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Наследственный сфероцитоз – одна из наиболее часто встречающихся наследственных 
гемолитических анемий, патогенетическим звеном которой является мембранопатия эри-
троцитов. Заболевание гетерогенно по степени тяжести клинических проявлений и варь-
ирует от бессимптомных форм до частых тяжелых гемолитических кризов. Клинические 
проявления могут возникать в любом возрасте – от периода новорожденности до старо-
сти. Несмотря на хорошо изученные этиопатогенетические и клинико-диагностические 
аспекты заболевания, некоторые аспекты диагностики и лечебная тактика при анемии 
Минковского-Шоффара в периоде новорожденности вызывает ряд спорных вопросов. Особен-
ности фетального кроветворения (физиологический макроцитоз у новорожденных, большое 
количество фетального гемоглобина, физиологический гемолиз, значительное количество 
незрелых эритроцитарных форм) затрудняют раннюю диагностику заболевания. Авто-
рами приведены актуальные данные о наследственном микросфероцитозе: этиопатогенез, 
классификация, лечение и прогноз. В настоящей статье рассмотрены два случая наследст-
венного микросфероцитоза, проявившиеся в периоде новорожденности; проанализирована 
регенераторная функция кроветворения (уровень ретикулоцитов в абсолютных цифрах  
и в %, ретикулярный индекс, RET-He, Delta-He, IRF, LFR, MFR, HFR) у конкретных пациентов.
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Hereditary spherocytosis is one of the most common hereditary hemolytic anemias, the pathogenetic 
link of which is erythrocyte membranopathy. The disease is heterogeneous in the severity of clinical 
manifestations and varies from asymptomatic forms to frequent severe hemolytic crises. Clinical 
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manifestations can occur at any age – from the neonatal period to old age. Despite the well-studied 
etiopathogenetic and clinical-diagnostic aspects of the disease, the issues of diagnosis and treatment 
tactics for Minkowski-Chauffard anemia in the neonatal period raise a number of controversial 
issues. Features of fetal hematopoiesis (physiological macrocytosis in newborns, a large amount  
of fetal hemoglobin, physiological hemolysis, a significant number of immature erythrocyte forms) 
complicate the early diagnosis of the disease. The article deals data on hemolytic anemia – Minkowski-
Shoffar disease: causes, pathogenesis, clinical signs, severity, features of diagnosis and treatment This 
article discusses two cases of hereditary microspherocytosis that manifested in the neonatal period;  
The regenerative functions of hematopoiesis were analyzed (reticulocyte level in absolute numbers and 
in %, reticular index, RET-He, Delta-He, IRF, LFR, MFR, HFR) in specific patients 

Key words: microspherocytosis, children, erythrocytes, hemoglobin, reticulocytes, reticular indeх, 
RET-He, Delta-He, IRF, LFR, MFR, HFR.

Наследственный сфероцитоз (ане-
мия Минковского-Шоффара) 

(НС) – наследственная гемолитическая 
анемия вследствие генетически обуслов-
ленного дефекта мембраны эритроцитов, 
приводящего к характерному изменению 
формы эритроцитов (сфероциты), которая 
гетерогенна по степени тяжести клиниче-
ских проявлений, дефектам мембранных 
белков и типу наследования [1–4]. Кодиро-
вание по МКБ Х: D58.0  – Ахолурическая 
(семейная) желтуха.

История открытия. Впервые болезнь 
была описана Г. Минковским в 1900 году; 
на сессии Общества врачей в Германии 
он доложил о 8 случаях заболевания с оди-
наковыми симптомами. В 1907 году А. Шоф
фар смог определить наследственный ха-
рактер гематологического расстройства, 
при котором развивается микросфероци-
тоз эритроцитов.

Этиопатогенез. Цитоскелет эритроци-
та представляет собой белковую сеть, на 
основе спектрина (состоит из α- и β-мо
номеров и составляет около 65 % поверх-
ности эритроцита), расположенную на би-
липидном слое цитоплазматической мем-
браны [2, 4]. Измененная морфология  
и более короткая продолжительность жиз-
ни эритроцитов при НС связана с дефици-
том или дисфункцией одного из элементов 
цитоскелета эритроцита, функцией которых 
является поддержание формы, устойчи-
вость к деформации и эластичности эри-
троцита [1–4]. Помимо спектрина, в сос

