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Введение. Ревматические заболевания (РЗ) 
включают более 150 нозологических форм, многие 
из которых сопровождаются развитием изменений 
системы крови. Первой манифестацией РЗ могут быть  
анемия,  тромбоцитопения,  лейкопения, бицитопения 
и панцитопения, резкое ускорение скорости оседания 
эритроцитов (СОЭ), что нередко приводит к ошибоч-
ной диагностике системного заболевания крови. Наи-
более часты и вариабельны нарушения гемограммы 
при системной красной волчанке (СКВ), причем ге-
матологические изменения (гемолитическая анемия, 
лейкопения, тромбоцитопения) входят в диагности-
ческие критерии СКВ, разработанные Американской 
коллегией ревматологов [3]. Реже нарушения системы 
крови развиваются при ревматоидном и ювенильном 
артритах, синдроме Шегрена, смешанном заболева-
нии соединительной ткани, системной склеродермии, 
дерматомиозите, системных васкулитах [6, 7, 19]. 
Необходимо иметь в виду, что гематологические из-
менения, прежде всего на фоне медикаментозной 
терапии, описаны практически при всех РЗ. 

Анемии – наиболее частая гематологическая пато-
логия при РЗ, частота которой превышает 50% [5, 18]. 
Основные причины анемического синдрома: 1) анемии 
хронических заболеваний; 2) железодефицитные ане-
мии; 3) аутоиммунные гемолитические анемии; 4) ане-
мии, обусловленные хронической почечной недостаточ-
ностью. Значительно реже развиваются анемии на фоне 
проводимой терапии, сидеробластная, B-дефицитная и 
апластическая анемии, синдром активации макрофагов 
и тромботическая микроангиопатия [4; 18; 19; 20].
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Анемии хронических заболеваний – наиболее 
частый вид анемии, который  выявляется более чем 
у 50% больных СКВ и ревматоидным артритом, реже 
при других РЗ, и характеризуется нормохромной или 
гипохромной анемией легкой или средней степени, 
коррелирующей с активностью основного заболева-
ния [5, 18].

В патогенезе анемии хронических заболеваний 
имеют значение: 1) нарушение реакции гемопоэти-
ческих клеток на эритропоэтин вследствие его инги-
биции провоспалительными цитокинами; 2) снижение 
реакции клеток-предшественниц эритропоэза на 
эритропоэтин; 3) наличие антител к эритропоэтину 
[14, 18]. 

Антитела к эритропоэтину обнаруживаются более 
чем у 20% больных СКВ, крайне редко – при других 
РЗ.  Наличие антител коррелирует с активностью 
основного заболевания и тяжестью анемии, причем 
титр антител к эритропоэтину увеличивается при на-
растании анемического синдрома. 

Применение препаратов эритропоэтина для ле-
чения анемии хронических заболеваний у больных 
РА и СКВ часто сопровождается хорошим эффек-
том, однако данное лечение не рекомендуется. Это 
обусловлено: 1) умеренной выраженностью анемии 
(уровень гемоглобина обычно выше 80–90 г/л), ко-
торая купируется при успешном лечении основного 
заболевания; 2) частым возникновением антиэритро-
цитарных антител, ингибирующих эндогенный эритро-
поэтин; 3) увеличением риска развития парциальной 
красноклеточной аплазии [10, 18]. 
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Хроническая железодефицитная анемия (ЖДА) 
у больных РЗ занимает второе место после анемии 
хронических заболеваний, однако не имеет харак-
терных особенностей. Основными причинами ЖДА 
являются меноррагии и кровопотери из желудочно-
кишечного тракта вследствие применения нестеро-
идных противовоспалительных препаратов, аспирина 
и пероральных антикоагулянтов [18].

Аутоиммунная гемолитическая анемия (АИГА) 
длительное время считалась основным видом ане-
мий  при СКВ. В последующем было установлено, 
что положительная проба Кумбса, выявляющаяся у 
30–65% больных, лишь у 10% сопровождается раз-
витием АИГА. 

