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Введение. Иммунная тромбоцитопения (ИТП) – доброкачественное гематологическое заболевание, характеризующееся изо-

лированным снижением уровня тромбоцитов, имеющее различные варианты течения, требующие как принятия срочного те-

рапевтического решения, так и клинического наблюдения за пациентами. На современном этапе в лечении детей с иммунной 

тромбоцитопенией, особенно с хронической формой, достигнуты значительные успехи. Терапевтические опции определяются 

индивидуальным подходом к больному и основываются на опыте врача-гематолога.

Материалы и методы. За период с 01.01.2013 по 31.12.2017 в онкогематологическом отделении химиотерапии БУЗ ВО ВОДКБ № 1 

получали лечение 153 ребенка с различными формами ИТП в возрасте от 1 года 6 месяцев до 17 лет. Диагностика и стадия забо-

левания проводились на основании современных клинических рекомендаций и классификации ИТП. Проведен анализ выраженности 

геморрагического синдрома при постановке диагноза ИТП. Принципы терапии пациентов основывались на патогенетических мо-

ментах ИТП, стадии заболевания. Больные с впервые выявленной ИТП (n = 106; 69,4 %), персистирующей формой (n = 26; 16,9 %) 

получали различные линии терапии, предусмотренные клиническими рекомендациями, часть пациентов находились только под на-

блюдением врача-гематолога. Хроническая форма течения заболевания сформировалась у 21 (14 %) ребенка из 153, независимо от 

вида лечения. Дети с хронической формой получали различные линии терапии, в том числе агонисты тромбопоэтина. Решение по 

ведению таких пациентов основывалось на совместном обсуждении со специалистами крупнейших федеральных центров. Спленэк-

томия за указанный выше период выполнена 1 ребенку с выраженным и хроническим «влажным» компонентом заболевания.

Обсуждение. Лечение ИТП у детей, несмотря на появление нового класса препаратов с таргетным эффектом, в ряде случаев 

представляет сложную задачу для врача-гематолога. Принятие конкретного терапевтического решения основывается на вы-

раженности клинических и гематологических данных пациента, поиске возможной причины тромбоцитопенического состоя-

ния, а также индивидуальном опыте врача. Предотвращение и профилактика кровотечений у больных с различным течением 

ИТП, в частности с хронической ИТП, с отсутствием или минимальным проявлением геморрагического синдрома по принципу 

«0 кровотечений в год» является конечной терапевтической задачей. 

Заключение. ИТП у детей, в частности ее хроническая форма, относится к орфанным заболеваниям, поэтому опыт ведения 

таких больных может быть полезен в определении общей тактики лечения пациентов.
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Introduction. Immune thrombocytopenia (ITP) is a benign hematological disease characterized by an isolated decrease in platelet 

count, with different course options requiring both an urgent therapeutic decision and clinical observation of patients. At the present stage 

in the treatment of children with immune thrombocytopenia, especially with the chronic form, significant success has been achieved. 

Therapeutic options are determined by an individual approach to the patient and are based on the experience of a hematologist.
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Materials and methods. For the period from 01.01.2013 to 12.31.2017, in the Oncohematological Department of Chemotherapy of the 

Voronezh Regional Children’s Clinical Hospital № 1, 153 children with various forms of ITP, aged between 1 and 6 months to 17 years, 

received treatment. Diagnosis and stage of the disease were carried out on the basis of modern clinical guidelines and ITP classification. 

The analysis of the severity of hemorrhagic syndrome in the diagnosis of ITP was carried out. The principles of patient therapy were 

based on the pathogenetic aspects of ITP, the stage of the disease. Patients with newly diagnosed ITP (n = 106; 69.4 %), persistent form 

(n = 26; 16.9 %) received different lines of therapy, provided for by clinical guidelines, some patients were only under the supervision 

of a hematologist. The chronic form of the course of the disease was formed in 21 (14 %) children out of 153, regardless of the type of 

treatment. Children with the chronic form received various lines of therapy, including thrombopoietin agonists. The decision to manage 

such patients was based on a joint discussion with specialists from the largest federal centers. Splenectomy for the above period was 

performed for 1 child with a pronounced and chronic “wet” component of the disease.

Discussion. Treatment of ITP in children, despite the emergence of a new class of drugs with a targeted effect, in some cases is a difficult 

task for a hematologist. The adoption of a specific therapeutic decision is based on the severity of the clinical and hematological data of the 

patient, the search for a possible cause of the thrombocytopenic condition, as well as the individual experience of the doctor. Prevention 

and prevention of bleeding in patients with different ITP, in particular with chronic ITP, with the absence or minimal manifestation of 

hemorrhagic syndrome according to the principle “0 bleeding per year” is the ultimate therapeutic task.

Conclusion. ITP in children, in particular its chronic form, belongs to orphan diseases, therefore, the experience of managing such patients 

may be useful in determining the overall tactics of treating patients.