тав цитоскелета эритроцита входят белки 
полосы 3, 4.1, 4.2, актин, гликосфорин С, 
при этом, дефицит или дисфункция любого 
из этих мембранных компонентов может 
ослабить или дестабилизировать цитоске-
лет, что приведет к нарушению морфоло-
гии эритроцита и более короткой продол-
жительности его жизни [2, 3]. Выраженное 
уменьшение мембранных белков приво-
дит к гемолитической анемии. Согласно 
данным доступной литературы, при НС при-
сутствует дефицит одного или нескольких 
белков [5, 6]. Ген альфа цепи спектрина 
расположен в 1 хромосоме – локус Iq21, 
ген β-цепи – в 14 хромосоме – локус q22–
q23, а ген анкирина находится в 8 хромо-
соме – локус 8р 11.2. Недостаточность 
α-цепи спектрина протекает легко, а недо-
статочность β-цепи спектрина – в более 
тяжелой форме. Промежуточным продук-
том гликолиза в эритроцитах является 2,3 
дифосфоглицерат, он снижает сродство ге-
моглобина к кислороду, что облегчает выс-
вобождение кислорода из крови в ткани. 
В периоде новорожденности, когда эритро-
циты содержат большое количество фе-
тального гемоглобина (HbF), складывают-
ся условия для большей нестабильности 
мембраны эритроцитов при НС, т.е. для 
гемолиза, т.к. HbF не способен связывать 
свободные 2,3-дифосфоглицераты (2,3-ДФГ), 
а 2,3-ДФГ оказывают дестабилизирующее 
влияние на взаимодействие спектрина  
и белка полосы 4.1 [5, 6].
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Эпидемиология НС. Заболеваемость 
наследственным сфероцитозом составля-
ет 1:5000 рожденных живыми детей обое-
го пола, включая легкие и субклинические 
формы – 1:2000 рожденных живыми де-
тей обоего пола [1, 3, 5]. Наследование НС 
в примерно 75 % случаев – аутосомно-до-
минантное, оставшиеся 25 % – аутосом-
но-рецессивные и de-novo возникшее за-
болевание [3, 5]. Осложнением НС является 
желчнокаменная болезнь, начало которой 
приходится на возраст от 2 до 4 лет [1–5, 
7]. С возрастом частота встречаемости 
желчнокаменной болезни увеличивается, 
достигая к 18 годам 30 % [1, 2, 7]. Распро-
страненность этого осложнения зависит 
от пищевых привязанностей больных (па-
циенты, имеющие в рационе питания пре-
обладание растительных волокон, реже 
имеют холелитиаз) и генотипа заболева-
ния. Ксенобиотики, такие как цефалоспо-
рины третьего поколения, могут кристал-
лизоваться в просвете желчного пузыря,  
а различия в использовании таких антиби-
отиков может объяснить некоторые гео-
графические различия в частоте развития 
холелитиаза. 

Классификация. Заболевание по ха-
рактеру течения принято подразделять на: 
кризовое течение, хронический гемолиз; 
по степени тяжести: бессимптомная форма, 
субклиническая форма, легкая форма, сред-
нетяжелая форма, тяжелая форма (уро- 
вень убедительности доказательства B, 
уровень достоверности доказательства 3) 
[1, 2, 8].

Клинические проявления. В большин-
стве случаев первые проявления появля-
ются в детском и подростковом возрасте, 
но могут быть и во взрослом, даже в стар-
ческом возрасте, проявляясь наличием 
камней в желчном пузыре и спленомега-
лии. Бессимптомное течение НС выявля-
ется (особенно в детском возрасте) после 
апластического криза, вызванного парво-
вирус В19 инфекцией, или после гриппа. 
Легкие формы НС могут быть выявлены 

при обследовании членов семьи больного. 
Крайне тяжелые варианты НС, сопрово-
ждающиеся водянкой плода или мертво-
рождением, развиваются при гомозигот-
ном или компаунд гетерозиготном на- 
следовании тяжелых дефектов белков вер-
тикального цитоскелета. Основные жало-
бы при НС – желтуха, изменение цвета 
мочи (цвета чая, насыщенно желтого цве-
та) и бледность различной интенсивности 
в зависимости от тяжести заболевания,  
в тяжелых случаях – жалобы на увеличе-
ние живота [1–6]. При сборе анамнеза не-
обходимо выяснять были ли особенности 
течения периода новорожденности (интен-
сивная и/или затянувшаяся желтуха), на-
личие у близких родственников и членов 
семьи эпизодов желтухи и/или анемии 
различной степени выраженности, желч-
нокаменной болезни в молодом возрасте, 
эпизодов глубокого снижения гемоглоби-
на на фоне вирусной инфекции (грипп, 
парвовирусная В19 инфекция), были ли слу-
чаи мертворождения в семье [1–6].

Диагностика. 1. Проводится общий 
анализ крови, выполненный на автома- 
тическом гематологическом анализаторе 
с подсчетом ретикулоцитов и морфологи-
ческой оценкой эритроцитов (средний ди-
аметр эритроцитов, индекс сферичности 
(норма >3,5), индекс овалоцитоза (нор- 
ма >0,85),  % содержание морфологиче-
ских форм эритроцитов. Для НС характер-
ны аномальная морфология эритроцитов, 
снижение гемоглобина, уменьшение МСV, 
повышение MCHC, увеличение количест-
ва ретикулоцитов, снижение индекса сфе-
ричности. Кривая Прайс-Джонса сдвинута 
влево [1, 5–8]. 

2. Биохимический анализ крови (общий 
билирубин и его фракции, ЛДГ, АСТ, АЛТ, 
ЩФ, холестерин). Для НС характерно повы-
шение непрямого билирубина, ЛДГ, при тя-
желом течении рост АСТ, АЛТ, холестерина.

3. Осмотическая резистентность эри-
троцитов (ОРЭ) до и после инкубации; при 
НС снижена. 
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4. ЭМА-тест (тест с флюоресцентным кра-
сителем эозин-5-малеимид). При НС ЭМА-
тест снижен. Уровень убедительности до-
казательства А (уровень достоверности 
доказательства 1 [8].

Пациенты с впервые проявившимся НС 
с наличием семейного анамнеза, типич-
ных клинических проявлений (анемия, жел-
туха и спленомегалия) и лабораторных дан-
ных (сфероциты в мазке периферической 
крови, повышение МСНС, повышение чи-
сла ретикулоцитов) не требуют никаких до-
полнительных обследований [1, 2]. В слу-
чаях, когда в мазке периферической крови 
небольшое количество сфероцитов и нет 
других лабораторных, клинических или се-
мейных данных, рекомендовано прове
дение лабораторных тестов с высокой ин-
формативностью: криогемолиз, ЭМА-тест 
[1–3, 5–8].