У больных СКВ с развитием АИГА часто выявляются 
антифосфолипидные антитела, тромбозы, тромбоци-
топения и патология почек, что может быть обусловле-
но развитием антифосфолипидного синдрома (АФС). 
Обнаружены достоверные корреляции между мар-
керами АФС и АИГА: антикардиолипиновые антитела 
(АКЛ) выявляются у 12–30%, волчаночный антикоагу-
лянт (ВА) – у 15–34% больных СКВ, при развитии АИГА 
в 75% случаев выявляются АКЛ и ВА. Таким образом, 
1) роль АИГА при СКВ часто переоценивается; 2) при 
развитии АИГА у больных СКВ необходимо исключить 
АФС [8, 10, 15, 18]. Течение АИГА у больных РЗ обычно 
неагрессивное и для лечения достаточно стандартной 
терапии глюкокортикостероидами per os в дозе 1–1,5 
мг/кг в сутки, реже используются пульс-терапия и 
внутривенное введение иммуноглобулина [8, 18].

Иммунные апластические синдромы. У больных 
СКВ могут возникать антитела не только к клеткам 
периферической крови, но и к клеткам костного мозга. 
Это может вызывать развитие иммунных апластиче-
ских синдромов: апластической анемии, парциальной 
красноклеточной аплазии и амегакариоцитарной 
аплазии [4, 29]. 

Иммунные апластические синдромы развиваются 
при активном течении РЗ или на фоне иммуносупрес-
сивной терапии, различаются характером поражения 
крови и костного мозга: при апластической анемии 
выявляется панцитопения периферической крови 
и тотальная аплазия костного мозга;  парциальная 
красноклеточная аплазия сопровождается глубокой 
анемией при нормальном уровне лейкоцитов и тром-
боцитов и резким изолированным угнетением эритро-
идного ростка костного мозга; амегакариоцитарная 
аплазия манифестирует глубокой тромбоцитопенией 
и изолированным угнетением мегакариоцитарного 
ростка [1, 4, 29].

При морфологическом исследовании костного 
мозга выявляется гипоклеточность, признаки мор-
фологической дисплазии различных ростков кровет-
ворения, возможно также развитие вторичного мие-
лофиброза и некрозов костного мозга. В патогенезе 
иммунного поражения клеток костного мозга при СКВ 
имеют значение Т-опосредованная ингибиция гемо-
поэза, в меньшей степени – аутоантитела и иммунные 
комплексы [4, 18].

Анемии на фоне хронической почечной недо-
статочности и миелотоксического действия меди-
каментов при РЗ не имеют отличий от этих видов 
анемий при других заболеваниях. Редкими, но очень 
опасными осложнениями являются тромботическая 
тромбоцитопеническая пурпура и синдром активации 
макрофагов [6, 20, 30].

Тромботическая тромбоцитопеническая пурпура 
(ТТП) – наследственное или приобретенное наруше-
ние ферментативного метаболизма фактора Вилле-
бранда, приводящее к диссеминированной блокаде 
артериол тромбоцитарными гиалиновыми тромбами 
и развитию тромбоцитопении, гемолитической ане-
мии и ишемических поражений головного мозга. 
Выделяют 3 варианта заболевания: 1) наследствен-
ный (врожденный дефицит фермента ADAMTS-13 (a 
desintegrin-like and metalloprotease with thrombombo 
spondin type 1 modif-13); 2) цитотоксический (на фоне 
лечения); 3) аутоиммунный, обусловленный антитела-
ми к ферменту ADAMTS-13 [20, 30].

Сочетание тромбоцитопении и неиммунной ге-
молитической анемии при отсутствии дефицита 
ADAMTS-13 получило название тромботической 
микроангиопатии (ТМА) и встречается при многих за-
болеваниях, среди которых гемолитико-уремический 
синдром, аутоиммунные заболевания, прием меди-
каментов, ВИЧ-инфекция, опухоли, ДВС-синдром 
[20, 22, 30].