Key words: children, immune thrombocytopenia, pathogenesis of immune thrombocytopenia, intravenous immunoglobulins, treatment of 

immune thrombocytopenia, thrombopoietin receptor agonists, splenectomy
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Введение
Иммунная тромбоцитопения (ИТП) – аутоим-

мунное заболевание, характеризующееся снижением 

числа тромбоцитов вследствие антител-опосредован-

ной деструкции тромбоцитов и повреждения мега-

кариоцитов, как следствие, снижением продукции 

тромбоцитов и развитием геморрагического синдро-

ма [1]. Диагностический уровень тромбоцитов, свиде-

тельствующий о тромбоцитопении, составляет менее 

100 × 109/л [2]. Клинически тяжесть проявлений 

геморрагического синдрома у детей в основном кор-

релирует с тяжестью тромбоцитопении. Распростра-

ненность ИТП у пациентов детского возраста отлича-

ется в различных географических зонах, но в среднем 

заболеваемость в год составляет 4–9 детей на 100 000 

детского населения [3].

Современная классификация ИТП разделяет 

заболевание на 3 формы в зависимости от течения: 

впервые выявленная ИТП (длительностью до 3 мес), 

персистирующая (от 3 до 12 мес), хроническая (свыше 

12 мес) [4].

Этиологическими моментами ИТП у детей в каче-

стве триггера могут служить вирус Эпштейна–Барр 

(ВЭБ), цитомегаловирус (ЦМВ), парвовирус, вирус 

кори, краснухи, ветряной оспы, вирус иммунодефи-

цита человека [5–7]. Системные аутоиммунные забо-

левания – системная красная волчанка, антифосфо-

липидный синдром – нередко сочетаются с данным 

заболеванием, при котором изолированная тром-

боцитопения может быть предиктором развернутой 

клинической картины в течение нескольких лет [8, 9]. 

В ряде случаев этиологический момент тромбоцито-

пении не идентифицирован. 

Исторический аспект ИТП как аутоиммунного 

заболевания интересен с точки зрения создания раз-

личных терапевтических подходов и развития новых 

лечебных опций. Так, в 1915 г. Франк впервые пред-

положил, что патогенез ИТП связан со снижением 

продукции тромбоцитов мегакариоцитами вследствие 

токсического фактора, продуцируемого селезенкой. 

Впоследствии студент мединститута P. Kaznelson 

радикально изменил гипотезу Франка. Он предпо-

ложил, что тромбоцитопения является следствием 

деструкции тромбоцитов в селезенке, которая играет 

ключевую роль в патогенезе ИТП. В 1938 г. Троланд 

и Лee экспериментально ввели субстанцию тромбо-

поэтина (TPO), выделенную из удаленной селезенки 

у пациентов с ИТП, кроликам. Ученые наблюдали 

быстрый тромбоцитарный ответ на введение субстан-

ции, но кратковременный, по которому они сделали 

заключение, что ИТП является следствием фундамен-

тальной патологии селезенки. В 1951 г. W.J. Harrington 

и J.W. Hollingsworth опубликовали дискуссию о пато-

генезе ИТП в свете конкурирующих механизмов 

деструкции тромбоцитов против их сниженной 

продукции. В это же время Evans с коллегами пред-

положили, что тромбопоэтический фактор – это 

антитромбоцитарное антитело, т. е. иммуноглобулин 
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класса G (IgG). В 1982 г. van Leeuwen показал, что 

у пациентов с ИТП вырабатываются антитела про-

тив 2 тромбоцитарных гликопротеидов (GP) – GPIIb 

и GPIIIa. В 1994 г. впервые был выделен и исследован 

TPO, предположена его ключевая роль в патогенезе 

хронической ИТП [10–12].

С начала 80-х годов прошлого столетия ряд кли-

нических исследований подтвердили, что тромбо-

цитопения является не только следствием агрессии 

антитромбоцитарных антител, но и антител против 

мегакариоцитов. Гипотеза «неклассического апопто-

за» тромбоцитарного ростка, основанная на участии 

процесса созревания мегакариоцитов и продукции 

тромбоцитов, получила дальнейшее развитие. Парал-

лельно в патогенезе формирования хронической ИТП 

изучались иммунологические механизмы, и ряд иссле-

дований подтвердил, что кластер популяций Т-клеток 

полностью вовлечен в этот механизм [13–15].

Патогенез ИТП у детей до настоящего времени 

окончательно не ясен. Современные представления 

основываются на нескольких событиях, играющих 

роль в различные периоды заболевания. Первичное 

событие тромбоцитопении возникает вследствие 

опсонизации антителами тромбоцитов, что ведет 

к повышенной экспрессии Fc-рецептора и Fc-опосре-

дованному клиренсу тромбоцитов моноцитарно-ма-

крофагальной системой, представленной макрофа-

гами и дендритными клетками, презентирующими 

в селезенке и печени [16]. Продуцируемые антитела 

(в основном IgG, но в процесс вовлечены и IgM, 

IgA), идентифицируемые как GPIIb/IIIa и GPIb/

IX, направлены против поверхностного мембранно-

го тромбоцитарного гликопротеинового комплекса 

GPIIb/IIIa и GPIb/IX [17–19]. 

Происхождение антитромбоцитарных анти-

тел имеет мультифакториальный генез. Вирусные 

инфекции, в частности, напрямую стимулируют 

В-лимфоциты вырабатывать антитела против тром-

боцитов, так как состав некоторых вирусов идентичен 

гликопротеину, находящемуся на поверхности тром-

боцитов. Выработка антитромбоцитарных антител 

происходит с помощью Т-хелперов, сравнительно 

недавние исследования показали непосредственно 

цитотоксическую роль Т-клеток у пациентов с ИТП, 

участвующих в лизисе тромбоцитов и мегакариоци-

тов – это второй важный компонент патогенеза ИТП 

[20–22].