Лечение. Консервативная терапия. 
Целью лечения в детском возрасте явля-
ется обеспечение нормального роста и раз-
вития ребенка, минимизация развития ос
ложнений основного заболевания [1, 2, 5]. 
Все пациенты с тяжелым и среднетяже-
лым течением НС нуждаются в саплемен-
тации фолиевой кислотой в дозе 1–5 мг/
сутки для предотвращения мегалобласт-
ных и апластических кризов (уровень убе-
дительности доказательства С) [1, 2,  
5, 8]. Трансфузии эритроцитной массы – 
эффективный метод лечения тяжелых, по-
тенциально летальных случаев анемии  
и рекомендуется  при снижении гемогло-
бина менее 60 г/л [1, 2, 5]. (Уровень убе-
дительности доказательства А) [8]. Транс-
фузионная терапия эритроцитной массой 
рекомендовано сопровождать адекватной 
хелаторной терапией для поддержания 
ферритина сыворотки в диапазоне 800–
1000 мкг/л [1, 2, 8]. Хелаторы: дефера- 
зирокс (начальная доза 30 мг/кг/сутки 
внутрь ежедневно, далее с шагом 5 мг/кг/
сутки повышается или понижается в зави-
симости от уровня ферритина сыворотки), 
дефероксамин (начальная доза 40 мг/кг/

сутки подкожно 5 дней в неделю в ви- 
де длительной инфузии (8–12 часов), при 
необходимости интенсивной хелации – 
100 мг/кг/сутки непрерывно внутривенно 
капельно в течение 7–10 дней) [5–8].

Хирургическое лечение. При необхо-
димости уменьшения гемолиза и увеличе-
ния продолжительности жизни эритроци-
тов рекомендована спленэктомия [1, 2, 5, 
8]. Уровень убедительности доказатель-
ства В  (уровень достоверности доказа-
тельства 1) [8].

Показания к спленэктомии [1, 2, 5, 8]: 
Тяжелая форма в возрасте не ранее 3 лет; 
средне тяжелая форма в возрасте 6–12 лет; 
легкая форма – при наличии камней в желч
ном пузыре при одномоментном выпол-
нении спленэктомии и холецистэктомии  
в любом возрасте старше 6 лет; при высо-
кой билирубинемии и ретикулоцитозе при 
нормальном гемоглобине в возрасте стар-
ше 6 лет (для предотвращения развития 
желчнокаменной болезни).

Вакцинопрофилактика. Вакцинация: 
не противопоказана. Вакцинация прово-
дится при стабильном общем состоянии, 
содержании гемоглобина более 90 г/л  
[2, 5–8] в полном объеме в соответствии 
с Национальным календарем прививок,  
а также против пневмококковой, менинго-
кокковой и гемофильной тип В-инфекций 
[2, 5–8].

Реабилитация. Специфических реаби-
литационных мероприятий в отношении 
пациентов с НС не разработано. Пациен-
ты с НС вне зависимости от возраста и по-
лучаемой терапии могут посещать детские 
дошкольные, школьные учреждения, пре-
бывать в оздоровительных лагерях, зани-
маться физической культурой и спортом 
(бесконтактные виды спорта (плавание, др.) 
при значимой спленомегалии, в остальных 
случаях без ограничения). 

Диспансерное наблюдение. После 
установления диагноза, выбора лечебной 
тактики пациент передается под диспан-
серное наблюдение педиатра и гематолога. 
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Терапия проводится амбулаторно, длитель-
но. Больные и члены их семей должны быть 
подробно ознакомлены как с сутью забо-
левания, возможным осложнением прово-
димой терапии, необходимостью соблюде-
ния питьевого режима, так и обучены пра-
вилам индивидуальной гигиены. 

Все пациенты с НС должны регуляр- 
но наблюдаться гематологом: при легкой 
и средне тяжелой форме 1 раз в год; при 
тяжелой форме 1 раз в месяц. Дополни-
тельный прием фолиевой кислоты обяза-
телен для всех пациентов с НС [5, 8].

Контроль лабораторных показателей 
осуществляется: при легкой форме: общий 
анализ крови с подсчетом ретикулоцитов, 
биохимический анализ крови (общий би-
лирубин и его фракции; АЛТ, АСТ, ЛДГ, ЩФ) 
1 раз в год; при средне тяжелой форме: 
общий анализ крови с подсчетом рети
кулоцитов, биохимический анализ крови 
(общий билирубин и его фракции; АЛТ, 
АСТ, ЛДГ, ЩФ) 1 раз в 6 месяцев и при ин-
теркуррентных заболеваниях (ОРВИ и др.); 
при тяжелой форме: общий анализ крови 
с подсчетом ретикулоцитов 1 раз в месяц; 
биохимический анализ крови (общий би-
лирубин и его фракции; АЛТ, АСТ, ЛДГ, ЩФ) 
1 раз в 3 месяца [5, 8]. 

Ультразвуковое исследование органов 
брюшной полости: при легкой форме ка-
ждые 3–5 лет; при средне тяжелой форме 
1 раз в год; при тяжелой форме 1 раз  
в 6 месяцев. 

Детям разрешено посещать детские 
сады, школы, заниматься в дополнитель-
ных кружках и секциях; ограничения в ди-
ете могут потребоваться при развитии хо-
лецистита и желчнокаменной болезни [5, 8].

