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 Резюме 

Изучили данные о переливании крови у детей с талассемией. Установлена уникальная цель трансфузионной тера-
пии – гарантировать баланс между угнетением эритропоэза и трансфузионной перегрузкой железом. Проведенный 
анализ литературы диктует необходимость изучения иммуногематологического статуса российских пациентов с та-
лассемией, распространенность маркеров гемотрансмиссивных инфекций, действующую тактику трансфузионной 
терапии и оценить ее эффективность, а также учесть особенности переливания крови уникальной группе пациентов 
с талассемией, а именно: гипертрансфузионный режим, направленное донорство, особую иммуногематологическую 
и инфекционную безопасность. 
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Summary 
They studied the data on blood transfusion in children with thalassemia. A unique goal of transfusion therapy is established - 
to guarantee a balance between oppression of erythropoiesis and transfusion overload with iron. The analysis of the litera-
ture dictates the need to study the immunohematological status of Russian patients with thalassemia, the prevalence of 
markers of blood-borne infections, the current tactics of transfusion therapy and to evaluate its effectiveness, and also to 
take into account the peculiarities of blood transfusion to a unique group of patients with thalassemia, namely: hypertransfu-
sion, directed donation, special immunohematological and infectious safety. 
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 Талассемия относится к гетерогенной группе 

генетически обусловленных заболеваний, характе-
ризующихся количественным нарушением синтеза 
глобиновых цепей, результатом чего является час-
тичное или полное отсутствие продукции нормаль-
ного гемоглобина с развитием хронической анемии. 
Различают α, β, γ, δ типы талассемии, а также их 
сочетания [15]. 

Международные классификации болезней вы-
деляют следующие ее виды: 

D56.0 – альфа-талассемию; 
D56.1 – бета-талассемию; 
D56.2 – дельта-бета-талассемию; 
D56.3 – носительство признака талассемии; 
D56.4 – наследственное персистирование фе-

тального гемоглобина; 
D56.8 – другие талассемии; 
D56.9 – талассемия неуточненная. 
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В мире ежегодно рождается более 60 000 че-
ловек с серьезными формами талассемии. Все-
мирная организация здравоохранения расценивает 
талассемию как серьезную проблему для здоровья 
человека [33, 38]. На карте распространенности 
гемоглобинопатии в мире Россия является «белым 
пятном», никаких сведений об эпидемиологии та-
лассемий, нестабильных гемоглобинов и серпо-
видно-клеточной анемии нет [7]. При этом особен-
ности трансфузионной терапии пациентов с талас-
семией не упомянуты в российских правилах на-
значения компонентов крови [12]. 

Целью обзора литературы явилось изучение 
современных литературных данных по талассемии, 
в том числе о эффективности различных стратегий 
трансфузионной терапии этих пациентов. 

Изучались публикации о переливании крови 
при талассемии у детей в библиотеках elibrary.ru и 
pubmed.org. Критериями выбора литературы были 
ключевые слова: талассемия, трансфузия, дети. 
Анализу подвергнуты 39 документов, удовлетво-
ряющих тематике проблемы. 

По данным литературы, наиболее распростра-
ненными моногенетическими заболеваниями во 
всем мире являются альфа- и бета-талассемия 
[21]. 

β-талассемия – это наследственное заболева-
ние, обусловленное мутациями в локусе β-глобина 
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на 11-й хромосоме, которые вызывают нарушение 
синтеза β-цепей молекулы гемоглобина. Гетерози-
готное наследование от одного из родителей ано-
мального гена приводит к развитию малой формы 
β-талассемии (thalassemia minor), при которой от-
мечается снижение синтеза β-цепей. При этой 
форме β-талассемии лечение в большинстве слу-
чаев не требуется. При наследовании аномального 
гена от обоих родителей – гомозиготная β-
талассемия (thalassemia major, анемия Кули) – му-
тации в зоне кодирования приводят к снижению 
синтеза β-цепей (β+-талассемия) или к его полной 
остановке (β0-талассемия). Тяжесть анемии нахо-
дится в прямой зависимости от степени накопления 
α-цепей.  

Выделяют следующие формы гомозиготной β-
талассемии:  

• тяжелая, заканчивающаяся смертью больно-
го в первые месяцы жизни;  

• средней тяжести, при которой больные дожи-
вают до 6-9 лет;  

• промежуточная – больные доживают до зре-
лого возраста.  