Частота ТТП/ТМА при СКВ достигает 0,5–2,0%, 
реже этот синдром возникает при других РЗ, особенно 
на фоне лечения [20]. Клиническая картина характе-
ризуется лихорадкой, геморрагическим синдромом 
в связи с развитием тромбоцитопении потребления, 
гемолитической анемией с отрицательной прямой 
пробой Кумбса, неврологическими расстройствами 
(атаксия, гемипарезы, нарушения зрения) и повреж-
дением других органов и систем вследствие ише-
мических повреждений микроциркуляторного русла 
тромбоцитарными гиалиновыми тромбами [2, 20, 30]. 
Дифференциальный диагноз сложен и должен прово-
диться с иммунными тромбоцитопениями, АИГА и АФС 
[2, 20]. При иммунной форме заболевания важное 
значение для постановки правильного диагноза имеет 
молекулярно-генетическое исследование с целью вы-
явления нарушений фермента ADAMTS-13 [30].

Синдром активации макрофагов (гемофагоцитар-
ный синдром) – редкое, но тяжелое осложнение РЗ, 
характеризующееся лихорадкой, гепатоспленоме-
галией, лимфоаденопатией, анемией и тромбоцито-
пенией, реже лейкопенией, высоким уровнем фер-
ритина, триглицеридов и ферментов печени [6, 19]. 
Развивается вследствие неопухолевой пролиферации 
Т-лимфоцитов и макрофагов, которые фагоцитируют 
гемопоэтические клетки в различных органах, а также 
в связи с гиперпродукцией цитокинов. Синдром акти-
вации макрофагов может быть первичным (врожден-
ным) и вторичным (на фоне инфекций, опухолей, ряда 
медикаментов и аутоиммунных заболеваний). Среди 
РЗ развитие данного синдрома наиболее часто на-
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блюдается при СКВ, синдроме Стилла и ювенильном 
артрите [6, 19].

В дифференциальной диагностике анемическо-
го синдрома у больных РЗ важное значение имеют 
определение уровня ретикулоцитов (диагностика 
гемолитической анемии), креатинина (диагностика 
хронической почечной недостаточности), опреде-
ление антиэритроцитарных антител (диагностика 
АИГА). Наиболее часто возникает необходимость 
дифференцировать хроническую ЖДА и анемию 
хронических заболеваний. При анемии хронических 
заболеваний, как и при ЖДА, может быть снижен 
уровень сывороточного железа, однако концентра-
ция ферритина, в отличие от ЖДА, всегда в пределах 
нормы [18].

Наиболее часто при РЗ развивается анемия хрони-
ческих заболеваний, в патогенезе которой основное 
значение имеет концентрация провоспалительных 
цитокинов. В этой связи анемия является маркером 
активности РЗ и уменьшается при его успешном 
лечении. При СКВ, кроме того, тяжесть анемии кор-
релирует с активностью (индекс SLAM) и индексом 
повреждений SDI, поэтому оценка тяжести анемии 
может использоваться для мониторирования актив-
ности СКВ и прогнозирования повреждений органов 
и систем [10; 18].

Лейкопения может протекать с равномерным 
уменьшением содержания всех видов лейкоцитов, 
однако основное значение имеет нейтропения (коли-
чество нейтрофилов менее 1,5×109/л). Вероятность 
инфекционных осложнений невелика при легкой 
степени нейтропении (нейтрофилов более 1,0×109/л), 
но резко увеличивается при средней (нейтрофилов 
от 1,0 до 0,5×109/л) и особенно тяжелой степени 
нейтропении – агранулоцитозе (нейтрофилов менее 
0,5×109/л). Наряду с количеством нейтрофилов в раз-
витии вторичных инфекций имеют значение скорость 
развития и длительность нейтропении, костномоз-
говой резерв клеток миелоидного ряда, абсолютное 
количество моноцитов и функциональная активность 
фагоцитов [1, 12].

В генезе нейтропении важную роль играют анти-
тела к нейтрофилам, однако четкой связи между 
количеством нейтрофилов и циркулирующих антиней-
трофильных антител не выявлено, поскольку наличие 
и выраженность  нейтропении обусловлены также 
возможностью антител распознавать антигенные 
детерминанты на поверхности клеток, активностью 
комплемента и активностью фагоцитоза [12].