Третьим компонентом теории патогенеза ИТП, 

особенно ее хронической формы, являются собы-

тия, происходящие на территории костномозгового 

кроветворения, и с которыми связан современный 

подход к терапии хронической формы ИТП. Суще-

ствовавшая около 60 лет теория о гипермегакарио-

цитозе костного мозга и компенсаторной усиленной 

продукции тромбоцитов в ответ на аутодеструкцию 

последних в периферической крови в последние 

годы существенно пересмотрена. Было показано, 

что скорость продукции тромбоцитов при ИТП 

также снижена и не коррелирует с их экстрамедул-

лярным разрушением. Гетеродимер GPIIb и GPIb/

IX-комплекс экспрессируются не только на мем-

бране тромбоцитов, но и на ранних стадиях диффе-

ренцировки мегакариоцитов. Антитромбоцитарные 

антитела ингибируют протромбоцитарную белко-

вую формацию, продуцируемую мегакариоцитами 

и, соответственно, продукцию тромбоцитов 

[13, 23]. Последние исследования ультраструктуры 

мегакариоцитов у пациентов с ИТП свидетельству-

ют об аномальном апоптозе и снижении уровня 

TPO – основного гемопоэтического фактора мега-

кариоцитопоэза, тромбоцитопоэза, играющего роль 

в поддержании клеточного цикла, регулирующего 

апоптоз мегакариоцитов и тромбоцитов [24]. Период 

жизни циркулирующих тромбоцитов завершается 

десиалированием – тромбоциты элиминируются 

рецепторами Ashwell–Morell, расположенными на 

мембране гепатоцитов, что непосредственно влияет 

на продукцию TPO, и непосредственно при ИТП 

приводит к снижению его продукции. На основании 

этого патогенетического механизма новое поколение 

препаратов – агонисты ТРО-рецепторов – является 

основной мишенью научных исследований у детей 

с хронической ИТП [23–26]. 

В развитии ИТП генетический аспект играет 

определенную роль и связан с дефектом генов, 

отвечающих за продукцию воспалительных цито-

кинов. Satoh с коллегами показали, что полимор-

физм в гене TNFB (+252GG) влияет на продукцию 

Т- и В-клетками TNFB, влияющего на аутореакти-

вацию Т- и В-клеточного ответа на мембране тром-

боцитов. Авторы предположили, что этот поли-

морфизм может играть роль в индивидуальной 

предрасположенности к заболеваемости ИТП. 

Недавние молекулярно-генетические исследования 

показали, что гетерозиготный вариант генотипа 

TNFB ассоциирован с персистирующей формой 

ИТП. Ген СNR2 экспрессируется на различных 

клетках иммунной системы, принимает участие 

в балансе Th1- и Th2-клеточных механизмов, инги-

бирует провоспалительную продукцию цитокинов. 

Вариант гена СNR2 описан при формировании 

хронической формы ИТП у детей. Цитогенети-

ческие исследования в развитии ИТП, особенно 

в механизме формирования ее хронической формы, 

по-видимому, позволят управлять этим процессом 

и помогут разрабатывать новые таргетные препара-

ты для терапии тяжелых форм заболевания [27–29].

Лечение пациентов с ИТП представляет сложную 

задачу, несмотря на существующие клинические 

рекомендации, разнообразие терапевтических опций, 

решение которых зависит от профессионального 

мнения врача-гематолога и коллектива отделения 

гематологии в целом, индивидуальных особенностей 

пациента, позиции его родителей. 
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Материалы и методы
За период с 01.01.2013 по 31.12.2017 нами проведен 

анализ клинических случаев различных форм ИТП 

у детей, проживающих в Воронеже и Воронежской 

области, находившихся на лечении и наблюдении 

в онкогематологическом отделении БУЗ ВО «Воронеж-

ская областная детская клиническая больница № 1».

За данный период в отделение были госпитализи-

рованы 153 ребенка в возрасте от 1 года 6 месяцев до 

17 лет. Форма ИТП диагностировалась на основании 

современной классификации заболевания – впер-

вые выявленная, персистирующая и хроническая. 

Согласно классификации за вышеуказанный период 

в отделении находились на лечении 106 (69,4 %) детей 

с впервые выявленной ИТП, 26 (16,9 %) – с персисти-

рующей формой, 21 (13,7 %) ребенок с хронической 

формой заболевания (рис. 1). 

69,4 %
16,9 %

13,7 %
Впервые выявленная ИТП
Newly identified ITP

Персистирующая ИТП
Persistent ITP

Хроническая ИТП
Chronic ITP

Рис. 1. Соотношение различных форм ИТП

Fig. 1. The ratio of various forms of ITP

Мы проанализировали заболеваемость впервые 

выявленной формой ИТП в регионе, результаты 

представлены на рис. 2.
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Рис. 2. Заболеваемость впервые выявленной ИТП

Fig. 2. Incidence of newly identified ITP

Согласно графику, изображенному на рисунке, 

годичная заболеваемость впервые выявленной ИТП 

в Воронежском регионе имеет определенные коле-

бания, соответствующие общим статистическим 

данным, с некоторой тенденцией к увеличению 

заболеваемости к 2017 г. 