Современная тактика лечения пациентов с го-
мозиготной β-талассемией основана на примене-
нии гипертрансфузионного режима с использова-
нием размороженных или отмытых эритроцитов. 
Вначале назначают ударный курс – 8-10 трансфу-
зий для повышения гемоглобина до 110-120 г/л; 
затем через каждые 3-4 недели проводят трансфу-
зии для поддержания гемоглобина на уровне 90-
100 г/л. Тактика проведения массивных трансфузий 
позволяет отдалить гипертрофию костного мозга и 
ее последствия, приблизить рост и развитие ре-
бенка к норме и значительно продлить ему жизнь. 
Однако пациенты, получающие длительную гемо-
трансфузионную терапию, подвержены повышен-
ному риску посттрансфузионных осложнений, в 
частности заражению гемотрансмиссивными ин-
фекциями [6, 16, 17]. 

 В Баку обследовали 404 пациента с талассе-
мией в возрасте от 10 месяцев до 27 лет. HBsAg не 
обнаружен, анти-ВГС выявлены у 354 (87,6%). Час-
тота выявления антиВГС возрастала с увеличением 
возраста пациентов: если в возрастной гpуппе от 2 
до 5 лет она составляла 10%, то в возрастной груп-
пе 17 лет и стаpше – 98,6% [8].  

Для защиты пациентов с талассемией от гемо-
трансмиссивных инфекций весьма перспективной 
представляется технология инактивации патогенов 
в концентратах донорских эритроцитов [24]. 

При альфа-талассемии ген α-глобиновой цепи 
расположен на хромосомах 16-й пары и состоит из 
4 генов, каждый из которых способен контролиро-
вать образование до 25% α-цепочек глобиновой 
молекулы. При утрате 3 генов в организме снижа-
ется синтез α-цепей и происходит избыточное на-
копление β- и γ-глобиновых цепочек, что приводит 
к образованию нестабильного аномального тетра-
мера гемоглобина-Н. Гемоглобинопатия-Н (HbH) 
выявляется при проведении электрофереза гемо-
глобина. Это частое заболевание среди носителей 
α-талассемического гена, обследование которых 
требует осуществления молекулярно-генетических 

исследований. Постоянным и тяжелым осложнени-
ем HbН является гипохромная микроцитарная ане-
мия.  

У пациентов с HbH спленэктомия остается ос-
новным методом лечения, который купирует син-
дром гиперспленизма, снижает степень перегрузки 
железом и число гемотрансфузий, улучшает гемо-
бразование, работу печени и качество жизни боль-
ных [3, 4].  

Пациенты с большой β-талассемией зависимы 
от переливания крови. К независимым от перели-
вания крови относят промежуточную β-талассемию 
и пациентов с β-талассемией и вариантами β-
глобина, в частности HbE (Hb E / β-талассемия), 
которые не требуют регулярных переливаний крови 
для выживания. Кроме того, большинство пациен-
тов с α-талассемией могут нуждаться в трансфузи-
онной терапии при стрессовом воздействии, на-
пример, во время беременности или при интеркур-
рентной инфекции. 

Оценка потребности в переливании крови 
должна основываться на таких факторах, как ак-
тивность, рост и развитие, скелетные изменения и 
осложнения болезни, а не только на концентрации 
гемоглобина [33]. 

Цель трансфузии при талассемии – гаранти-
ровать баланс между угнетением эритропоэза и 
трансфузионной перегрузкой железом. Поэтому 
показания к переливанию эритроцитов при талас-
семии максимальны среди всех хронических ане-
мий. 

В Великобритании живут 700 пациентов с β-
талассемией. Ожидаемая вероятность выживания 
в 50 лет составляет 0,63. Расходы здравоохране-
ния на лечение одного пациента, дожившего до 50 
лет (в ценах 2013/2014 гг.), составили 483 454 фун-
та стерлингов (720 201 долл. США). В том числе  
47% – на переливание эритроцитов и 43% – на хе-
латорную терапию. Стоимость лечения β-
талассемии может быть потенциально снижена на 
37%, если у каждого второго выполнить пересадку 
костного мозга с последующим улучшением каче-
ства жизни [38]. 

