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В 1918 г. швейцарский врач-педиатр Эдуард Гланц‑
ман впервые описал [1] клиническую картину специ
фических нарушений гемостаза, впоследствии назван‑
ных тромбастенией Гланцмана (ТГ). В последующих 
исследованиях [2] установлено, что в основе этого 
своеобразного симптомокомплекса лежит генетиче‑
ски обусловленный дефицит или дефект молекул мем‑
бранного рецептора тромбоцитов  — гликопротеина 
(GP) IIb/IIIa, приводящий к резкому ухудшению важ‑
нейшей функции тромбоцитов — агрегации. Именно 
этот GP формирует на поверхности тромбоцита гетеро‑
димер — комплекс, связывающий фибриноген, фактор 
Виллебранда, фибронектин и витронектин [3, 4].

ТГ является редким наследственным нарушением 
системы гемостаза, встречается с частотой приблизи‑
тельно 1 случай на 1 000 000 населения. Более часто 
наблюдается в этнических группах, в которых распро‑
странен инбридинг (индийские, иранские, палестин‑
ские и иорданские арабы или народы рома). Заболе‑
вание не имеет гендерной предрасположенности [5].

В зависимости от уровня дефицита комплекса GP 
IIb/IIIa выделяют тяжелый тип заболевания, при ко‑
тором наиболее выражен геморрагический синдром, 
и уровень комплекса GP IIb/IIIa не превышает 5% от 
нормы, и умеренный тип, когда уровень комплекса 
GP IIb/IIIa находится в пределах 10—20% от нормы 
[3—5]. Ген GP IIb/IIIa локализуется на хромосоме 17 
(q21—23). В литературе [6] сообщается о более чем 
150 возможных мутациях. Чаще встречаются точечные 
мутации, делеции, чем большие реаранжировки генов.

Для больных ТГ характерно наличие нормально‑
го числа тромбоцитов, сохранение их нормальной 

морфологии и длительности жизни. Специфическим 
признаком ТГ является изолированное положение 
тромбоцитов в мазке крови вследствие отсутствия 
агрегации. Для ТГ характерна кровоточивость ми‑
кроциркуляторного (капиллярного) типа. Клиниче‑
ские проявления нарушений гемостаза обычно на‑
блюдаются с рождения, но возможно бессимптомное 
течение до травмы или хирургической операции, ко‑
торые демаскируют наличие заболевания.

Клинические проявления ТГ и их тяжесть значи‑
тельно варьируют. У одних больных имеются только 
минимальные синяки на коже, у других — могут на‑
блюдаться тяжелые, потенциально смертельные кро‑
вотечения (желудочно-кишечные, внутричерепные) 
[7]. К наиболее значимым лабораторным признакам 
относят: увеличение времени кровотечения при нор‑
мальном количестве тромбоцитов, нарушение ре‑
тракции кровяного сгустка, отсутствие агрегации с 
АДФ и коллагеном, при сохраненной ристоцетинин‑
дуцированной агрегации, так как последняя не за‑
висит от фибриногена и GP IIb/IIIa, а происходит за 
счет связывания с остающимися в норме GP Ib [2, 7].

В терапии ТГ главную роль играют заместитель‑
ные трансфузии донорских концентратов тромбоцитов 
[1, 8]. Однако при регулярных трансфузиях концентра‑
тов тромбоцитов у реципиентов возможно достаточно 
быстрое развитие рефрактерности к ним вследствие об‑
разования антитромбоцитарных антител. Для снижения 
риска развития рефрактерного состояния необходим 
подбор пары донор—реципиент не только по системам 
ABО и резус, но и антигены тканевой совместимости 
(human leucocyte antigens, HLA) и антигены тромбоци‑
тов человека (human platelet antigen, HPA). Последнее 
обусловлено тем, что у больных ТГ одновременно со 
снижением на мембране тромбоцитов общего уров‑
ня GP IIb/IIIa уменьшается также экспрессия наиболее 
сильных антигенных эпитопов данного комплекса. В ре‑
зультате повышается вероятность аллоиммунизации, 
так как у большинства доноров имеются эти антигены.
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Если рефрактерность к тромбоцитам все же воз‑
никает, проведение иммуносорбции плазмы больного 
(удаление антител к тромбоцитам путем сорбции плаз‑
мы с использованием протеин-А-сефарозных колонок) 
или терапевтических плазмаферезов может привести к 
транзиторному восстановлению эффективности транс‑
фузий концентратов тромбоцитов. Также возможно 
использование рекомбинантного фактора VII активи‑
рованного (rFVIIa), который активирует на поверхно‑
сти тромбоцитов факторы V и X с последующим об‑
разованием тромбина и полимеризованного фибрина 
[1, 2]. Последние связываются с комплексами GP Ib и 
фактором Виллебранда, образуя тромбоцитарные агре‑
гаты [9]. Необходимо отметить, что у данного препара‑
та всего три показания к применению: ингибиторная 
форма гемофилии, врожденный дефицит VII фактора 
свертывания крови и, наконец, тромбастения Гланцма‑
на, при наличии антител к гликопротеинам IIb—IIIа и 
рефрактерностью (в настоящем или прошлом) к транс‑
фузиям тромбоцитарной массы.