В табл. 1 представлено распределение пациентов 

согласно современной классификации ИТП.

Из табл. 1 видно, что переход в хроническую фор-

му за анализируемый период составляет в среднем 

14 % (n = 21), что подтверждает общие статистические 

данные [30]. Низкий процент (5,8 %), зарегистриро-

ванный в 2017 г., связан с коротким периодом наблю-

дения пациентов с ИТП. 

Нами проведен анализ распределения различных 

форм ИТП у детей в Воронеже и Воронежской обла-

сти по полу, данные представлены в табл. 2.

График, представленный на рис. 3, демонстрирует 

соотношение по полу пациентов с ИТП различных 

форм, получавших лечение в онкогематологическом 

отделении.

Согласно представленным данным, можно сделать 

вывод, что среди впервые выявленных пациентов 

с ИТП в отделении преобладали мальчики (61,4 %) 

по сравнению с девочками (38,6 %), как и в случаях 

персистирующей формы – среди пациентов преоб-

ладали мальчики (n = 18; 69,2 %). В группе детей со 

сформированной хронической формой заболевания 

при распределении по полу отмечалась тенденция 

к преобладанию девочек – 57,2 %, частота хрониче-

ских форм у мальчиков, согласно нашему анализу, 

составила 42,8 %, что подтверждает ранее проведен-

Таблица 1. Число пациентов с различными формами ИТП

Table 1. Number of patients with various forms of ITP

Форма ИТП
ITP form

Число пациентов
Number of patients

2013 г. 2014 г. 2015 г. 2016 г. 2017 г.

Впервые выявленная

Newly identified
25 21 14 17 29

Персистирующая

Persistent
1 9 6 5 5

Хроническая

Chronic
4 5 3 4 2

% хронической формы

% chronic form
15,3 16,6 15 18,1 5,8

Таблица 2. Распределение пациентов по полу

Table 2. Distribution of patients by gender

Пол
Gender

Впервые выявленная ИТП
Newly identified ITP

%
Затяжная ИТП
Protracted ITP

%
Хроническая 

ИТП
Chronic ITP

%

Девочки

Girls
41 38,6

8
30,8 12 57,2

Мальчики

Boys
65 61,4

18
69,2 9 42,8
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ные исследования по формированию хронической 

формы ИТП в зависимости от пола [27].

Анализируя клинические проявления впервые 

выявленной ИТП, мы разделили пациентов на 

3 группы: 1-я – пациенты с минимальным проявле-

нием кожного геморрагического синдрома в виде 

единичных экхимозов и петехий, без «влажного» 

компонента; 2-я – больные с выраженным кожным 

геморрагическим синдромом (с тотальным проявле-

нием петехий, экхимозов на коже и слизистой) без 

кровотечений; 3-я – пациенты с любым проявлением 

кожного геморрагического синдрома и кровотечени-

ями любой локализации (чаще носовыми, реже из 

слизистой полости рта, маточными). Мы не наблю-

дали детей с кровоизлиянием в центральную нервную 

систему. Данные представлены в табл. 3.

Из табл. 3 следует, что среди впервые поступивших 

детей с ИТП преобладали дети без «влажного» компо-

нента, но с выраженным кожным геморрагическим 

синдромом, примерно одну треть пациентов состав-

ляли дети с минимальными геморрагиями (единич-

ные экхимозы и петехии). 

Тяжелый геморрагический синдром в виде рас-

пространенного кожного компонента и кровотечений 

наблюдался у 23,4 % (n = 25) впервые поступивших 

в отделение детей. 

Согласно клиническим рекомендациям, диагноз 

ИТП ставился по принципу диагноза исключения. 

Учитывая анамнез пациентов, ассоциированный 

с проявлениями инфекционного процесса, больным 

проводилось вирусологическое исследование мето-

дом полимеразной цепной реакции (ПЦР) на вирусы 

герпеса 1, 2, 6-го типов, ЦМВ и ВЭБ. При выявлении 

данных анамнеза или жалоб, связанных с патологией 

желудочно-кишечного тракта, пациентам выполня-

лась лабораторная верификация хеликобактерной 

инфекции. Дебют ИТП после вакцинации (интер-

вал 2–3 нед) за анализируемый период наблюдался 

у 7 (4,5 %) больных. 

Исследование костного мозга проводилось паци-

ентам, у которых клинически и по данным ультразву-

кового исследования отмечалась умеренная спле-

номегалия, лимфаденопатия, а также тем больным, 

которым планировалось проведение глюкокортико-

идной терапии. Пациентам подросткового возраста 

выборочно проводилось исследование ANA-профи-

ля, исключался антифосфолипидный синдром. Нами 

инициально не выполнялось исследование антитром-

боцитарных антител из-за отсутствия лабораторного 

определения, данное исследование проводилось 

детям с уже поставленным диагнозом ИТП в качестве 

мониторинга в федеральных центрах в Москве. 

При выборе терапевтической тактики у детей 

с впервые выявленной ИТП нами учитывался возраст 

пациентов, связь с инфекционным эпизодом, хели-

кобактерной инфекцией, а также достаточное обеспе-

чение внутривенным иммуноглобулином (ВВИГ) на 

момент постановки диагноза ИТП (ВВИГ отечествен-

ного производства как терапевтический компонент 

нами не использовался). Данные по выбору препарата 

у детей с ИТП различных форм представлены в табл. 4.

