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лии А по степени тяжести основана на остаточной активности FVIII: тяжелая форма устанавливается при 
активности FVIII <1%, среднетяжелая – 1-5%, легкая – 5-40%. Основное проявление гемофилии А – крово-
течения и кровоизлияния, возникающие спонтанно или вследствие травмы. Тенденция к кровоточивости 
может обнаруживаться уже в раннем неонатальном периоде: кефалогематома, кровоизлияния в области 
ягодиц при тазовом предлежании, кровотечение из пупочной ранки, кровотечения после вакцинации, кро-
воизлияние в ЦНС. 

Практическое ведение новорожденного с риском гемофилии зависит от семейного анамнеза. Если 
известно, что мать является носителем заболевания, то диагностика включает исследование пуповинной 
крови у новорожденных мужского пола на уровень FVIII и FIX. Если в семье нет подтвержденных случаев 
заболевания, то у новорожденного с кровотечением проводится дифференциальная диагностика как при-
обретенных нарушений свертывания крови, так и врожденных, в том числе и гемофилии с выполнением 
скрининговых коагулогических тестов и определением уровня FVIII и FIX.

Нами представлен клинический случай тактики у новорожденного с тяжелой гемофилией А. Па-
циент П. 2023 г.р. родился в срок гестации, роды естественные. Семейный анамнез по гемофилии отрица-
тельный. В роддоме в первые 12 часов жизни выполнена внутримышечно вакцинация против вирусного 
гепатита В, после чего образовалась гематома мягких тканей бедра. Проводилась заместительная терапия 
свежезамороженной плазмой; криопреципитатом; плазматическим концентратом фактором свертывания 
крови VIII; препаратом, содержащим в комбинации факторы свёртывания крови II, VII, IX, X. Для кор-
рекции свертывающей системы и профилактики геморрагической болезни новорождённого назначен ви-
тамин К. На 6-й день жизни пациента выполнена коагулограмма: АЧТВ – 95,9 сек. (R–2,69), ПВ – 14,9 
сек. (МНО – 1,2), ТВ – 18,7 сек. (R–0,93), фибриноген – 3,88 г\л; активность FVIII – 0,36%; активность 
FIX – 24,7%. Установлен диагноз: гемофилия А, тяжелая форма, активность FVIII – 0,36%. Учитывая вы-
явленное в коагулограмме снижение FVIII, в возрасте 3-х месяцев проведено молекулярно-генетическое 
исследование гена F8. По результатам генетического анализа в гене F8 в 14 экзоне выявлена гемизиготная 
однонуклеотидная делеция c.5078delA, p.Lys1693Arg fs Ter38, раннее описанная в литературных источни-
ках и ассоциирована с тяжелой формой гемофилии А.

Таким образом, диагностический алгоритм гемофилии А у новорожденных с геморрагическими про-
явлениями включает: семейный анамнез, скрининговые тесты, определение уровня дефицитного фактора. 
Молекулярно-генетическое исследование подтверждает наличие заболевания и предоставляет информацию 
о генотип-фенотипической корреляции. Все это позволяет определить тактику заместительной терапии при 
любых клинических проявлениях геморрагического синдрома в раннем неонатальном периоде.
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Цитогенетические аберрации считаются наиболее признанными прогностическими факторами не-
благоприятного течения множественной миеломы (ММ), включая такие варианты, как t(4;14), t(14;16), 
t(14;20), амплификация/увеличение числа копий 1q21 [gain/amp(1q21)], делеция 1p [del(1p)] и делеция 17p 
[del(17p)]. Золотым стандартом клинического анализа при генетической оценке ММ является метод флу-
оресцентной гибридизации in situ. Классический цитогенетический анализ позволяет оценить весь карио-
тип, однако имеет недостатки: в большинстве случаев является неинформативным из-за низкой митотиче-
ской активности крайне дифференцированных плазматических клеток; низкая инфильтрация опухолевыми 
клетками костного мозга; преимущественно выявляются клетки с нормальным кариотипом; нормальный 
кариотип не свидетельствует об отсутствии хромосомных нарушений в опухолевом клоне; клональные 
хромосомные аберрации выявляются лишь у 20% пациентов; нет возможности оценить МОБ. Метод FISH 
выявляет цитогенетические аберрации на интерфазных клетках у 80-90% пациентов. Но также имеет недо-
статки: ограниченный спектр ДНК-зондов; высокая стоимость зондов.