Материал и методы. Предметом на-
шего наблюдения и анализа были два слу-
чая ранней манифестации наследствен- 
ного микросфероцитоза у детей первых 
месяцев жизни с расширенной оценкой 
гематологических параметров, отражаю-
щих регенераторный потенциал в целом, 
а именно: ретикулоциты (% и RETабс.),  

ретикулярный индекс, уровень RET-He 
(концентрация гемоглобина в ретикулоци-
тах), показатель RBC-He (содержание ге-
моглобина в зрелых эритроцитах), уровень 
Delta-He (разница средней концентрации 
гемоглобина в ретикулоцитах (RET-He)  
и зрелых эритроцитах RBC-He), показатель 
фракции незрелых ретикулоцитов (IRF) 
(Индекс IRF= MFR+ HFR), процентное соот-
ношение ретикулоцитов низкой (LFR), 
средней (MFR) и высокой (HFR) флюорес-
ценции, Hypo-He (процент гипохромных 
эритроцитов) и Hyper-He (процент гиперх-
ромных эритроцитов). Тесты выполнялись 
на высокопроизводительном автомати- 
ческом гематологическом анализаторе 
ХN-3000 с увеличенной производитель- 
ностью и возможностью приготовления  
и окраски мазков. Несмотря на значитель-
ную распространенность заболевания  
и возможность манифестации в раннем 
возрасте, в доступной литературе нам  
не встретились публикации с подробным 
анализом ретикулоцитарных субпопуляций 
у детей первых месяцев жизни при наслед-
ственном микросфероцитозе. При этом, 
анализ дифференцировки ретикулоцитов 
на субпопуляции является важным инстру-
ментом в клинической гематологии.

 Ребенок Я. (девочка) родилась от 4-й 
беременности 2-х срочных родов в сроке 
40 недель; в анамнезе 2 неразвивающие-
ся беременности и 1 срочные роды (стар-
ший ребенок здоров). Настоящая беремен-
ность протекала с острой респираторной 
инфекцией в 1 триместре; в 15–16 недель 
зафиксирован угрожающий выкидыш (ста-
ционарное лечение); в 31–32 недели – уг-
роза преждевременных родов, малово-
дие (стационарное лечение); в 35–36 не-
дель с целью профилактики РДС плода 
проводился курс дексаметазона; в 3-м 
триместре отмечалась гестационная арте-
риальная гипертензия, анемия, хрониче-
ская фетоплацентарная недостаточность. 
Роды через естественные родовые пути, 
быстрые – за 2 ч. 07 мин. (1-й период  
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1 ч. 42 мин., 2-й период 15 мин, 3-й пери-
од 10 мин.). Масса девочки при рождении 
3040 г., рост 50 см, окружность головы  
34 см, окружность груди 31 см., оценка  
по Апгар 8/9 баллов. Группа крови и ма- 
тери, и ребенка А(II)Rh-положительная. Из 
семейного анамнеза: у отца ребенка ане-
мия Минковского-Шоффара, спленэкто-
мия в 13-летнем возрасте; у матери – син-
дром Жильбера. Состояние ребенка при 
рождении удовлетворительное, находился 
на совместном с матерью пребывании;  
к концу первых суток жизни появилась ик-
теричность кожи и склер, в биохимиче-
ском анализе крови (БАК) уровень обще-
го билирубина 234,93 мкмоль/л (прямая 
фракция 9,54 мкмоль/л). В общем анали-
зе крови уровень гемоглобина на 1-е сутки 
жизни 201 г/л, эритроцитов – 5,95х1012/л, 
гематокрит 56,9 %. При этом, отмечался 
лейкоцитоз: на 1-е сутки лейкоциты соста-
вили 36,32х109/л, на 2-е – 33,5х109/л;  
изменений в лейкоцитарной формуле  
не было, острофазовые показатели крови 
(СРБ (С-реактивный белок) и прокальци- 
тонин – в пределах возрастной нормы), 
обследование на комплекс TORCH (биома
териал кровь методом ПЦР) – ДНК токсо-
плазмы, герпеса 1-го и 2-го типов, цитоме
галовируса не обнаружена. На нейросоно-
графии выявлены признаки перенесенной 
внутриутробно нейроинфекции (уплотне-
ние стенок тел и передних рогов боковых 
желудочков головного мозга), а также ки-
ста правого сосудистого сплетения. Вы-
ставлен диагноз: Неонатальная желтуха 
неуточненная. Внутриутробная инфекция, 
специфичная для перинатального перио-
да. В связи с вышеуказанным ребенок пе-
реведен на 2-й этап выхаживания, начата 
фототерапия, антибактериальная терапия 
(назначен сультасин в возрастной дози-
ровке курсом 7 дней). На фоне проводи-
мого лечения уровень лейкоцитов нор- 
мализовался к 7-м суткам (12,83х109/л), 
показатели пигментного обмена (общий 
билирубин) к началу 3-х суток составил 