Рис. 3. Распреление различных клинических форм ИТП по полу

Fig. 3. Distribution of various clinical forms of ITP by gender
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Таблица 3. Выраженность геморрагического синдрома при поступлении 

детей с впервые выявленной ИТП

Table 3. Severity of hemorrhagic syndrome in the admission of children with 

newly identified ITP

Кожные проявления 
Skin manifestations 

Число пациентов 
с впервые выявленной ИТП
Number of patients with newly 

identified ITP

%

Минимальные проявления 
геморрагического синдрома
Minimal manifestations of 
hemorrhagic syndrome

38 35,8

Выраженные проявления 
геморрагического синдрома
Pronounced manifestations of 
hemorrhagic syndrome

43 40,6

«Влажный» компонент
“Wet” component

25 23,6

Таблица 4. Варианты терапии у детей с различными формами ИТП

Table 4. Therapy options in children with various forms of ITP

Течение ИТП
ITP current

Впервые 
выявленная
Newly iden-

tified
(n = 106)

Персисти-
рующая

Persistent
(n = 26)

Хрониче-
ская

Chronic
(n = 21)

ВВИГ (0,8–1 г/кг)
Intravenous 
immunoglobulin 
(0.8–1 g/kg)

63 0 0

Дексаметазон 
(30–40 мг/м2, 4 дня), 
пульс-курс
Dexamethasone
(30–40 mg/m2, 4 days), 
pulse rate

28 7 2

Наблюдение 
(симптоматическая 
терапия)
Observation 
(symptomatic therapy

15 9 6

Интерферон-α
Interferon-α

0 2 2

Ритуксимаб
Rituximab

0 8 2

Элтромбопаг
Eltrombopag

0 4

Ромиплостим
Romiplostim

0 4

Спленэктомия
Splenectomy

1
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Таблица 5. Результаты терапии

Table 5. Results of therapy

Препарат
Drug

Число 
пациентов
Number of 

patients

Терапия переключения
Switching therapy Эффективность

EfficiencyРомиплостим–элтромбопаг 
Romiplostim–eltrombopag

Элтромбопаг–ромиплостим
Eltrombopag–romiplostim

Ромиплостим
Romiplostim

4 2

1 – полный ответ

1 – full response
2 – частичный ответ

2 – partial response
1 – отсутствие ответа

1 – lack of response

Элтромбопаг
Eltrombopag

4 2

3 – частичный ответ

3 – partial response
1 – отсутствие ответа

1 – lack of response

В случаях острой ИТП у большинства пациентов 

терапией выбора являлось введение ВВИГ зарубеж-

ного производства (n = 63). Мы использовали режим 

введения в дозе 0,8–1 г/кг в течение 1–2 дней, ответ 

оценивался на 3–5-й день. При недостаточном гема-

тологическом ответе на 3–5-й день у части пациентов 

(при уровне тромбоцитов менее 40 × 109/л) курс лече-

ния повторяли, суммарно не более 2 курсов. Тера-

пия ВВИГ наиболее предпочтительно применялась 

у детей младшего возраста (младше 7 лет), а также 

у пациентов, дебют ИТП у которых был ассоциирован 

с инфекционным эпизодом, вакцинацией или выра-

женными очагами хронической инфекции (патология 

ЛОР-органов, желудочно-кишечного тракта). 

У 28 пациентов инициально нами использовались 

глюкокортикоиды: 4-дневная пульс-терапия декса-

метазоном в дозе 20–40 мг/м2, курсы повторяли через 

28 дней, максимально проводили от 2 до 6 курсов. 

Данная терапия была более предпочтительна у детей 

старшего возраста (старше 10 лет), в случаях «идио-

патического» возникновения ИТП. Перед началом 

глюкокортикоидной терапии всем детям проводи-

лось исследование костного мозга, у 2 (7,1 %) паци-

ентов диагноз ИТП был исключен: в первом случае 

диагностирована приобретенная апластическая ане-

мия, во втором – системная красная волчанка. При 

использовании высокодозной пульс-терапии нами 

не отмечено токсических эффектов глюкокорти-

коидов как в развитии стероидной гипергликемии, 

так и в учащении инфекционных эпизодов у данных 

больных.

В случае персистирующей формы ИТП у 8 детей 

мы использовали терапию ритуксимабом в стандарт-

ной дозе 375 мг/м2, от 2 до 4 введений, полный гемато-

логический ответ отмечен у 2 больных. У пациентов, 

ранее ответивших на дексаметазон, но сформировав-

ших персистирующую форму, мы также использовали 

пульс-курсы, но не более 2. В дальнейшем все эти 

больные сформировали хроническое течение ИТП. 

Безусловно, основную терапевтическую про-

блему составляли пациенты с хронической формой 

ИТП, с 2013 по 2017 г. их число составило 21 (13,7 %). 

Большинство из них консультированы в федераль-

ных центрах – НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева 

и Российская детская клиническая больница (РДКБ), 

терапевтическая тактика определялась коллегиально. 