Помимо переливаний донорских концентратов 
тромбоцитов, с переменным успехом назначают тра‑
нексамовую кислоту, десмопрессин. При менстру‑
альных кровотечениях эффективны высокие дозы 
прогестерона.

Трансплантация аллогенного костного мозга яв‑
ляется единственным радикальным методом лече‑
ния. Впервые данный метод лечения с успехом был 
выполнен R. Bellucci в 1985 г. у ребенка [4, 10, 11].

Приводим описание двух клинических наблю‑
дений, иллюстрирующих сложность терапии столь 
редкого заболевания.

Клиническое наблюдение 1
Б о л ь н а я  Ш-ко, 18 лет, поступила в отделение ане‑

стезиологии и реанимации ФГБУ Гематологический на‑
учный центр (ГНЦ) Минздрава России (Москва) в июле 
2010  г. в связи с рецидивирующими кровотечениями из 
верхних отделов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). 
В течение 4 мес до данной госпитализации наблюдалась в 
клиниках Краснодара и Санкт-Петербурга. Дебют заболе‑
вания в младенческом возрасте в виде десневых кровоте‑
чений, немотивированной синячковости. До пубертатного 
периода девочка наблюдалась с диагнозом болезнь Вилле‑
бранда. Этот диагноз был снят и диагностирована тром‑
бастения Гланцмана, когда в 13 лет у больной появились 
менометроррагии, по поводу которых получала длитель‑
ное лечение прогестероном, а также проводились транс‑
фузии тромбоцитов. При госпитализации в ГНЦ диагноз 
тромбастении Гланцмана был подтвержден: тромбоциты 
160 • 109/л, агрегация с аденозин-5’-дифосфатом (АДФ) — 
0, с коллагеном — резко снижена (32%), с ристомици‑
ном — 50%. На тромбоэластограмме (ТЭГ) существенное 
снижение максимальной амплитуды до 24 мм (при норме 
44—64 мм), при нормальных остальных показателях ТЭГ 
(рис. 1, график 2), что свидетельствовало об уменьшении 
плотности сгустка. Иccледование содержания GP IIb/IIIa 
на поверхности тромбоцитов радиоиммунным методом по‑
казало, что связывание моноклонального антитела CRC64 
против GP IIb/IIIа отсутствует, в то время как связывание 
моноклонального антитела против GP Ib в пределах нормы 
(последнее исключает болезнь Бернара—Сулье).

Поскольку у больной рецидивировали кровотече‑
ния из верхних отделов ЖКТ, была выполнена эзофа‑
гогастродуоденоскопия (ЭГДС), при которой выявлен 
эрозивный гастродуоденит. Помимо кровотечений и, 
как следствие, глубокой постгеморрагической анемии 
(гемоглобин 59  г/л, эритроциты 2,12 • 1012/л, ретикуло‑
циты 85‰, железо 4 мкмоль/л), у больной был выявлен 
методом ультразвуковой допплерографии протяженный 
илеофеморальный окклюзирующий тромбоз наружной 
подвздошной, общей, поверхностной бедренной вены, 
подколенной вены правой нижней конечности. При этом 
отсутствовали генетические маркеры тромбофилии, му‑
тации коагуляционного фактора V (Лейденская мутация) 
и гена протромбина (FII), волчаночный антикоагулянт. 
В пределах нормы были протеины С, S, антитромбин III. 
Этиологическими факторами, способствующими тромбо‑
образованию, явились длительный прием прогестерона 
(около 4 лет непрерывно), центральный венозный катетер 
(ЦВК) в правой бедренной вене, установленный во время 
предыдущих госпитализаций, и вводимые в него гемоста‑
тические препараты. ЦВК был установлен за 20 дней до 
формирования тромбоза, в него систематически вводили 
аминокапроновую кислоту, дицинон, а также компоненты 
крови (свежезамороженная плазма, тромбоцитная и эри‑
троцитная масса). Можно предполагать, что совокупность 
этих факторов явилась причиной тромбоза.