В Гонконге пациентам с большой талассемией 
в 2009 году перелили до 9,5% от всех донорских 
эритроцитов в стране. Прогнозируют, что в 2024 
году эта доля увеличится до 31,7%. Уменьшить эту 
потребность могут новые технологии, например, 
трансплантация гемопоэтических стволовых клеток 
[27]. 

У 25 пациентов (16 женщин и 9 мужчин в воз-
расте от 6 до 30 лет) с большой формой бета-
талассемии, находящихся на длительной гемо-
трансфузионной терапии, выявлено повышение 
основных показателей интоксикации: среднемоле-
кулярных пептидов, лейкоцитарного индекса инток-
сикации, циркулирующих иммунных комплексов и 
активности аланинаминотрансферазы [5]. 

С множественными трансфузиями связывают 
иммунодефицит у пациентов с талассемией [2]. 

При обследовании 21 пациента (12 мальчиков, 
9 девочек) в возрасте 3-15 лет (медиана возраста 8 
лет) с большой формой β-талассемии установлено, 
что накопление избытка железа в организме со-



Вестник ДГМА № 1 (26), 2018 

73 

провождается в первую очередь повреждением 
гипофиза с последующим вовлечением поджелу-
дочной железы и далее миокарда. Результаты рег-
рессионного анализа свидетельствуют о нелиней-
ной зависимости между концентрацией ферритина 
сыворотки и накоплением железа в гипофизе, что 
не позволяет использовать концентрацию ферри-
тина сыворотки как маркер накопления железа в 
гипофизе [14].  

В результате применения различных программ 
гемотрансфузионной терапии у больных с гомози-
готной формой β-талассемии выявлено, что, если 
трансфузии эритроцитарной массы применялись в 
сочетании с десфералом, гепатопротекторами и 
лечебным плазмаферезом, то анемический син-
дром у больных с гомозиготной формой β-
талассемии купировался легче, а полученный эф-
фект сохранялся более длительное время. Прове-
дение сеансов плазмафереза способствовало сни-
жению числа побочных реакций и осложнений, ко-
личества гемотрансфузий и степени перегрузки 
железом организма больных [4]. 

Терапия деферазироксом у трансфузионно-
зависимых больных талассемиями эффективно 
снижает содержание сывороточного ферритина 
при хорошей переносимости лечения [13]. 

У пациентов со спленэктомией и β-
талассемией отмечается протромботическое со-
стояние, характеризующееся повышенной реакци-
онной способностью и функцией тромбоцитов и 
высоким потенциалом генерации тромбина, инду-
цированной тромбоцитами. Через час после пере-
ливания крови характеристики тромбоцитов и коа-
гуляции улучшались, подтверждая гипотезу о том, 
что трансфузия может иметь защитную роль в ге-
мостатическом статусе тромбоцитов [34]. 

После переливания крови у детей с талассе-
мией в течение недели восстанавливается секре-
ция инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР-1, 
соматомедин) и ИФР-связывающего протеина 3 
[29]. 

Снижение концентрации CD34+ клеток в пе-
риферической крови предлагают использовать в 
качестве критерия эффективности переливания 
эритроцитов у пациентов с талассемией [32]. 

Аллоиммунизация 
В США с 2004 года действует национальная 

программа мониторинга безопасности крови для 
пациентов с талассемией. В течение 8 лет наблю-
дали 407 пациентов с талассемией. Средний воз-
раст составил 22,3 ± 13,2 лет, пациенты получили 
149 ± 103,4 доз эритроцитов. У 24% реципиентов 
крови выявлены маркеры гемотрансмиссивных 
инфекций, включая один случай бабезии. Посколь-
ку 27% были иммигрантами, источник инфекции не 
может быть однозначно связан с переливанием. 
Трансфузионные реакции (аллергические, лихора-
дочные и гемолитические) наблюдали у 48% боль-
ных; 19% были аллоиммунизированы. Чаще выяв-
ляли антитела к антигенам E, Kell и C. Годы пере-
ливания были самым сильным предиктором алло-
иммунизации. Аутоантитела выявлены в 6,5% и 
были связаны с аллоиммунизацией (р<0,0001). Ге-
молитические трансфузионные реакции перелива-

ния были вызваны анти-E, анти-Jkb, анти-c, анти-
Jka, анти-S, анти-Келл, анти-f и в 2 случаях – теп-
ловыми аутоантителами. 