Из табл. 4 видно, что в случаях хронической ИТП мы 

не использовали ВВИГ, минимально применяли дек-

саметазон, ритуксимаб и интерферон-α, часть паци-

ентов находились в группе наблюдения. В 1 случае, 

полностью рефрактерном ко всем видам терапии, 

ребенку была проведена спленэктомия. 

Агонисты TPO за указанный период были назна-

чены 8 пациентам: ромиплостим – 4, элтромбопаг – 

4 детям. Все больные, получавшие терапию топоми-

метиками, были консультированы в федеральных 

центрах, полученные рекомендации позволили обе-

спечить их препаратами для амбулаторного приема 

в рамках закона об орфанных заболеваниях (статья 

16 ФЗ № 323 от 21.11.2011, постановление Прави-

тельства РФ № 890 от 30.07.1994). Результаты терапии 

представлены в табл. 5.

Представляем 3 клинических случая пациентов 

с хронической формой ИТП, находившихся на лече-

нии в нашем отделении, требующих различных тера-

певтических подходов.

Клинический случай № 1
Мальчик К.К., родился 16.08.2009. Впервые поступил 

в онкогематологическое отделение в сентябре 2012 г. 

с выраженными проявлениями геморрагического синдро-

ма в виде кожного компонента, обильного рецидивирую-

щего носового кровотечения. Заболевание дебютировало 

в августе 2012 г., когда впервые были отмечены появле-

ние экхимозов, петехий, «влажный» компонент.

Ранний анамнез – без особенностей, мама ребен-

ка страдала лимфомой Ходжкина с неблагоприятным 

исходом. 

При первичном осмотре выраженный анемический 

синдром (постгеморрагическая анемия). Геморрагиче-

ский синдром представлен множественными экхимоза-

ми и петехиями на коже и слизистой рта, умеренным 

носовым кровотечением. Пальпируется шейная группа 

лимфоузлов до 1 × 1 см, эластической консистенции, 

гепатоспленомегалии нет. 

Общий анализ крови (ОАК) от 26.09.2012: гемогло-

бин – 77 г/л, эритроциты – 3,61 × 1012/л, тромбоциты – 

34 × 109/л, лейкоциты – 9,6 × 109/л, палочкоядер-
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ные – 1 %, сегментоядерные – 68 %, эозинофилы – 0,5 %, 

лимфоциты – 23 %, моноциты – 8,0 %, базофилы – 0 %, 

скорость оседания эритроцитов (СОЭ) – 5 мм/ч.

Миелограмма от 26.09.2012: костный мозг умеренно 

богат клеточными элементами, полиморфный, зрело-

клеточный. Отмечается снижение лейко-эритробласт-

ного отношения за счет гипоплазии миелоидного ряда 

с задержкой созревания. Отмечается большое коли-

чество мегакариоцитов разной степени зрелости без 

отшнуровки тромбоцитов.

Вирусологическое исследование (ПЦР) – отрица-

тельный результат, реакция Кумбса – отрицательная. 

 Поставлен диагноз: ИТП, впервые выявленная. Про-

веден курс высокодозного ВВИГ в течение 2 дней с кли-

нико-гематологическим улучшением: геморрагический 

синдром купирован, уровень тромбоцитов – 53 × 109/л.

В последующем ребенок неоднократно поступал 

в отделение онкогематологии с жалобами на элементы 

геморрагической сыпи на кожных покровах, обильные 

носовые кровотечения. Проводилась терапия пульс-кур-

сами дексаметазона с неполным клинико-гематологи-

ческим ответом – купирование кровотечения, кратко-

срочное повышение уровня тромбоцитов до 40–50 × 109/л.

В марте 2013 г. ребенок госпитализирован в Измай-

ловскую детскую городскую клиническую больницу 

(Москва) с диагнозом: персистирующая ИТП. При 

обследовании от 14.03.2013: уровень антитромбоци-

тарных антител – 620 % (норма – до 200 %), в имму-

нологическом обследовании отмечалось снижение 

Т-лимфоцитов, Т-хелперов, В-лимфоцитов, повыше-

ние Т- и НК-клеток, снижение IgA. Рекомендована 

терапия 2-й линии, с мая 2013 г. назначен курс дана-

зола в течение 6 мес. На фоне проводимого лечения 

состояние оставалось тяжелым – геморрагический 

синдром с периодическим носовым кровотечением, что 

требовало госпитализации в онкогематологическое 

отделение.

В ноябре 2014 г. ребенок госпитализирован в отде-

ление дневного гематологического стационара РДКБ 

(Москва) с диагнозом: хроническая ИТП. Согласно 

рекомендациям, была назначена терапия 3-й линии – 

агонист рецепторов TPO ромиплостим в дозе 3 мкг/кг 

с эскалацией до 7 мкг/кг, лечение проводилось до октя-

бря 2016 г. На фоне терапии 3-й линии ответ на лечение 

не диагностирован, уровень тромбоцитов колебался 

в пределах 10–25 × 109/л, периодически отмечались нео-

бильные носовые кровотечения.

Учитывая полную рефрактерность к проводимой кон-

сервативной терапии, наличие периодических кровотече-

ний, коллегиально принято решение о проведении спленэк-

томии с предварительной отменой ромиплостима. 

В феврале 2017 г. ребенок госпитализирован в хирур-

гический стационар, где выполнена спленэктомия, уда-

ление добавочной дольки селезенки, в раннем послеопера-

ционном периоде уровень тромбоцитов впервые за время 

наблюдения восстановился до нормальных значений, пол-

ная клинико-гематологическая ремиссия сохранялась до 

июня 2017 г. 

