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ВВЕДЕНИЕ: 

Апластическая анемия (АА) — заболевание системы крови, 

характеризующееся панцитопенией, которая развивается в результате 

угнетения костномозгового кроветворения [1]. Она возникает в результате 

подавления пролиферации гемопоэтических клеток-предшественников 

активированными Т-лимфоцитами и естественными киллерами.  

Апластическая анемия может быть идиопатической, наследственной и 

приобретенной, т.е. возникать после воздействия токсических веществ 

(гербициды, инсектициды, бензол и др.), радиоактивного облучения, 

перенесенных вирусных инфекций (гепатиты, вирус иммунодефицита человека, 

вирус Эпштейна–Барр и др.) и определенных лекарственных средств (ЛС). В 

последнем случае АА называют лекарственно-индуцированной. Лекарственные 

средства, способные вызывать АА, перечислены в табл. 1. Наиболее часто 

лекарственно-индуцированная АА развивается на фоне приема 

противосудорожных (карбамазепин и фенитоин), противомикробных 

(сульфонамиды и линезолид), противовоспалительных (нестероидные 

противовоспалительные препараты) и химиотерапевтических препаратов [2, 3]. 

Причина и сущность внутреннего дефекта гемопоэтических клеток не 

известны. Однако, о наличии дефекта свидетельствует связь АА с клональными 

заболеваниями костного мозга, такими как пароксизмальная ночная 

гемоглобинурия (ПНГ), миелодиспластический синдром (МДС) и острый 

нелимфобластный лейкоз (OHJI). По данным Marsh J.S., 2000 у 25% больных ПНГ 

развивается АА, а у 5-10% пациентов с АА на поздних стадиях заболевания 

наступает ПНГ. На клональный характер гемопоэза при АА по мнению Marsh J.S., 

указывают также приобретенные цитогенетические аномалии, которые 

выявляют у 4% больных с данной патологией. У 10% больных АА, проживших 

более 2 лет и леченных АЛГ, развивается ОНЛ. При длительности течения АА, 

равному 8 годам, развитие ПНГ, МДС или ОНЛ отмечается уже у 57% пациентов. 

Следует подчеркнуть, что риск развития клональных заболеваний костного 

мозга выше у больных АА, получавших терапию АЛГ или андрогенами. Изучение 

больных АА, у которых после иммуносупрессивной терапии наступило 

частичное или полное восстановление гемопоэза, показало, что у всех этих 
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пациентов in vivo выявляются небольшие гематологические нарушения, a in 

vitro - значительные аномалии пролиферации клетокпредшественников. 

Данные Rosenfeld S.J. et al., свидетельствуют, что АА не излечивается 

иммуносупрессивной терапией. Пациенты живут с неполноценной 

гемопоэтической системой, т.е. в состоянии кажущейся полной ремиссии. Nissen 

C. поэтому обоснованно полагает, что внутренние нарушения не могут быть 

единственной причиной панцитопении. Скорее всего, стремительному 

разрушению костного мозга могут способствовать другие факторы. 

Доказательством участия иммунной системы в патогенезе АА является 

улучшение гемопоэтической функции после иммуносупрессивной терапии. Об 

этом так же свидетельствуют нарушения иммуногенеза, выявленные in vitro, 

мишенью которых, очевидно является гемопоэтическая ткань. Авторы 

полагают, что продуцируемый Т-лимфоцитами медиатор а-интерферон 

ответственен за угнетение костного мозга. Аналогично, по-видимому, и влияние 

интерлейкина - 2. Действительно у большинства больных АА до лечения его 

уровень был повышена, после терапии он снижался до субнормальных 

показателей. Роль макрофагов реципрокна, in vitro было показано, что они 

ингибируют рост костного мозга. По мнению Nissen C. не существует 

единственной клеточной популяции или единого медиатора, циркулирующего в 

крови, которые бы являлись наиболее вероятной причиной недостаточности 

кроветворения. О неясности механизма иммунных нарушений при АА 

свидетельствует мнение Young N.S., Maciejewski J., Nakao S. Действительно, если 

при классическом аутоиммунном заболевании нормальные аллогенные клетки 

– мишени могут быть использованы для определения наличия аутоантител, то 

при АА антитела к нормальным клеткам-предшественникам не 

обнаруживаются. Поэтому, по мнению авторов, следует допустить, что у 

больных АА существует аномальная чувствительность гемопоэтических клеток 

к иммунным реакциям. Иммунные реакции у больных АА могут считаться 

попыткой «самоизлечения». 

Данные о роли дефекта поддерживающей функции микроокружения 

гемопоэтических клеток скудны. Devetten М.Р., Young N.S., Meidlinger P. et al. 

полагают, что первичные патологические нарушения, приводящие к угнетению 

костного мозга, происходят в гемопоэтическом микроокружении. В противном 

случае приживление трансплантата костного мозга от совместимого донора у 

больных АА завершилась бы неудачей. По их же данным неспособность 

микроокружения поддерживать гемопоэз из-за недостаточной выработки 

ростовых факторов также не может рассматриваться в качестве основного 

патогенетического механизма, иначе бы терапия рекомбинантными ростовыми 

факторами должна была бы быстро купировать проявления заболевания. 

Однако следует допустить, что такой дефект микроокружения гемопоэтических 
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клеток, как сниженная продукция эндогенных ростовых факторов, может 

способствовать развитию АА. 

Таким образом, в настоящее время выделяется несколько механизмов 

становления и развития апластической анемии [25, с 29]. 

1) функциональная и анатомическая дефектность гемопоэтической 

стволовой клетки с нарушением ее пролиферативной активности; 

2) поражение элементов микроокружения стволовой клетки и 

опосредованное торможение или нарушение ее функции; 

3) нарушение регуляции гемопоэза или его подавление, обусловленное 

иммунологическим состоянием; 

4) дефицит факторов, стимулирующих кроветворение. 

Возможно и сочетание различных механизмов патогенеза АА. 

Опираясь на все известные данные о механизмах развития АА, можно 

прийти к выводу, что скорее всего, каждый из рассмотренных механизмов 

может участвовать в дебюте и дальнейшем развитии заболевания. У разных 

пациентов могут в разной степени участвовать те или иные звенья 

этиопатогенеза, что обусловливает высокую гетерогенность заболевания, но 

ведет к развитию депрессии кроветворения. Формирование аплазии 

определяется достаточно сложными механизмами, которые являются 

результатом взаимодействия различных внешних и внутренних факторов. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ: Механизм развития апластической анемии весьма 

разнообразен и не был полностью изучен, а многие утверждения требуют 

дополнительных исследований, которые будут способствовать лучшему 

пониманию этиопатогенеза, а также дадут возможность усовершенствовать 

диагностические и прогностические критерии для АА. 
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