увеличение верхней челюсти и готическое нёбо 
(73,3%), западение переносицы (80%), выступание скул, резцов и 
клыков с нарушением прикуса (33,3%). Рентгенологически у дан-
ных больных череп в области черепных пазух имел характерный 
вид «hair-on-end» – cимптом «ёжика», так называемый игольча-
тый периостоз (рис.1). 

У больных с ферментопатией, малой талассемией, наслед-
ственным микросфероцитозом отчётливых стигм, кроме упло-
щения переносицы, не выявлено. Кожные покровы у всех детей 
были бледные с желтушным, либо восковидным оттенком. Из-
менения со стороны сердечно-сосудистой системы проявлялись 
в виде тахикардии (96,3%), одышки в покое (64,8%), приглуше-

ния тонов сердца (66,7%), систолического шума на верхушке и 
над всей областью сердца. Обнаружено смещение границ отно-
сительной сердечной тупости на 1-1,5 см (31,5%). У всех больных 
отмечалась гепатоспленомегалия той или иной степени выра-
женности (до 3-6 см и более).

В периферической крови анемия лёгкой степени обнару-
жена у 9 больных: эритроцитов было 2,9-3,6 млн., гемоглобин – 
90-100 г/л, ЦП – 0,7-0,9. У 13 больных выявлена анемия средней 
тяжести: эритроцитов – 1,7-3,2 млн., гемоглобин – 71-89 г/л, ЦП 
– 0,65-0,9. Анемия тяжёлой степени обнаружена у 32 больных: 
эритроциты составили 1,0-2,5 млн., гемоглобин – 21-69 г/л, ЦП – 
0,5-0,9. (рис. 2). У всех обследованных больных были выявлены 
ретикулоцитоз, лейкопения, нормобластоз, анизо-пойкилоци-
тоз, а при тяжёлой степени анемии – ускоренная СОЭ, тромбо-
цитопения, сдвиг лейкоформулы влево. Уровень сывороточного 
железа превышал норму и составлял 24-46 мкмоль/л. Отмечено 
увеличение концентрации билирубина у 37% наблюдаемых де-
тей, в основном за счёт непрямой фракции.

Изменения фореграммы характеризовались увеличением 
концентрации гемоглобина А2 у 27,8% больных, фетального ге-
моглобина – также у 27,8%, положительная реакция на фермент 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназу обнаружена у 50% детей. Во 
всех случаях проба Кумбса была отрицательной.

Анализ костномозгового пунктата выявил резкую гипер-
плазию эритроидного ростка, костномозговой пунктат гиперре-
генераторный. Количество эритроидных клеток достигало 40%, 
число митозов красной крови – 1,5-3%. В большинстве случаев 
отмечено сужение белого ростка (87%). Обнаруживались явле-
ния эритрофагоцитоза.

 Исследование активности СДГ и α-ГФДГ лимфоцитов пери-
ферической крови показало угнетение показателей активности 
обеих дегидрогеназ по сравнению с нормой (рис. 3). Кроме того, 
обнаружены изменения и в структуре популяции лимфоцитов. 

Рис. 1. Внешний вид (А) и симптом «ёжика» (игольчатый перио-
стоз) (Б) у больного анемией Кули

А                                 В

  А      Б            В
Рис. 2. Картина крови: в норме (А); при микросфероцитозе (Б); 
при талассемии (В)
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У детей с НГА лёгкой степени средняя активность СДГ соста-
вила 13,2±0,21; α-ГФДГ – 9,39±0,32, что достоверно ниже по срав-
нению с показателями здоровых детей (17,64±0,1 и 13,39±0,21 
соответственно). Помимо этого, у данной группы детей выявле-
ны снижение коэффициента эксцесса, вариации и относитель-
ной энтропии информации по СДГ и α-ГФДГ.

У детей с НГА средней тяжести средняя активность СДГ 
была в пределах 11,54±0,25; α-ГФДГ – 6,81±0,28. На фоне некото-
рого уменьшения разнородности клеток по СДГ, у этой категории 
больных обнаружено уменьшение количества пула лимфоцитов 
с типичной активностью и снижение разнообразия клеток по 
α-ГФДГ.

Снижение всех показателей клеточной популяции по ак-
тивности СДГ (средняя активность – 9,99±0,25) выявлено у детей 
с НГА тяжёлой степени. Снижение активности α-ГФДГ (средняя 
активность – 5,37±0,21) было обусловлено уменьшением коли-
чества лимфоцитов с околосредней активностью, а также сниже-
нием разнородности и разнообразия клеток.