Среди пациентов, получавших трансфузию в 
течение года до начала исследования (n = 330), 
31% получали кровь, совместимую только по ABO / 
D; 38% также подбирали кровь по C, E и Kell, а 10% 
получили эритроциты, совместимые по расширен-
ному фенотипу. Степень совместимости оставших-
ся 21% реципиентов была неизвестной или изме-
нялась. Дополнительная обработка включала лей-
коредукцию в 94%, отмывание эритроцитов в 35% 
и облучение клеток в 33%. 

Сделано заключение, что не характеристики 
пациентов, а местная лечебная практика была ос-
новным фактором, определяющим методы приго-
товления и переливания компонентов крови. Соот-
ветственно, необходимы дополнительные меры 
борьбы с сохраняющимися проблемами пациентов 
с талассемией – гемосидерозом, трансфузионными 
реакциями и инфекциями. Необходимы нацио-
нальные рекомендации по фенотипированию и 
подготовке эритроцитов, нацеленные на снижение 
неблагоприятных эффектов переливания крови 
[36]. 

В Иране изучили частоту аллоиммунизации 
при талассемии больных в 4 центрах (2 взрослых и 
2 педиатрических центра) и сравнили показатели у 
детей (до 15 лет) и взрослых. Обследовали 835 
пациентов; 548 (65,6%) взрослых (средний возраст 
– 24,5) и 287 (34,4%) детей (средний возраст – 
10,05). У  620 (74,1%) пациентов не было трансфу-
зионных реакций, тогда как у 21 (2,5%) были гемо-
литические осложнения, у 75 (9,3%) – аллергиче-
ские и у 117 (14%) – фебрильные трансфузионные 
реакции. Антиэритроцитарные антитела выявлены 
у 22 детей (7,7%) и 79 взрослых (14,4%). В 72 
(71,3%), 19 (18,8%), 3 (3%) и 1 (1%) случаях выяв-
лены одинарные, двойные, тройные и аутоантите-
ла соответственно. Анти-Келл антитела выявлены 
в 34 (33,7%) случаях, анти-D – в 11 (10,9%) случа-
ях, а анти-E – в 10 (9,9%) случаях. Наблюдали 8 
случаев анти-D + C (7,9%), 1 анти-D + E (1%), 3 ан-
ти-Kell + E, 3 анти-Kell + Kpa (3%) и 1 анти-Келл + D 
двойных антител [18]. 

Пакистанские коллеги изучили аллоиммуниза-
цию 162 пациентов с талассемией, получавших 
переливание эритроцитов, совместимых по ABO и 
RhD. Медиана возраста пациентов – 6,7 лет (диа-
пазон: 0,5 - 25) лет. У 14 (8,6%) пациентов выявле-
ны аллоантитела к антигенам эритроцитов. Наибо-
лее часто встречающимися аллоантителами были 
анти-Е (2,5%), анти-К (1,8%), анти-е (1,2%) и анти-D 
(0,6%). У 5 (3%) пациентов развились множествен-
ные аллоантитела к эритроцитам. Логистический 
регрессионный анализ не показал независимого 
фактора риска, связанного с аллоиммунизацией. 
Сделан вывод о том, что совместимость пациентов 
и доноров по антигенам Rh и Kell предотвратит бо-
лее 90% аллоантител к эритроцитам [39]. 

У 3-летнего малыша с талассемией, который 
каждые 3 недели получает переливание эритроци-
тов, совместимых по антигенам Rh и Kell крови, 
выявлены нерегулярные антитела. Тест аутокон-
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троля и прямой антиглобулиновый тест были отри-
цательными. Были идентифицированы антитела 
против S и против Lu (a). Единица крови, найден-
ная совместимой, была отрицательной для S и Lu 
(a) антигенов. Обследовали доноров последних 3 
донаций. Было обнаружено, что двое из трех доно-
ров являются S-положительными и один из этих 
двух был Lu (a)-положительным. Авторы подчерки-
вают важность скрининга антител перед каждым 
переливанием крови, приверженности пациента 
одному центру и выбору направленных доноров 
[25]. 

Сообщается, что аллоиммунизация к эритро-
цитам имеет место от 5,2% до 23,5% среди паци-
ентов с талассемией, нуждающихся в хронической 
трансфузии.  