199,31, на 4-е сутки – 151,11, на 6-е – 
140,4, на 9-е – 124,6мкмоль/л, признаки 
холестаза и печеночного цитолиза отсутст-
вовали. Показатели «красной крови» в ди-
намике были следующими: гемоглобин на 
2-е сутки 180 г/л, эритроциты 5,27х1012/л, 
гематокрит 50,68 %; на 4-е сутки – эти по- 
казатели, соответственно, составили 158 г/л, 
4,6х1012/л и 41,6 %; на 7-е сутки – 146 г/л, 
4,39х1012/л и 39,1 %; на 10-е сутки – 140 г/л, 
4,11х1012/л и 37,2 %. Показатели, характе-
ризующие состояние красного ростка кро-
ви, а именно MCV (средний объем эритро-
цита, референтный интервал 80-100фл), 
MCH (среднее содержание гемоглоби- 
на в эритроците, референтный интервал 
27–34 пг), MCHC (средняя концентрация 
гемоглобина в эритроците, референтный 
интервал 300–380 г/л) во всех тестах на-
ходились в пределах референтных значе-
ний. Нами проанализированы показатели 
регенераторной функции кроветворения 
на 4-е и 7-е сутки: ретикулоциты (%  
и RETабс., референтный интервал 2–20 %; 
0,104–0,246х106/л), соответственно, 9,31 % 
(0,428х106/л) и 4,36 % (0,179х106/л), т.е. 
dе-jurе оставались в пределах возрастной 
нормы, однако, очевидно снижение их уров-
ня на фоне гемолиза. Ретикулярный ин-
декс (ретикулоциты % х гематокрит, рефе-
рентный интервал 0,5–2,5 %) в этих тестах 
составил, соответственно, 3,87 и 1,7 (оста-
ваясь в пределах нормы, но снижаясь  
в динамике). Уровень RET-He в том же воз-
расте составил, соответственно, 34,9 пг  
и 30,5пг (референтный интервал 32–39 пг), 
т.е. наблюдалось его снижение в дина
мике ниже нижней границы референтного 
интервала к 7-м суткам. Уровень RBC-He 
составил, соответственно, 32,1 и 27,3 пг 
(референтный интервал 25,7–36,5 пг). 
Уровень Delta-He (разница средней кон-
центрации гемоглобина в ретикулоцитах 
(RET-He) и зрелых эритроцитах (RBC-He))  
в этом же возрасте составил, соответст-
венно, 2,8 пг и 1,2 (среднестатистический 
референтный интервал 1–3пг); показатель 
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фракции незрелых ретикулоцитов (IRF) на 
те же самые сутки составил, соответствен-
но, 31,4 % и 10 % (референтный интервал 
7–33 %), т.е. зафиксировано снижение 
обоих показателей к концу раннего нео-
натального периода, оставаясь de-facto  
в пределах возрастной нормы. При анали-
зе фракций ретикулоцитов низкой (LFR) 
флюоресценции, средней (MFR) флюорес-
ценции и высокой (HFR) флюоресценции 
выявлено следующее. Фракция ретикуло-
цитов низкой (LFR) флюоресценции соста-
вила в указанном выше возрасте, соот-
ветственно, 68,6 % и 90 % (референтный 
интервал 83–97 %), средней (MFR) флюо-
ресценции, соответственно, 18,7 % и 8,9 % 
(референтный интервал 2,9–15,9 %), вы-
сокой (HFR) флюоресценции, соответствен-
но, 12,7 % и 1,1 % (референтный интервал 
0–1,7 %). Показатели Hypo-He (процент ги-
похромных эритроцитов, референтный ин-
тервал 0–0,8 %) и Hyper-He (процент ги-
перхромных эритроцитов, референтный 
интервал 0–0,9 %) смещались в пользу  
гипохромных эритроцитов, которые соста-
вили на 4-е и 7-е сутки, соответственно, 
1,0 % и 3,7 %, при этом уровень гипер- 
хромных эритроцитов на 4-е сутки соста-
вил 2,7 %, а к 7-м уменьшился до 0,6 %. 
Девочка выписана на амбулаторный этап 
на 10-е сутки жизни в удовлетворительном 
состоянии, находилась под патронажем 
участкового педиатра, мать жалоб не предъ-
являла, прибавка в массе за первый ме-
сяц жизни ребенка составила 990 грам-
мов. В возрасте 1 месяц 2 дня в связи  
с прогрессирующей анемией девочка го-
спитализирована в отделение анестезио-
логии и реанимации (гемоглобин 68г/л, 
эритроциты 2,13х1012/л, гематокрит 18,1 %, 
ретикулоциты 68 %(!), ретикулярныйй ин-
декс 12,3). Признаков воспалительного 
процесса ни клинически, ни лабораторно 
не отмечено (отсутствие изменений в лей-
коцитарной формуле, соответствующий 
возрасту уровень лейкоцитов – 9,2х109/л; 
СРБ и прокальцитонин в биохимическом 