Верификация аутоиммунного характера нейтро-
пении должна проводиться по меньшей мере по двум 
тестам (агглютинация гранулоцитов и иммунофлюо-
ресценция), однако в связи с малым титром и низкой 
авидностью выявить антитела к нейтрофилам удается 
далеко не всегда [12, 25].

Первичная аутоиммунная нейтропения (АИН) 
характеризуется отсутствием связи с другой патоло-
гией, среди которой наибольшее значение имеют РЗ 
и заболевания системы крови.

Первичная АИН, возникающая у новорожденных 
с частотой 1:100 000 и у 95% пациентов спонтанно 
исчезающая в возрасте 2–3 лет, обычно характеризу-
ется средней степенью нейтропении (0,5–1,0×109/л) и 
латентным течением: тяжелые инфекции (пневмония, 
сепсис, менингит) возникают в 10–12% случаев [12]. 

Хроническая первичная АИН в 70% случаях диа-
гностируется у женщин, редко склонна к спонтанным 
ремиссиям, но обычно протекает латентно. У 40% 
пациентов нейтропения сопровождается анемией и/
или тромбоцитопенией, причем антинейтрофильные 
антитела выявляются лишь в 1/3 случаев. Диагноз 
первичной АИН правомочен после исключения вто-
ричной нейтропении. 

При необходимости лечения хронической первич-
ной АИН (рецидивирующие инфекционные осложне-
ния, планирующееся оперативное вмешательство) 
методом выбора являются препараты гранулоцитар-
ного колониестимулирующего фактора (Г-КСФ) по 
5–10 мкг/кг в течение 3 дней. Цель лечения – повы-
шение уровня нейтрофилов более 1,0×109/л, общая 
длительность терапии и необходимость повторных 
курсов лечения дискутируются. 

Назначение глюкокортикостероидов и цитостати-
ческих препаратов сопряжено с возможностью раз-
вития побочных эффектов и рекомендуется прежде 
всего при вторичной АИН. Внутривенное введение 
иммуноглобулина G блокирует ретикулоэндотели-
альную систему и уменьшает образование антител, 
однако препарат эффективен лишь у 50% пациентов, а 
длительность ответа не превышает 1–2 недели [12].

Для лечения могут использоваться также плаз-
маферез и моноклональные антитела, прежде всего 
Campath-1H – антитело к CD52 [12]. 

Вторичная аутоиммунная нейтропения чаще всего 
возникает при РЗ (особенно у больных СКВ и син-
дромом Фелти), значительно реже – при инфекциях, 
солидных и гематологических опухолях, эндокринных 
и неврологических заболеваниях, после трансплан-
тации гемопоэтических стволовых клеток и почек, на 
фоне медикаментозного лечения [12, 21].

Причиной вторичной АИН могут быть не только ан-
титела, но и периферическая секвестрация нейтрофи-
лов, ингибиция клеток-предшественниц гранулопоэза 
в костном мозге и их повышенный апоптоз. Вторичная 
АИН, как и первичная АИН, часто сочетается с анемией 
и тромбоцитопенией. При успешном лечении основ-
ного заболевания купируется и вторичная АИН [14]. 

Синдром Фелти – редкий вариант серопозитив-
ного ревматоидного артрита, ассоциирующийся с 
развитием нейтропении и часто спленомегалии. В 
генезе нейтропении имеют значение деструкция 
нейтрофилов антителами и иммунными комплекса-
ми, а также ингибиция гранулопоэза в костном мозге 
провоспалительными цитокинами [12]. В результате 
нередко развивается резкая нейтропения (<0,2×109/л) 
с тяжелыми инфекционными осложнениями.

Препаратами выбора для лечения синдрома Фелти 
являются метотрексат, циклоспорин А и лефлюномид. 
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Глюкокортикостероиды в подавляющем большинстве 
случаев противопоказаны. При отсутствии эффекта 
возможно проведение спленэктомии, однако это зна-
чительно увеличивает частоту послеоперационного 
сепсиса [12].