С конца июня 2017 г. у пациента отмечался рецидив 

тромбоцитопении с появлением кожного геморрагиче-

ского синдрома без кровотечений на фоне острой поли-

сегментарной пневмонии, в анализе крови – тромбоци-

топения 11 × 109/л, после купирования воспалительного 

процесса отмечался самостоятельный, но кратковремен-

ный подъем уровня тромбоцитов до нормальных значений. 

С июля 2017 г. отмечалось стойкое снижение уровня 

тромбоцитов до 15–20 × 109/л, без кровотечений. Ребе-

нок заочно консультирован в НМИЦ ДГОИ им. Дми-

трия Рогачева, рекомендовано альтернативное лечение 

агонистом TPO элтромбопагом. С ноября 2017 г. начата 

терапия «переключения» топомиметиков на элтромбо-

паг в максимальной дозе 75 мг/сут. На данной терапии 

отмечается умеренное проявление геморрагического 

синдрома, «влажный» компонент в виде носового крово-

течения редкий, необильный, последний эпизод в мае 

2018 г. За период с ноября 2017 г. по август 2018 г. – 

однократная госпитализация в онкогематологическое 

отделение. 

Гематологическая динамика заболевания представ-

лена на рис. 4.

На данный момент ребенок постоянно наблюдается 

врачом-гематологом. Терапия элтромбопагом в дозе 

75 мг/сут продолжена.

Клинический случай № 2 
Мальчик С.К., родился 20.07.2009. Впервые поступил 

в онкогематологическое отделение в марте 2017 г. Ана-

мнез заболевания свидетельствовал о его спонтанном 

начале: в течение нескольких дней на фоне относитель-

ного благополучия появилась геморрагическая сыпь на 

коже (экхимозы, петехии), амбулаторно в ОАК выявле-

но снижение тромбоцитов до 12 × 109/л. 

Анамнез жизни – без особенностей. 

При поступлении геморрагический синдром пред-

ставлен экхимозами, петехиями, кровотечений нет. 

Периферические лимфатические узлы не увеличены. 

Гепатоспленомегалии нет. 

В ОАК: гемоглобин – 110 г/л, эритроциты – 4,14 × 1012/л, 

тромбоциты – 12 × 109/л; лейкоциты – 5,0 × 109/л, 

палочкоядерные – 1 %, сегментоядерные – 53 %, эози-

нофилы – 1,5 %, лимфоциты – 34 %, моноциты – 8,0 %, 

базофилы – 0 %, ретикулоциты – 10 %, СОЭ – 7 мм/ч.

Рис. 4. Уровень тромбоцитов у пациента № 1 в зависимости от про-

водимой терапии 

Fig. 4. Patient platelet count number 1, depending on the therapy
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Рис. 5. Динамика уровня тромбоцитов у пациента № 2 на фоне терапии

Fig. 5. Dynamics of the platelet level of patient number 2 during therapy
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Вирусологическое исследование (антитела к ВЭБ, 

ЦМВ, группе герпесвирусов, гепатиту С) методом 

иммуноферментного анализа от 05.04.2017 – отрица-

тельно. Реакция Кумбса – отрицательная.

Клинический диагноз: ИТП, впервые выявленная.

Проведен курс ВВИГ в дозе 0,8 г/кг с положитель-

ным эффектом: уровень тромбоцитов на 5-й день – 

82 тыс/л, выписан на амбулаторный режим. 

В мае 2017 г. вновь отмечалось снижение уровня 

тромбоцитов в ОАК до единичных. Ребенок повторно 

госпитализирован для лечения и обследования. Проведе-

но исследование костного мозга от 04.05.2017 – мега-

кариоцитарный росток представлен единичными мега-

кариоцитами, без видимой отшнуровки тромбоцитов. 

Ребенку проведена комбинированная терапия ВВИГ 

и пульс-курс дексаметазона 20 мг/м2 в течение 4 дней, 

с гематологическим ответом – уровень тромбоцитов 

184 × 109/л, но с кратковременным эффектом, снижение 

уровня тромбоцитов через 3 нед. В связи с этим паци-

енту проведено 3 дополнительных пульс-курса дексаме-

тазона в дозе 20 мг/м2, в июле 2017 г. диагностирована 

персистирующая форма ИТП.

В августе 2017 г. проведена комбинированная тера-

пия: непрерывный курс преднизолона в дозе 2 мг/кг 

в течение 3 нед с постепенной отменой и 2 инфузии 

ритуксимаба 375 мг/м с недельным перерывом. В резуль-

тате проведенного лечения уровень тромбоцитов не 

превышал 40 × 109/л, кожный компонент умеренный, 

кровотечения нет. 

В октябре 2017 г. ребенок консультирован в НМИЦ 

ДГОИ им. Дмитрия Рогачева, начата терапия ромипло-

стимом инициально в дозе 5 мкг/кг подкожно. Терапия 

агонистом TPO проводится и на момент написания 

статьи. Полный гематологический ответ отмечался 

после 5-го введения препарата.

Динамика уровня тромбоцитов представлена на рис. 5.