анализе крови не повышены). Призна- 
ков железодефицита не отмечалось (сы- 
вороточное железо в 1 месяц 2 дня  
14,4 мкмоль/л; через 5 дней – 34,4 мкмоль/л; 
сывороточный ферритин, соответственно, 
332,2 мкмоль/л и 442,8 мкмоль/л). Клини-
ческий диагноз: Анемия неуточненная 
[D64.9] тяжелой степени. Болезнь Минков-
ского-Шоффара(?). В связи с анемией тя-
желой степени произведена гемотрансфу-
зия одногруппной однорезусной эритро-
цитарной массы А(II)Rh-проложительной 
(проба Кумбса отрицательная). Уровень 
общего билирубина при поступлении сос
тавил 93,4 мкмоль/л, в динамике через  
7 дней – 43,6мкмоль/л, признаков холе-
стаза не отмечено. Общий анализ крови  
с определением всех гематологических 
параметров произведен в возрасте 1 ме-
сяц 4 дня и 1 месяц 7 дней, результаты ко-
торых приводим. Уровень гемоглобина со-
ставил, соответственно, 133 г/л и 120г/л; 
эритроцитов – 4,67х1012 г/л и 4,19х1012 г/л, 
гематокрит – 36,7 % и 33,4 %. Уровни MCV, 
MCH, MCHC оставались в пределах рефе-
рентных значений. При анализе показате-
лей регенераторной функции кроветворе-
ния в этих же тестах выявлено следующее: 
значения ретикулоцитов (% и RETабс.), со-
ставили, соответственно, 4,3 % и 2,8 %; 
0,201х106/л и 0,119х106/л; т.е. dе-jurе 
оставались в пределах возрастной нор-
мы, однако, очевидно снижение их уровня 
в течение недели после гемотрансфузии 
до нижней границы референтного интер-
вала. Ретикулярный индекс в этом же воз-
расте составил, соответственно, 1,57 и 0,95. 
Таким образом, регенераторная способ-
ность кроветворения через 5 дней после 
гемотрансфузии резко снизилась. Уровень 
RET-He в том же возрасте составил, соот-
ветственно, 30,7пг и 27,3пг (референтный 
интервал 32–39пг), т.е. средняя концент-
рация гемоглобина в ретикулоцитах ока-
залась сниженной, а гемотрансфузия  
не способствовала росту этого показате- 
ля. Уровень Delta-He в этом же возрасте 
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составил, соответственно, 3,4 пг и 2,6 пг, 
снижаясь после гемотрансфузии. Показа-
тель фракции незрелых ретикулоцитов (IRF) 
на те же самые сутки составил, соответст-
венно, 29,7 % и 7,4 % (!) (референтный ин-
тервал 7–33 %), т.е. сразу после гемотран-
сфузии был на верхней границе нормы  
и резко снизился до нижней границы ре-
ферентного интервала через несколько 
дней после гемотрансфузии. При анализе 
фракций ретикулоцитов низкой (LFR) флю-
оресценции, средней (MFR) флюоресцен-
ции и высокой (HFR) флюоресценции вы-
явлено следующее. Фракция ретикулоци-
тов низкой (LFR) флюоресценции составила 
в указанном выше возрасте, соответст-
венно, 70,9  % и 92,6 %, (референтный ин-
тервал 83–97 %), т.е. изначально ниже 
возрастной нормы с ростом после гемо-
трансфузии. Фракция ретикулоцитов сред-
ней (MFR) флюоресценции, равнялась, со-
ответственно, 16 % и 6,3 % (референтный 
интервал 2,9–15,9 %), т.е. снизилась в те-
чение 5 дней после гемотрансфузии  
в 2 раза. Фракция ретикулоцитов высо-
кой (HFR) флюоресценции, составила, со-
ответственно, 13,1 % и 1,1 % (референт-
ный интервал 0–1,7 %), т.е. этот показа-
тель был значительно выше нормы сра- 
зу после гемотрансфузии со снижением  
в 10 раз через 5 дней после последней. 
Известно, что суммарное значение фрак-
ций ретикулоцитов средней флюоресцен-
ции (MFR) и ретикулоцитов высокой флюо-
ресценции (HFR) равняется фракции не-
зрелых ретикулоцитов (IRF), составивший 
на те же самые сутки, соответственно, 
29,1 % и 7,4 % (референтный интервал 
7–33 %), резко снижаясь после гемотран-
сфузии (в 4 раза за 5 дней). Очевидно, что 
на фоне интенсивного гемолиза фракция 
незрелых ретикулоцитов была достаточно 
высокой за счет ретикулоцитов средней  
и высокой флюоресценции, при этом ре-
тикулоциты низкой флюоресценции были 
ниже нормы, а после гемотрансфузии су-
щественно повысились. В возрасте 2-х ме-

сяцев девочка проконсультирована гема-
тологом, диагноз наследственного микро- 
сфероцитоза был подтвержден.