При инфекционных осложнениях хороший эффект 
оказывают препараты Г-КСФ, способствующие уве-
личению количества циркулирующих нейтрофилов и 
улучшают результаты лечения. В связи с вероятностью 
обострения артрита и риском развития  вторичного 
лейкоцитокластического васкулита дозу Г-СФ при 
синдроме Фелти обычно уменьшают до 3 мг/кг. Дли-
тельность лечения, как и у больных первичной АИН, 
дискутируется [12].

В ряде случаев синдром Фелти сопровождается не 
только нейтропенией, но и увеличением количества 
больших гранулярных лимфоцитов – гетерогенной 
популяции клеток, включающей натуральные киллеры 
и активированные цитотоксические Т-клетки. Экс-
пансия этих клеток может быть реактивной, но чаще 
обусловлена появлением клона с вероятностью раз-
вития опухоли системы крови – лейкемии из больших 
гранулярных лимфоцитов [16].

Развитие нейтропении наблюдается почти у 50% 
больных СКВ, однако АИН встречается реже, чем АИГА 
и аутоиммунная тромбоцитопения. С другой стороны, 
более чем у 50% пациентов выявляются антинейтро-
фильные антитела при отсутствии нейтропении, что, 
возможно, связано с дефектами фагоцитоза. Значе-
ние иммунной нейтропении при СКВ подтверждается 
корреляцией между уровнем нейтрофилов и анти-Ro/
SSA антител, а также выявлением антител к стволовым 
кроветворным клеткам (CD34+), что может сопрово-
ждаться ингибицией гемопоэза in toto [12].

Основой лечения вторичной АИН у больных СКВ яв-
ляется контроль заболевания иммуносупрессивными 
препаратами. При тяжелой нейтропении в редких слу-
чаях может использоваться препараты Г-КСФ, однако 
у 1/3 больных это приводит к обострению СКВ [12].

Актуальность своевременного выявления и кон-
троля нейтропении при СКВ обусловлена тем, что 
инфекционные осложнения у этой группы пациентов 
встречаются в 8 раз чаще, чем при других РЗ. При 
проспективном исследовании частоты «больших» 
инфекций у пациентов с СКВ (сепсис, пневмония, 
пиелонефрит, эндокардит, менингит, тяжелые инфек-
ции мягких тканей, распространенный Herpes Zoster) 
установлено, что их развитию способствуют лечение 
преднизолоном в течение последних 3-х месяцев, 
специфическое поражение легких, тяжелая лейкопе-
ния и генетическая предрасположенность, особенно 
полиморфизм генов, кодирующих фактор некроза 
опухоли, маннозо-связанный лектин и рецептор FcγIIа 
[11; 24].

Тромбоцитопения – снижение количества тром-
боцитов ниже 150×109/л. Критериями легкой, средней 
и тяжелой степени тромбоцитопении является уро-
вень тромбоцитов соответственно выше 100×109/л, 
выше 50×109/л и ниже 50×109/л [1, 2].

Основные причины развития тромбоцитопении при 
РЗ: 1) иммунные; 2) антифосфолипидный синдром; 3) 
васкулит; 4) тромботическая тромбоцитопеническая 
пурпура; 5) синдром активации макрофагов; 6) при-
менение медикаментов [6, 13, 26, 27, 30]. 

Иммунные тромбоцитопении характеризуются 
уменьшением продолжительности жизни тромбоци-
тов вследствие повышенного разрушения антитром-
боцитарными антителами. Иммуноопосредованная 
тромбоцитопения может быть первичной (иммунная 
тромбоцитопеническая пурпура) и вторичной (разви-
вается при других аутоиммунных заболеваниях).

Развитие иммунных тромбоцитопений обусловле-
но увеличением деструкции или снижением продук-
ции тромбоцитов [13, 28]. Деструкция тромбоцитов 
играет главную роль в генезе первичных и вторичных 
иммунных тромбоцитопений. Причиной является дис-
регуляция Т-регуляторных клеток и Thy-2 цитокинов 
и повышение уровня костимуляторных молекул, что 
приводит к пролиферации CD4+ и Т- и В-клеточной 
кооперации и генерации высокоаффинных антител 
против неизмененных антигенов тромбоцитов, чаще 
всего главных и наиболее иммуногенных белков 
мембраны – интегрина allbβ3 (гликопротеин IIb/IIIa) 
и гликопротеина Ib/IX [2, 13]. Покрытые антитела-
ми тромбоциты фагоцитируются Fcγ рецепторами 
моноцитов и макрофагов, расположенными преиму-
щественно в селезенке и печени,  в результате чего 
продолжительность их жизни снижается с 8–10 до 1–2 
дней, а иногда – до нескольких часов [13, 28].