В Китае обследовали 382 пациентов: 190 муж-
чин и 192 женщины со средним возрастом 23 ± 10,4 
(от 0,25 до 52 лет). У 88 пациентов (23,0%) обнару-
жены антитела к эритроцитам. Из них выявлено 
114 аллоантител, 18 аутоантител и 19 неиденти-
фицированных антител. Чаще встречались анти-E 
(42, 39,3%), анти-Mi (a) / Mur (33, 30,85%), анти-c 
(14,13,1%) и анти-Jk (a) (7, 6,55%). Сообщают са-
мые обычные антитела. В одном случае выявлены 
анти-К (0,9%) и двух случаях – анти-Fy (b) (1,9%). 
Семь из 18 пациентов с аутоантителами содержа-
ли в общей сложности 13 аллоантител: анти-E (5, 
38,4%), анти-Mi (a) / Mur (4, 30,8%), анти-Jk (a) (2, 
15,4%), анти-c (1, 7,7%) и анти-Fy (b) (1, 7,7%). 
Сделан вывод о том, что в Китае клинически зна-
чимые аллоантитела отличаются от тех, которые 
наблюдаются в западной популяции, хотя общей 
является распространенность антител к Rh-
антигенам. У китайских пациентов меньше шансов 
встретить антитела против антигенов Келл и Даф-
фи, но они более склонны к развитию антител про-
тив антигенов Милтенбергер [20]. 

Российский стандарт специализированной ме-
дицинской помощи детям при талассемии транс-
фузионно независимой (в дневном стационаре) 
предполагает в течение 5 дней лечения однократ-
ное определение фенотипа АВО и RhD, а также 
«подгруппы и других групп крови меньшего значе-
ния А-1, А-2, D, Cc, E, Kell, Duffy». Предусмотрено 
переливание 20% пациентам 2 доз донорских 
эритроцитов с удаленным лейкотромбоцитарным 
слоем [9]. 

Согласно стандартам первичной медико-
санитарной помощи детям при талассемии, пред-
полагают однократное определение фенотипов 
АВО и RhD [10, 11]. 

Азербайджанские коллеги сформулировали 
медицинские показания к трансфузионной терапии 
при промежуточной талассемии: 

- уровень гемоглобина менее 50 г/л; 
- снижение уровня гемоглобина, сопровож-

дающееся интенсивным ростом селезенки (более 3 
см в год); 

- отставание в росте; 
- снижение переносимости физической нагрузки; 
- нарушение вторичного полового созревания; 
- выраженные костные изменения; 
- беременность; 

- инфекции; 
- другие специфические осложнения, напри-

мер: сердечная недостаточность, легочная гипер-
тензия, тромбоэмболическая болезнь, язвы нижних 
конечностей, приапизм [1]. 

Правила переливания крови пациентам с та-
лассемией есть в Международной федерации та-
лассемии [35], США [19], Бразилии [26], Канаде 
[23], Великобритании [22], Малайзии [30] и других 
странах. 

Эмпирическим путем, обобщая существующие 
правила, можно сформулировать рекомендации по 
переливанию крови пациентам с талассемией: 
I. Клинические рекомендации 

• Гипертрансфузионный режим обеспечивает 
нормальный рост и развитие 

• Целевая концентрация гемоглобина – 100 г/л 
• Переливать целые дозы эритроцитов 
• Определять концентрацию гемоглобина перед 

каждым переливанием 
• Проводить премедикацию только при повтор-

ных аллергических или фебрильных реакциях 
II. Лабораторные рекомендации 

• Переливать только лейкоредуцированные 
эритроциты 

• Эритроцитная взвесь пригодна до 42 дней 
хранения 

• Фенотипирование или генотипирование эрит-
роцитов при первом поступлении 

• Переливать эритроциты, совместимые по С, с, 
Е, е и К 

• Расширенный подбор эритроцитов после ал-
лоиммунизации [21]. 
Таким образом в России необходимо: 
а) изучить иммуногематологический статус па-

циентов с талассемией, распространенность мар-
керов гемотрансмиссивных инфекций, действую-
щую тактику трансфузионной терапии и оценить ее 
эффективность; 

 б) учесть особенности переливания крови па-
циентов с талассемией, в том числе гипертрансфу-
зионный режим, направленное донорство, особую 
иммуногематологическую и инфекционную безо-
пасность. 
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