Ребенок С. (мальчик) родился от 2-й бе-
ременности 2-х срочных родов через есте
ственные родовые пути в сроке 279 дней, 
масса 3550 г, рост 53 см, окружность го-
ловы 34 см, окружность груди 33 см, 
оценка по Апгар 8/9 баллов. Первая бере-
менность закончилась рождением здоро-
вой девочки (ребенок от первого брака). 
Настоящая беременность протекала на 
фоне ОРИ в первом и третьем триместре, 
кольпита в 16 и 23 недели, гестационного 
сахарного диабета, лейкемоидной реакции 
в 26–27 недель, рвоты беременных во вто-
ром триместре, анемии беременных лег-
кой степени. Наследственный анамнез  
отягощен наличием анемии Минковского-
Шоффара у родственников по линии отца. 
У прабабушки ребенка с детства отмеча-
лась иктеричность кожи и слизистых, пе-
риодическое снижение гемоглобина; диаг-
ноз наследственного микросфероцитоза 
поставлен в 30 лет, в этом же возрасте 
проведена спленэктомия. В настоящее 
время женщине 84 года, «рабочий» гемо-
глобин 115 г/л, желчнокаменной болезнью 
не страдает. В возрасте 28 и 30 лет ро- 
дила сыновей, один из которых болен на-
следственным микросфероцитозом (дед 
ребенка). Дед ребенка (на настоящий мо-
мент 54 года) болеет НС с младенчества, 
в 11 месяцев – спленэктомия по причине 
кризового течения, после чего кризов не 
было. «Рабочий» гемоглобин – 110–115г/л, 
желчнокаменной болезни нет. Отец ребен-
ка (на настоящий момент 30 лет) болеет  
с первых месяцев жизни, диагноз постав-
лен в 5 месяцев, кризовое течение НС, 
спленэктомия в 6 лет (до спленэктомии пе-
ренес 4 криза, которые возникали на фоне 
переносимых инфекций), более кризов  
не было. «Рабочий» гемоглобин – выше 
120 г/л, занимается спортом (неинтенсив-
ные нагрузки), желчнокаменной болезни 
нет. Группа крови и матери, и ребенка А(II)
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Rh-положительная. Состояние мальчика при 
рождении удовлетворительное, на 2-е сут-
ки появилась иктеричность кожи и склер, 
уровень общего билирубина 321,2 мкмоль/л, 
в динамике через 6 часов 358,58 мкмоль/л; 
по причине высокой гипербилирубинемии 
ребенок переведен в анестезиолого-реа-
нимационное отделение. Клинический ди-
агноз: Инфекция, специфичная для пери-
натального периода. Неонатальная желту-
ха неуточненная. В общем анализе крови 
при рождении выявлен относительный лей
коцитоз (лейкоциты 27,47х109/л без сдви-
га в лейкоцитарной формуле), повышен-
ный уровень СРБ в биохимическом анализе 
крови (22,18 мг/л), начата антибактери-
альная терапия (проведен курс амокси-
циллин в возрастной дозировке) с норма-
лизацией уровня лейкоцитов к 5-м суткам 
жизни. По причине гипербилирубинемии 
проводилась инфузионная и фототерапия. 
Динамика общего билирубина: 3-и сутки 
жизни – от 269,67 мкмоль/л до 242,52,  
4-е – 228,47, 5-е – 171,25 мкмоль/л, 12-е – 
89,3 мкмоль/л. Признаков холестаза и пе-
ченочного цитолиза не отмечалось; обсле-
дование на комплекс TORCH (биоматериал 
кровь методом ПЦР) – ДНК токсоплазмы, 
герпеса 1-го и 2-го типов, цитомегалови-
руса не обнаружена. В общем анализе 
крови уровень гемоглобина на 1-е сутки 
жизни 222г/л, эритроцитов – 6,22х1012/л, 
гематокрит 61,9 %. В динамике эти пока-
затели анализировались на 2-е, 4-е, 7-е, 
12-е сутки жизни: гемоглобин, соответст-
венно, составил 200 г/л, 177 г/л, 166 г/л, 
134 г/л; эритроциты – 5,67х1012/л, 
5,09х1012/л, 4,9х1012/л, 4,04х1012/л; гема
токрит – 55,1 %, 49,7 %, 45,9 %, 35,9 %. 
Уровни MCV, MCH, MCHC оставались в пре-
делах референтных значений. Показатели 
регенераторной функции кроветворения 
были оценены на 4-е сутки жизни: ретику-
лоциты (% и RETабс.) составили 5,2 %  
и 0,264х106/л, ретикулярный индекс – 2,58, 
уровень RET-He – 33,8 пг, уровень RBC-He – 
31,7 пг; значение Delta-He – 2,1 пг, показа-