Определение профиля риска у пациентов с впервые выявленной множественной миеломой и под-
держание ремиссии у пациентов с признаками высокого риска имеют важное клиническое значение для 
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продления их выживаемости. Наличие делеции 17p, транслокаций t(4;14), t(14;16), t(14;20), амплифика-
ции/увеличения числа копий 1q (gain 1q), делеции 1p или мутации гена p53 считается признаком мно-
жественной миеломы высокого риска. Наличие любых двух факторов высокого риска определяется как 
«миелома с двойным ударом» (double-hit myeloma), а три и более фактора высокого риска — как «миелома 
с тройным ударом» (triple-hit myeloma). Цитогенетические характеристики множественной миеломы вы-
сокого риска согласно классификации R-ISS (2014г.) следующие: del (17p), t(4;14), t(14;16) [5]. Однако в 
2025 году представлена классификация множественной миеломы высокого риска CGS (Consensus Genomic 
Staging), которая имеет некоторые отличия: del(17p) и/или мутация ТР53, t(4;14), t(14;16), t(14;20) с 1q+ и/
или del(1p32), моноаллельная del (1p32) c 1q+ или биаллельная del (1p32).

Одним из этапов консолидации в лечении пациентов с множественной миеломой является ауто-
логичная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток (ауто-ТГСК). В Республике Беларусь ауто-
ТГСК проводится всем пациентам, которые являются кандидатами для проведения высокодозной химио-
терапии с ауто-ТГСК согласно инструкции по применению МЗ РБ от 2018г. «Метод комплексного лечения 
пациентов с множественной миеломой на основе применения высокодозной химиотерапии в сочетании с 
трансплантацией гемопоэтических стволовых клеток на различных этапах консолидации».

Цель. Оценить общую выживаемость пациентов с множественной миеломой групп стандартного и 
высокого рисков.

В исследование включены 104 пациента с верифицированным диагнозом в период с 2017 по 2024 гг., 
которым выполнялось цитогенетическое исследование. Для выявления основных цитогенетических абер-
раций использовался метод флуоресцентной гибридизации in situ (FISH). По результатам цитогенетиче-
ского исследования пациенты были разделены на группы стандартного и высокого риска. Пациенты, име-
ющие изолированные мутации del 17p, t(4;14), t(14;16) или сочетание данных аберраций отнесены к груп-
пе высокого риска. Остальные пациенты отнесены к группе стандартного риска. Отдалённые результаты 
лечения рассчитывались методом множительных оценок Каплан–Майера.  Результаты анализа считались 
статистически значимыми при р<0,05.

Цитогенетические аберрации обнаружены у 65,4% пациентов (n=68).  К группе высокого риска от-
несено 17 пациентов (25,0%), к группе стандартного риска – 51 пациент (75,0%). Среди группы высокого 
риска 10 пациентов имели t(4;14) (58,8%), 3 пациента – t(14;16) (17,6%), 2 пациента – мутацию ТР53 (11,8%). 
Двойная мутация (сочетание t(4;14) и t(14;16)) наблюдалась у 2 пациентов (11,8%), что относится к группе 
очень высокого цитогенетического риска. Выживаемость оценивалась среди 76 пациентов. Пятилетняя вы-
живаемость в группе стандартного риска составила 83% (медиана общей выживаемости не была достигну-
та), а в группе высокого риска – 46% (медиана общей выживаемости 32 месяца) (р=0,03) (рис.). Аутологичная 
трансплантация гемопоэтических стволовых клеток (ауто-ТГСК) выполнена у 11 пациентов группы высоко-
го риска. Пятерым пациентам ауто-ТГСК не была выполнена в связи с отсутствием ответа на проводимую 
терапию, один пациент отказался от проведения специфической терапии заболевания. Пятилетняя общая вы-
живаемость пациентов группы высокого риска после ауто-ТГСК оказалась выше по сравнению с пациентами 
группы высокого риска, которым ауто-ТГСК не выполнена (60% против 25%) (р=0,24).

Выводы. Общая выживаемость среди пациентов с множественной миеломой группы стандартного 
риска оказалась статистически значимо выше, чем среди пациентов высокого риска. Аутологичная транс-
плантация гемопоэтических стволовых клеток позволяет улучшить общую выживаемость пациентов с 
множественной миеломой группы высокого риска. 

ВАЖНОСТЬ МОРФОЛОГИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ МАЗКОВ 
ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ КРОВИ У ПАЦИЕНТОВ С ГЕМОБЛАСТОЗАМИ

 Д.В. Горбачева, Т.П. Кляпец

ГУ «РНПЦ радиационной медицины и экологии человека», г. Гомель, Беларусь

 Морфологическое исследование мазков периферической крови является незаменимым, экономи-
чески эффективным  и первоочередным методом в диагностике, дифференциальной диагностике, оценке 
эффективности терапии и мониторинге течения гемобластозов. Несмотря на появление высокотехнологич-
ных методов (проточная цитометрия, ПЦР, цитогенетика), морфология обеспечивает быструю и высоко-
информативную оценку состояния кроветворной системы, позволяя выдвинуть первоначальную диагно-
стическую гипотезу и определить дальнейший алгоритм обследования, а также играет ключевую роль в 
мониторинге лечения и раннем выявлении рецидивов.
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