Антитела к тромбоцитам и, возможно, Т-клетки 
ингибируют развитие мегакариоцитов in vitro и могут 
приводить к апоптозу и интрамедуллярной деструкции 
тромбоцитов in vivo. Это является одной из причин 
неэффективности спленэктомии и обусловливает 
значение и эффективность использования агонистов 
рецепторов тромбопоэтипа при рефрактерности к 
стандартной терапии глюкокортикостероидами и 
спленэктомии [13, 28].

Дифференциальный диагноз иммунной тромбоци-
топенической пурпуры и иммунной тромбоцитопении 
при СКВ нередко весьма сложен. При первично-
хроническом течении СКВ единственным симптомом 
на протяжении нескольких лет может быть изолиро-
ванная тромбоцитопения. В этом случае правильный 
диагноз может быть поставлен либо грамотным кли-
ницистом, который обратил внимание на нетипичные 
для иммунной тромбоцитопенической пурпуры прояв-
ления (значительное ускорение СОЭ, фотосенсибили-
зация, алопеция) и назначил дополнительное обсле-
дование для выявления иммунологических маркеров 
СКВ, или, чаще, при прогрессировании заболевания 
и развитии типичной клинической картины.

Тромбоцитопения, чаще легкой и средней сте-
пени, выявляется у 20–30% больных СКВ [3, 31, 32]. 
Главную роль в деструкции тромбоцитов у больных 
СКВ, как и при иммунной тромбоцитопенической 
пурпуре, играют аутоантитела к мембранным глико-
протеинам тромбоцитов, однако у 1/3 выявляются 
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аутоантитела к тромбопоэтину, отсутствующие при 
других РЗ. 

Клиническая картина при тромбоцитопении у 
больных СКВ не отличается от иммунной тромбоци-
топенической пурпуры и характеризуется развитием 
геморрагического синдрома, тяжесть которого кор-
релирует с количеством тромбоцитов. Выраженный 
геморрагический синдром  возникает у 40% больных 
с количеством тромбоцитов ниже 20×109/л, однако 
вероятность летального исхода даже при тяжелой 
нелеченой тромбоцитопении у больных СКВ не пре-
вышает 5% [13, 31, 32].

Иммунная тромбоцитопения при СКВ напрямую не 
связана с повреждением внутренних органов и уве-
личением риска летального исхода, но ведет к более 
высокому риску осложнений и ухудшению прогноза. 
Это подтверждается достоверно более высоким 
уровнем индекса кумуляции необратимых поврежде-
ний (SLICC/ACR Damage Index), прежде всего почек 
и сердечно-сосудистой системы, у больных СКВ по 
сравнению с контролем [31]. 

Стандартное лечение, включающее глюкокорти-
костероиды, иммуноглобулин и спленэктомию, при 
иммунной тромбоцитопении у больных СКВ оказывает 
эффект реже, чем при иммунной тромбоцитопени-
ческой пурпуре. Это обусловлено сложным генезом 
тромбоцитопении, в котором деструкция тромбо-
цитов в селезенке является далеко не единственным 
механизмом [13, 31, 32]. При рефрактерности к 
стандартной терапии используются моноклональные 
антитела (алемтузумаб, ритуксимаб), иммунодепрес-
санты (азатиоприн, циклоспорин), цитостатические 
препараты (винбластин, винристин, циклофосфан), 
интерферон-α, даназол [2, 13]. Обнадеживающие 
результаты получены при лечении больных рефрак-
терной иммунной тромбоцитопении новыми миме-
тиками рецепторов тромбопоэтина: ромиплостимом 
(энплейтом) и элтромбофагом  [28].