тель фракции незрелых ретикулоцитов 
(IRF) – 18,3 %. Фракция ретикулоцитов низ-
кой (LFR) флюоресценции составила 81,7 % 
(чуть ниже нормативных значений), сред-
ней (MFR) флюоресценции – 15 %, высо-
кой (HFR) – 3,3 %; показатели Hypo-He – 
0,9 % (процент гипохромных эритроцитов), 
Hyper-He – 3,1 % (превалировали гиперх-
ромные эритроциты, что косвенно под-
тверждает факт повышенного гемолиза). 
Уровень ретикулоцитов был также опреде-
лен на 12-е сутки жизни и составил 1,66 %, 
ретикулярный индекс – 0,6 (снижение  
в динамике). На 13-е сутки жизни ребе-
нок был выписан на амбулаторный этап  
в удовлетворительном состоянии, нахо-
дился под патронажем участкового педиа-
тра, мать жалоб не предъявляла, прибав-
ка в массе за первый месяц жизни ребен-
ка составила 1200 граммов. В возрасте  
1 месяц 2 дня в связи с прогрессирующей 
анемией (амбулаторно гемоглобин 74 г/л, 
эритроциты – 2,11х1012 г/л, гематокрит – 
22,2 %) мальчик госпитализирован в отде-
ление анестезиологии и реанимации. При-
знаков воспалительного процесса ни кли-
нически, ни лабораторно не отмечено 
(отсутствие изменений в лейкоцитарной 
формуле, соответствующий возрасту уро-
вень лейкоцитов – 9,13х109/л; СРБ и про-
кальцитонин в биохимическом анализе 
крови не повышены). Уровень общего  
билирубина при поступлении составил 
103,4 мкмоль/л, в динамике через 5 дней – 
74,3 мкмоль/л, признаков холестаза не от-
мечено; уровень сывороточного железа 
составил 32,8мкмоль/л. Клинический ди-
агноз: Анемия неуточненная [D64.9] тяже-
лой степени. Болезнь Минковского-Шоф-
фара(?). В связи с анемией тяжелой степени 
произведена гемотрансфузия одногрупп-
ной однорезусной эритроцитарной массы 
А(II)Rh-положительной (проба Кумбса отри-
цательная). Общий анализ крови с опре-
делением всех гематологических параме-
тров на фоне тяжелой анемии был следу- 
ющим: гемоглобин 68 г/л, эритроциты – 
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2,42х1012 г/л, гематокрит – 20,7 %. Уровни 
MCV, MCH, MCHC оставались в пределах 
референтных значений; уровень ретикуло-
цитов (% и RETабс.) составил 162,8 %(!)  
и 0,394х106/л, ретикулярный индекс – 
33,7 %(!); уровень RET-He 28,8пг, Delta-He 
2,3 пг; показатель фракции незрелых ре-
тикулоцитов (IRF) 36,9 %; фракция рети
кулоцитов низкой (LFR) флюоресценции 
составила 63,1  %, средней (MFR) флюоре
сценции – 16,6 % и высокой (HFR) флюо-
ресценции – 20,3 %. Общий анализ крови 
через 5 дней после гемотрансфузии: гемо-
глобин 107г/л, эритроциты – 3,73х1012 г/л, 
гематокрит–29,7 %. Уровни MCV, MCH, 
MCHC оставались в пределах референт-
ных значений; уровень ретикулоцитов ( % 
и RETабс.) составил 52,3 % и 0,195х106/л, 
ретикулярный индекс – 15,53; уровень 
RET-He 26,5пг, Delta-He 2,2пг; показатель 
фракции незрелых ретикулоцитов (IRF) 
снизился до 19,8 %; фракция ретикулоци-
тов низкой (LFR) флюоресценции выросла 
и составила 80,2 %, средней (MFR) и вы-
сокой (HFR) флюоресценции, снизилась  
и составила, соответственно, 15,4 % и 4,4 %. 
Контроль общего анализа крови с оцен-
кой ретикулоцитарных показателей осу-
ществлен через 14 дней после гемотран-
сфузии (в возрасте 1 месяц 20 дней). Дан-
ные приведены ниже: гемоглобин 84 г/л, 
эритроциты – 3,04х1012 г/л, гематокрит – 
23,5 %. Уровни MCH, MCHC оставались  
в пределах референтных значений; а MCV 
снизился до 77,3фл; уровень ретикулоцитов 
(% и RETабс.) составил 49,1 % и 0,149х106/л, 
ретикулярный индекс –11,57 %(!); уровень 
RET-He 26,3пг (несколько снизился), Delta-
He 2,7 пг; показатель фракции незрелых 
ретикулоцитов (IRF) 19,9 % (не изменился 
за 10 дней); фракция ретикулоцитов низкой 
(LFR) флюоресценции составила 80,1  %, 
средней (MFR) флюоресценции – 12,4 %  
и высокой (HFR) флюоресценции – 7,5 %; 
в мазке крови обнаружены микроциты  
и микросфероциты в значительном коли-
честве. В возрасте 2-х месяцев ребенок 

был проконсультирован гематологом, диаг
ноз наследственного микросфероцитоза 
подтвержден.

Выводы

1. Одним из факторов, провоцирую-
щих столь ранний и интенсивный гемолиз 
у новорожденных с наследственным ми-
кросфероцитозом, является внутриутроб-
ная инфекция. 

2. В наших наблюдениях у описывае-
мых пациентов в течение раннего неона-
тального периода при изначально доста-
точном уровне ретикулоцитов (в процент-
ном выражении и в абсолютных значениях) 
на фоне чрезмерного гемолиза отмечалось 
снижение этих показателей. Можно пред-
положить, что это обусловлено влиянием 
фетального (печеночного) эритропоэтина, 
более устойчивого к гипоксии, чем эритро-
поэтин почечной природы, т.н. «взрослого» 
типа. Тенденция к снижению показателя 
IRF (фракции незрелых ретикулоцитов)  
с ростом зрелых форм (LFR) и снижением 
очень молодых ретикулоцитов (HFR) в этот 
же период свидетельствует в пользу вы-
сокой скорости их созревания.

3. На фоне тяжелой анемии вследствие 
гемолитического криза у детей с наследст-
венным микросфероцитозом в месячном 
возрасте зафиксировано резкое увеличе-
ние как значений ретикулоцитов, так и по-
казателя IRF (фракции незрелых ретикуло-
цитов), как адекватный ответ на возник-
шую гипоксию с включением в регуляцию 
эритропоэза эритропоэтина «взрослого» 
типа. Сниженное количество зрелых форм 
(LFR) и увеличение очень молодых ретику-
лоцитов (HFR) указывает на достаточную 
эффективность эритропоэза. 

4. После гемотрансфузии показатель 
фракции незрелых ретикулоцитов (IRF) сни-
зился, субпопуляция зрелых форм (LFR) 
увеличилась, а значения очень молодых ре-
тикулоцитов высокой флюоресценции (HFR) 
и среднезрелых ретикулоцитов (MFR) сни-
зились до нормы. Изменение соотноше-
ния субпопуляций ретикулоцитов на фоне 
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проведенной гемотрансфузии подтвержда
ет эффективность лечения. 

5. Наличие микросфероцитов при ане-
мии Минковского-Шоффара не является 
обязательным признаком в периоде ново-
рожденности, их появление возможно по-
сле окончательного установления костно-
мозгового кроветворения.

Таким образом, проведение лаборатор-
ных тестов с возможностью дифференци-
ровки ретикулоцитов на субпопуляции по-
зволяет оценить скорость созревания ре-
тикулоцитов, эффективность эритропоэза 
и ответ на проводимую терапию. 
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