Таким образом, возникла необходимость одновремен‑
ного лечения кровотечения и тромбоза. Больной проводи‑
ли терапию низкомолекулярным гепарином эноксапарином 
натрия (клексаном) в дозе 40 мг/сут подкожно. Через 1 нед 
терапии клексаном и отмены регулона отмечена реканали‑
зация тромбоза в бассейне бедренной вены с последующим 
полным регрессом в течение 3  мес. Терапию клексаном, 
продолжавшуюся в течение 19 дней, пришлось прекратить 
в связи с очередным рецидивом желудочного кровотече‑
ния, тяжесть которого можно оценить по количеству по‑
требовавшихся трансфузий эритроцитной массы (рис. 2). 
Гемостатическая терапия включала трансфузии концентра‑
тов тромбоцитов. Через 10 дней регулярных трансфузий 
концентратов тромбоцитов (по 4—8 доз в сутки) развилась 
рефрактерность к трансфузиям тромбоцитов: отмечено 
сначала снижение, затем отсутствие посттрансфузионного 
прироста числа тромбоцитов, агрегация с АДФ оставалась 

Рис. 1. Изменения ТЭГ после трансфузии концентрата тромбо‑
цитов у больной Ш-ко.

Пунктиром обозначена нормальная тромбоэластограмма. Тромбо
эластограмма при постпуплении (2), основные показатели: R 9,2 
min (норма 9—27); K 4,5 min (2—9); Angle 40,6 deg (22—58); MA 
24 mm (44—64). После серии плазмаферезов и трансфузии 8 доз 
тромбоконцентрата на тромбоэластограмме (1): R 9,2 min; K 3,8 min; 

Angle 46,7 deg; MA 36,3 mm.
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нулевой), были выявлены антитромбоцитар‑
ные антитела (в иммуноферментном анали‑
зе — слабоположительная реакция), при этом 
гистолейкоцитарных антител (HLA) не обна‑
ружено. Больной проведено 6 плазмаферезов 
объемом 500 мл через день в течение 11 дней 
с положительным результатом — по данным 
ТЭГ отмечалось увеличение максимальной ам‑
плитуды (МА) с 24 мм до 36,3 мм (см. рис. 1). 
Повторно после ПАФ уровень антитромбоци‑
тарных антител не исследовали. После про‑
веденных плазмаферезов с целью коррекции 
гемостаза при наличии рефрактерности к 
переливаниям концентрата тромбоцитов вво‑
дили rFVIIa в дозе 100 мкг/кг 4 раза в сутки в 
течение 4 суток. На этом фоне, по данным, ТЭГ 
отмечалось ускорение роста сгустка (R умень‑
шилось с 10,2 мин до 5,2 мин, К с 15 мин до 
9,2 мин, при этом угол и МА не изменились). 
Однако кровотечение продолжало рецидиви‑
ровать. Суммарно больной за 57 суток было 
перелито 78 доз эритроцитной массы, 96 те‑
рапевтических доз концентрата тромбоцитов. 
При многократных ЭГДС выявляли мелкото‑
чечные эрозии желудка и двенадцатиперстной кишки. По 
данным иммуногистохимического исследования биоптата 
слизистой желудка выявлен Heliсobaсter pylori. Проведена 
трехкомпонентная противоязвенная терапия (омепразол, 
кларитромицин, амоксициллин) с целью эрадикации дан‑
ного возбудителя. Именно ингибиторы протоновой пом‑
пы необходимо использовать при острых кровотечениях 
из верхних отделов ЖКТ, так как в отличие от блокаторов 
Н2-рецепторов они полностью нейтрализуют соляную 
кислоту, связывая ионы водорода [12—14]. В течение не‑
дели проводили противоязвенную терапию, затем поддер‑
живающую противорецидивную терапию (эзомепразол, 
висмута трикалия дицитрат). На 30-е сутки сохранялось 
постепенное снижение гемоглобина, несмотря на зажив‑
ление эрозий при повторной ЭГДС. С целью локализации 
источника кровотечения на 40-е сутки наблюдения в ГНЦ 
была выполнена ангиография брыжеечных сосудов, при 
которой источник кровотечения не обнаружен. В связи с 
чем для верификации источника кровотечения на 46-е сутки 
наблюдения в ГНЦ была выполнена капсульная эндоскопия, 
в ходе которой найден трудно визуализируемый и трудно‑
доступный для эндоскопического лечения кровоточащий 
дефект в области фатерова соска. На 48-е сутки в условиях 
эндотрахеальной анестезии (выбор анестезии был обуслов‑
лен труднодоступностью дефекта, длительностью процеду‑
ры и плохой психологической переносимостью ее больной) 
была выполнена аргоноплазменная коагуляция выявленного 
кровоточащего дефекта. Кровотечение было остановлено и 
после 2 нед наблюдения, в течение которых проводили толь‑
ко антисекреторную терапию и трансфузии не выполняли, 
больную выписали. Повторно антитела не определяли.