Иммунная тромбоцитопения у больных СКВ может 
сочетаться с иммунной гемолитической анемией [15].  
В этом случае заболевание нередко рефрактерно к 
стандартной терапии, но отвечает на лечение ритукси-
мабом и мофетила микофенолатом [13]. В патогенезе 
иммунной тромбоцитопении у ревматических больных 
важное значение имеют также антифосфолипидный 
синдром и иммунокомплексный васкулит. 

Антифосфолипидный синдром (АФС) – клинико-
лабораторный синдром, который связан с синтезом 
антифосфолипидных антител и характеризуется 
венозными и/или артериальными тромбозами, раз-
личными формами акушерской патологии (чаще 
всего – привычным невынашиванием беременности) 
и тромбоцитопенией [3]. Антифосфолипидные анти-
тела, включающие волчаночный антикоагулянт и анти-
тела к кардиолипину, ассоциированы с повышенным 
риском тромбозов. Сложности верификации диагноза 
обусловлены: 1) выявлением тромбоцитопении у 
25–30% больных АФС; 2) возможностью развития 
АФС в дебюте СКВ (вторичный АФС на фоне СКВ в на-

стоящее время не выделяется); 3) выявлением анти-
фосфолипидных антител у 20–70% больных иммунной 
тромбоцитопенической пурпурой [3, 13]. В этой связи 
при любой тромбоцитопении необходимо учитывать 
возможность развития АФС и проводить скрининг на 
антифосфолипидные антитела.

Иммунокомплексный васкулит с активацией 
комплемента имеет важное значение среди причин, 
обусловливающих худшие результаты лечения иммун-
ной тромбоцитопении у больных СКВ. Комплемент 
играет ведущую роль в воспалении и тромботических 
осложнениях, ассоциированных с развитием СКВ и 
АФС. Ассоциированный с тромбоцитами С4d выявля-
ется почти у 20% больных СКВ, обычно при наличии 
волчаночного антикоагулянта и антифосфолипидных 
антител. Активация комплемента и повышенный уро-
вень антифосфолипидных антител (без развития АФС) 
сопряжены с увеличением вероятности тромбозов 
при СКВ [22, 23].

Тромбоцитопения вследствие использования 
медикаментов может возникать на фоне примене-
ния нескольких сотен лекарственных препаратов и 
развивается вследствие токсического действия на 
костный мозг или иммунной деструкции тромбоцитов 
[13, 28]. Диагноз медикаментозно индуцированной 
тромбоцитопении обоснован, если: 1) лечение пре-
паратом предшествует развитию тромбоцитопении; 
2) отсутствует связь с другим медикаментом; 3) дру-
гие причины тромбоцитопении исключены; 4) после 
отмены препарата происходит восстановление ис-
ходного уровня тромбоцитов; 5) при возобновлении 
лечения вновь развивается тромбоцитопения [8]. Все 
эти признаки редко удается увидеть, так как боль-
ные получают большое количество препаратов, еще 
сложнее выявить ассоциированные с медикаментами 
антитела [13, 28].

Возможными механизмами развития индуциро-
ванной медикаментами тромбоцитопении являются: 
1) иммунные комплексы; 2) индукция антител; 3) 
специфические антитела; 4) конформационные из-
менения антигенов тромбоцитов на фоне лечения, в 
результате чего они распознаются как антигены или 
в комплексе с медикаментом становятся гаптенами; 
5) иммунная или неиммунная супрессия мегакарио-
цитов; 6) тромботическая микроангиопатия [15, 26].  
Тромбомбоцитопению могут индуцировать большое 
количество препаратов, использующихся для лечения 
РЗ (соли золота, хинолины, сульфасалазин, все био-
логические препараты), что необходимо учитывать в 
клинической практике [13, 28].