Клинический случай № 3 
Девочка Б.А., родилась 18.01.2001. Впервые посту-

пила в онкогематологическое отделение в мае 2016 г. 

с выраженным геморрагическим синдромом – петехи-

альная сыпь на нижних конечностях, маточное крово-

течение. Геморрагический синдром отмечался с апреля 

2016 г., с маточным кровотечением госпитализирована 

в гинекологическое отделение, в связи с выраженной 

тромбоцитопенией в анализах крови переведена в специ-

ализированное отделение БУЗ ВО ВОДКБ № 1.

При поступлении геморрагический синдром выражен 

в виде кожных проявлений, «влажного» компонента нет. 

Анемический синдром легкий (постгеморрагический), 

гепатоспленомегалии нет.

В ОАК: гемоглобин – 127 г/л, эритроциты – 3,85 × 

1012/л, тромбоциты – 43 × 109/л; лейкоциты – 9,5 × 109/л. 

Миелограмма из 2 точек от 03.06.2016: мегакарио-

цитарный росток представлен единичными мегакарио-

цитами, без признаков отшнуровки тромбоцитов.

Антитела к β-2-гликопротеину суммарные от 

06.06.2016 – 63,95 ЕД/мл (при норме менее 20 ЕД/мл). 

Антинуклеарные антитела от 06.06.2016 – положи-

тельные.

Консультирована врачом-кардиоревматологом – дан-

ных за системное заболевание соединительной ткани нет.

Клинический диагноз: ИТП, впервые выявленная. 

Учитывая тяжесть геморрагического синдрома 

и данные обследования, ребенку начато проведение 

пульс-курсов дексаметазона 40 мг/м2 в течение 4 дней 

с интервалом в 28 дней. 

После 2-го пульс-курса дексаметазона достигнут 

полный гематологический ответ, сохраняющийся 

в течение 6 мес терапии дексаметазоном, проведено 

6 полных курсов. Осложнений глюкокортикоидной тера-

пии не отмечалось, инфекционные эпизоды не регистри-

ровались. 

Клинико-гематологическая ремиссия сохранялась 

в течение 2 мес, в декабре 2016 г. геморрагический син-

дром рецидивировал. 

Клинический диагноз: персистирующая ИТП.

Повторно консультирована врачом-кардиоревмато-

логом в декабре 2016 г.: учитывая анамнез, колебания 

и повышение антител к β-2-гликопротеину 1, у ребенка 

имеет место антифосфолипидный синдром как сопут-

ствующий диагноз. 

Проведен курс пульс-терапии дексаметазоном 

№ 7 в дозе 40 мг/м2, достигнут полный клинико-гема-

тологический ответ (ОАК: тромбоциты – 206 × 109/л), 

ремиссия сохранялась в течение 3 мес, рецидив геморраги-

ческого синдрома (кожного компонента) и снижение уров-

ня тромбоцитов до 11 × 109/л отмечены в апреле 2017 г. 

Клинический диагноз: хроническая ИТП. Антифос-
фолипидный синдром.

Учитывая ответ на глюкокортикоидную терапию, 

сопутствующий диагноз, ребенку проведено 3 курса 

комбинированной терапии – пульс-курс дексаметазо-

на с ритуксимабом 375 мг/м2 с интервалом в 28 дней. 

Повторно достигнут полный клинико-гематологический 

эффект, сохраняющийся на момент написания статьи.

Гематологическая динамика уровня тромбоцитов 

в зависимости от терапии представлена на рис. 6.

Динамика уровня антифосфолипидных антител 

представлена на рис. 7. 
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Обсуждение
Представленные нами клинические случаи демон-

стрируют различное клиническое течение ИТП 

и разный ответ на терапию. В 2 наблюдениях пациентам 

были назначены агонисты TPO, но в 1-м случае это была 

хроническая ИТП «со стажем», а во 2-м – уже персисти-

рующая ИТП с быстрым получением гематологическо-

го ответа. Третий клинический случай подтверждает 

положение, что диагноз ИТП – диагноз исключения. 

Выводы 
Дальнейшее изучение патогенеза ИТП, особенно 

генетических и иммунологических аспектов, влечет за 

собой коррекцию классификации форм заболевания, 

новой методологии ведения пациентов. Учитывая 

накопленный клинический опыт в детской гематоло-

гии, необходима разработка новых терапевтических 

подходов, касающихся назначения агонистов TPO, 

в зависимости от формы течения ИТП, оптимизация 

комбинированных методов лечения, а также разра-

ботка возможных новых таргетных препаратов.

Опыт каждой гематологической клиники чрезвычайно 

важен, так как позволяет участвовать в оптимизации тера-

певтических подходов в лечении ИТП, особенно ее хрони-

ческой формы, в разработке методов медико-социальной 

реабилитации пациентов с различными формами ИТП. 

Создание общего регистра пациентов с ИТП, особенно 

с ее хронической формой, по нашему мнению, может 

помочь в решении многих задач в лечении таких больных. 

Рис. 6. Динамика количества тромбоцитов на фоне проводимой терапии

Fig. 6. Dynamics of the number of platelets during therapy

Рис. 7. Динамика уровня антифосфолипидных антител у пациента 

№ 3 в зависимости от терапии 

Fig. 7. Dynamics of the level antiphospholipid antibodies of patient number 3,

depending on therapy
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