Таким образом, проведённое цитохимическое исследо-
вание выявило заметную депрессию активности окислитель-
но-восстановительных энзимов, указывающую на выраженные 
метаболические нарушения в организме вследствие хрониче-
ской гемической гипоксии и нарушения гомеостаза железа. 

При анализе электрокардиографических данных (табл. 1) 
у детей с НГА лёгкой и средней тяжести выявлены следующие 

отклонения: синусовая тахикардия (44,4 и 53,8%), повышенная 
электрическая активность миокарда левого желудочка (84,6 и 
88,9%), снижение амплитуды зубца Т (22,0 и 30,8%), неполная 
блокада правой ножки пучка Гиса (33,0 и 38,5% соответственно). 
Помимо этого, у больных с анемией средней тяжести в 23,1% 
случаев выявлена депрессия сегмента ST на 1,5 мм в V3 и V5 от-
ведениях.

Значительные отклонения со стороны электрокардиограм-
мы имели место у детей с НГА тяжёлой степени: синусовая тахи-
кардия – 75%, снижение амплитуды предсердного зубца – 37,5%, 
повышенная электрическая активность миокарда левого желу-
дочка – 90,6%, снижение амплитуды зубца Т – 62,5%, депрессия 
сегмента ST – 34,4%, нарушение внутрижелудочковой прово-
димости – 53,1%. Выявленные нами изменения ЭКГ свидетель-
ствуют о наличии миокардиодистрофии почти у всех детей с НГА 
(96,3%).

Методом эхокардиографии у детей с НГА выявлены ниже-
следующие отклонения: умеренное расширение всех полостей 
сердца у 7 больных (13%), увеличение конечно-диастолического 
размера (КДР) левых отделов сердца – у 6 (11,1%), увеличение 
КДР левого предсердия и правого желудочка у 5 (9,3%). У 25,9% 
больных (14 детей) выявлено увеличение КДР левого желудочка, 
у 9 (16,7%) – расширение полости правого желудочка. Снижение 
сократительной способности миокарда обнаружено у 14 боль-
ных: до I степени – у 16,7% больных (ФВ – 56-59%), до II степени 

Таблица 1. Показатели ЭКГ у детей с НГА

Характер изменений
Степень тяжести

Лёгкая
n=9

Средняя
n=13

Тяжёлая 
n=32

Синусовая тахикардия и 
тахиаритмия

44,4% 53,8% 75% 

Повышенная электрическая активность миокарда левого 
желудочка

88,9% 84,6% 90,6% 

Снижение амплитуды зубца Р - 30,8% 37,5%
Снижение амплитуды зубца Т 22,2% 30,8% 62,5% 
Повышение амплитуды зубца Т - 23,1% 25% 
Депрессия сегмента SТ  11,1% 23,1% 34,4%
Неполная блокада правой ножки пучка Гиса 33,3% 38,5% 53,1%
Электрическая альтернация комплекса QRS - 15,4% 9,4%
Предсердные экстрасистолы - 7,7% 6,2%

Таблица 2. Показатели эхокардиографии у детей с НГА

Показатели %

Расширение всех полостей сердца 13

Увеличение КДР левых отделов сердца 11,1

Увеличение КДР левого предсердия и правого желудочка 9,3

Увеличение КДР левого желудочка 25,9

Расширение полости правого желудочка 16,7

Гипертрофия миокарда левого желудочка 7,4

Снижение сократительной способности миокарда 25,9

Эхонегативное пространство в полости перикарда 14,8

С.Н. Давлатова с соавт. морфофункциональные и цитохимические параллели
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– у 9,3 % (ФВ – 51-53%). Гипертрофия миокарда левого желудоч-
ка встретилась у 4 детей (7,4%). У 8 больных (14,8%) по данным 
ЭхоКГ имелся выпот в полости перикарда (табл. 2)

Заключение
Таким образом, результаты проведённых лабораторных 

и инструментальных методов исследований (глубокая анемия, 

гипербилирубинемия, нормобластоз, увеличенная концентра-
ция фетального гемоглобина и гемоглобина А2, увеличение 
сывороточного железа; ЭКГ признаки миокардиодистрофии; 
увеличение размеров левых отделов сердца, снижение фракции 
выбросa) свидетельствуют о наличии грубых метаболических 
расстройств в организме больных, обусловленных гемической 
гипоксией, гемосидерозом и снижением активности внутрикле-
точных дегидрогеназ.
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