Сочетание ревматических и онкологических 

заболеваний. В течение длительного времени 
известно, что у больных РЗ чаще, чем в популяции 
развиваются некоторые злокачественные опухоли. 
Проспективные исследования, включающие десятки 
тысяч больных, подтвердили достоверное увеличе-
ние частоты онкогематологических заболеваний, 
прежде всего, неходжкинских лимфом и рака легко-
го [7, 9, 17, 27]. 
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Гематологические изменения при солидных опу-
холях можно условно разделить на 2 группы: 1) свя-
занные  с воздействием новообразования на костный 
мозг и повторными кровопотерями; 2) обусловленные 
метастазами в костном мозге [1]. У первой группы 
больных типичная гемограмма характеризуется гипох-
ромной или нормохромной анемией, лейкемоидной 
реакцией нейтрофильного типа и тромбоцитозом. 
При метастазах солидной опухоли в костном мозге 
в клинической картине могут преобладать «гемато-
логические» проявления (анемический, геморраги-
ческий синдромы, оссалгии), которые симулируют 
системные заболевания крови. Обычно в этих случаях 
выявляется лейкемоидная реакция нейтрофильного 
типа в сочетании с анемией, нередко в сочетании с  
тромбоцитопенией; реже – панцитопения и изолиро-
ванная тромбоцитопения [1].

Наиболее частым онкогематологическим заболе-
ванием у больных РЗ являются неходжкинские лим-
фомы; возможно развитие острого лейкоза, миелоди-
спластического синдрома и  других гемобластозов [7, 
17, 26, 27]. В ряде случаев начало онкогематологиче-
ских заболеваний, прежде всего у детей, характеризу-
ется преобладанием в клинической картин мышечных 
и суставных болей, причем артралгии и миалгии могут 
наблюдаться даже чаще, чем в дебюте ювенильного 
артрита [26]. В этих случаях лишь выявление анемии, 
геморрагического синдрома и тромбоцитопении по-
зволяет вести диагностический поиск в правильном 
направлении. 

Для своевременного выявления онкогематологи-
ческого заболевания необходимо тщательное клини-
ческое и лабораторное наблюдение. При выявлении 
изменений, не характерных для ревматических болез-
ней (лимфоаденопатия, спленомегалия, цитопения, 
моноцитоз, лимфоцитоз, псевдопельгеровская ано-
малия нейтрофилов, признаки дисплазии кроветво-
рения), необходимы дополнительные исследования 
(стернальная пункция, иммунофенотипирование, 
трепанобиопсия, биопсия лимфатических узлов) с 
целью верификации гематологического диагноза.

При двухростковой цитопении или панцитопении 
необходимо исследование костного мозга (стерналь-
ная пункция и/или трепанобиопсия) для исключения 
миелодиспластического синдрома и апластических 
синдромов.

Таким образом, изменения системы крови часто 
встречаются при РЗ, могут быть их первой манифе-
стацией, возникать в процессе развития заболева-
ния, его осложнений, медикаментозной терапии и в 
каждом случае требуют полноценного обследования 
пациентов для верификации диагноза. 
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A.N. Bogdanov, V.V. Tyrenko, S.G. Tscherbak 

Changes of blood in rheumatic diseases

Abstract. Rheumatic diseases in 50% of cases are followed by the changes of the hemic system that demand opportune 
verification and differential diagnostics with diseases of the hemic system. Haemotological disorders are most typical and 
various in systemic lupus erythematosis and rheumatoid arthritis though the pathology of the hemic system is possible in any 
clinical entity. Here we present information about the causes, the specificity of the diagnostics and treatment of anaemia, 
neutropenia, thrombocytopenia with the diseases of the connective tissue. 

Discusses some questions of the pathogenesis of the changes in the blood in rheumatic diseases. The questions of diagnostics 
of solid and haemotological tumors in rheumatic diseases and its combinations are discussed separately. Presented clinical 
and laboratory changes, uncharacteristic for rheumatic diseases, which is necessary to conduct further research to determine 
hematological diagnosis. It is shown that the changes of the blood are frequent in rheumatic diseases and may be their first 
demonstration, occur in the disease process and require a full examination of patients to verify the diagnosis.

Key words: rheumatic diseases, systemic lupus erythematosis, rheumatoid arthritis, cancer, anemia, neutropenia, 
thrombocytopenia, diagnostics.
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