Клиническое наблюдение 2
Б о л ь н о й  Ш., 52 года, наблюдался в отделении ане‑

стезиологии и реанимации ГНЦ Минздрава России (Мо‑
сква) по поводу рецидивирующих желудочно-кишечных 
кровотечений (в сентябре и декабре 2012 г). Диагноз 
тромбастении Гланцмана I типа был установлен на осно‑

вании клинико-лабораторной картины продолжающегося 
желудочно-кишечного кровотечения, анамнеза (с детства 
тяжелые десневые, носовые, желудочно-кишечные кро‑
вотечения), данных коагулограммы (агрегация с АДФ — 
0, с коллагеном — 0, с ристоцетином — 39%) и данных 
радиоиммунного метода (отсутствие агрегации монокло‑
нального антитела CRC64 против GP IIb—IIIa). Сопут‑
ствующие заболевания: хронический вирусный гепатит С 
(вследствие многократных трансфузий компонентов кро‑
ви) с формированием цирроза печени, нарушение белко‑
во-синтетической функции печени. Портальная гипертен‑
зия. Варикозное расширение вен пищевода II степени.

Дважды за полгода больной поступал в отделение ане‑
стезиологии и реанимации с интенсивным желудочным 
кровотечением на фоне обострения язвенной болезни же‑
лудка. Помимо аргоноплазменной коагуляции эрозий же‑
лудка и противоязвенной терапии (омепразол, кларитро‑
мицин, амоксициллин), пациенту выполняли трансфузии 
концентрата тромбоцитов, после которых наблюдалось 
снижение числа тромбоцитов с 105 до 50 • 109/л, на ТЭГ — 
уменьшение плотности сгустка (снижение максимальной 

Рис. 3. Изменения гемостаза после введения коагила у больного Ш. 
Пунктиром обозначена нормальная ТЭГ. Исходная ТЭГ (2) 
основные показатели: R 14,3 min (норма 9—27); K 3,9 min (2—9); 
Angle 21 deg (22—58); MA 17,3 mm (44—64). После введения 
коагила в дозе 120 мкг/кг через 2 ч наблюдается укорочение R до 

7,8 min, что отражает ускорение образования сгустка (1).

Рис. 2. Динамика концентрации гемоглобина, количества тромбоцитов и объ‑
ема трансфузионной терапии (х Эр — количество доз эритроцитной массы; х 
Тр — количество доз тромбоцитной массы. rVIIa: введение рекомбинантного 

активированного фактора VII), проводимой у больной Ш-ко.
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амплитуды с 18,6 до 13 мм). Иммунофлюоресцентным ме‑
тодом в плазме больного выявлены антитромбоцитарные 
антитела против тромбоцитов здорового донора в титре 
1:32 (норма до 1:2). Также были выявлены гистолейко‑
цитарные антитела с частотой реакции 100%, высокой 
активностью (4 балла). Нарушение тромбоцитарного ге‑
мостаза усугублялось гипофибриногенемией (фибрино‑
ген 1 г/л) вследствие нарушения белково-синтетической 
функции печени, при этом протромбиновый индекс 76%, 
АСТ 76 ЕД/л, АЛТ 42 ЕД/л, общий билирубин 22 ммоль/л. 
После трансфузии 16 доз криопреципитата отмечен при‑
рост фибриногена до 2,3 г/л. Учитывая рефрактерность к 
трансфузиям тромбоцитов, проводили гемостатическую 
терапию rFVIIa в начальной дозе 120 мкг/кг каждые 2 ч с 
последующим переходом на 90 мкг/кг каждые 3 ч с эффек‑
том в виде ускорения образования сгустка по данным ТЭГ 
ускорение R c 14 мин до 7,8 мин, незначительное увеличе‑
ние МА с 17,3 мм до 18,6 мм (рис. 3). После применения 
этого шунтирующего препарата отмечена остановка кро‑
вотечения, в течение 3 нед клинико-лабораторных данных 
продолжающегося кровотечения не отмечалось, пациент 
был выписан домой. С целью купирования рефрактерно‑
сти к переливаниям концентрата тромбоцитов в течение 
1 мес пациенту проведено 10 процедур терапевтического 
плазмафереза с удалением 6000 мл плазмы, в результате 
чего наблюдалось снижение титра антитромбоцитарных 
антител в плазме с 1:32 до 1:4. (норма до 1:2).

Таким образом, современная диагностика и те‑
рапия ТГ носит комплексный характер. Диагноз 
устанавливается на основании клинических дан‑
ных и результатов специфических лабораторных 
исследований. Терапия требует систематического 
применения переливаний концентратов тромбо‑
цитов, коррекции анемического синдрома, а также 
использования современных плазменных гемо‑
статических средств. При появлении осложнений 
(рефрактерность к трансфузиям тромбоцитов) не‑
обходимо применение плазмаферезов. Чрезвычай‑
но важно выявление локальных источников крово‑
течения с последующим тщательным хирургиче‑
ским гемостазом.
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