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Изучено состояние периферического звена эритрона у 51 ребенка с дисплазией соединительной ткани в возрасте 8—12 лет. Выяв
лены изменения поверхностной архитектоники эритроцитов, снижение концентрации тиоловых групп и липопротеинового комплекса, до
стоверное повышение содержания диеновых конъюгатов, усиление активности ферментов антиоксидантной системы. Структурно-мета
болические изменения эритроцитов сопровождались у 13% детей обследованной группы развитием анемии.
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Status of peripheral blood erythrocytes was studied in 51 children aged 8 to 12 years with connective tissue dysplasia (CTD). There were re 
vealed modifications superficial architectonics of red cells, decreased thiol groups and lipoprotein complex, increased content of diene conjugates 
and antioxidant activity. Structural and metabolic abnormalities of peripheral blood erythrocytes in 13% children with CTD were accompanied by 
anemia.
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Введение
С позиции современных представлений дисплазия со

единительной ткани (ДСТ) рассматривается как нарушение 
развития соединительной ткани в эмбриональном и постна
тальном периодах, сопровождающееся морфофункциональ
ными нарушениями органов и систем, прогредиентным тече
нием [4, 16, 17]. Как известно, клетки крови и кроветворная 
ткань  эмбриогенетически  имеют мезенхимальное  происхо
ждение и являются разновидностью соединительной ткани 
[10]. В настоящее время достаточно подробно исследовано 
состояние  сосудисто-тромбоцитарного  и  коагуляционного 
звеньев системы гемостаза при ДСТ. К симпатокомплексу ге
моррагических гематомезенхимальных дисплазий относят раз
нонаправленные нарушения гемостаза, включающие тромбо
цитопатии, снижение активности факторов свертывающей си
стемы,  нарушения конечного этапа свертывания крови [11—
13, 15, 21]. В литературе имеются немногочисленные сведе
ния о вовлечении в патологический процесс системы эритрона 
у взрослых пациентов с ДСТ. Выявлены изменения структур
но-функционального состояния мембран эритроцитов, прояв
ляющиеся уменьшением уровня сфингомиелина, холестерина, 

снижением активности Na+-К+-АТФ-азы с нарушением внутри
клеточного ионного гомеостаза [14]. Показано, что избыточ
ная интенсификация свободно-радикального окисления яв
ляется одним из ключевых  механизмов развития  деструк
тивных процессов в клеточных мембранах [1, 20], что отра
жено в отдельных работах по изучению ДСТ в терапевти
ческих  клиниках  [8]. Вместе с  тем нарушения структурно-
метаболического статуса эритроцитов периферической кро
ви при ДСТ у детей остаются неизученными. 

Целью данной работы явилось исследование состояния 
периферического  звена  эритрона  при  дисплазии  соедини
тельной ткани у детей.

Материал и методы

Для выявления фенотипических признаков ДСТ выполне
но  скрининговое  обследование 482  школьников  г. Томска  в 
возрасте 8—12 лет с применением диагностических крите
риев Т. Милковска-Димитровой и А. Каркашева в модифика
ции Л.Н. Фоминой [7, 18]. Специальная комплексная оценка 
состояния  периферического  звена  эритрона,  включающая 
определение  количественных  показателей  красной  крови, 
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концентрации сульфгидрильных групп (SH-групп) и липопро
теинового комплекса, изучение поверхностной архитектони
ки эритроцитов, интенсивности процессов перекисного окис
ления липидов,  проведена  у 51 ребенка (23 мальчика и 28 
девочек, средний возраст (10,2 ± 0,2) года) с клинико-инстру
ментальными проявлениями ДСТ. В качестве маркерного ме
таболита обмена коллагена в тканях изучалось количествен
ное  содержание  оксипролина  в  суточной  моче  по 
H. Stegeman в модификации В.В. Гапузова [3]. Контроль со
ставили 22 ребенка без ДСТ, сопоставимых по полу, возрас
ту, группам здоровья с пациентами основной группы. Иссле
дования проводились при отсутствии острых заболеваний и 
в период ремиссии хронической патологии.

Количественное определение сульфгидрильных групп и 
липопротеинового комплекса производили методом микро
цитофотометрии с окраской мазков феррицианидным реак
тивом по  Chevremont,  Frederic  для  выявления  SH-групп  и 
методом Barenbaum с использованием жженого судана чер
ного  для  определения  липопротеинов  [5].  Поверхностную 
архитектонику  эритроцитов  изучали с  помощью сканирую
щей электронной микроскопии, образцы готовили по мето
дике Г.И. Козинца и соавт. (1982). Интенсивность протекания 
процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) в плазме 
крови исследовали с помощью определения содержания ди
еновых конъюгатов методом спектрофотометрии в УФ-обла
сти и малонового диальдегида в реакции с 2-тиобарбитуро
вой кислотой [2]. Система антирадикальной защиты красных 
клеток крови оценивалась по активности супероксиддисмута
зы и каталазы в гемолизате эритроцитов [6]. При выявлении у 
детей с ДСТ анемического синдрома дополнительно прово
дилось определение сывороточного железа, общей железо
связывающей способности сыворотки и коэффициента на
сыщения трансферрином.

Статистическая  обработка  результатов  исследования 
проведена с использованием интегрированного пакета про
грамм Statistica 6.0 для Windows. Определялись среднее 
арифметическое  Х и  ошибка  среднего  арифметического 
m.  Уровень статистической значимости различий сравни
ваемых показателей устанавливали с помощью t-критерия 
Стьюдента  в  случаях,  когда  распределение  подчинялось 
нормальному  закону,  и  непараметрического  U-критерия 
Манна—Уитни в случаях отклонения распределений от нор
мального. Различия между средними величинами в сравни
ваемых группах считались достоверными при p < 0,05. 

Результаты и обсуждение

По результатам проведенного обследования фенотипи
ческие проявления ДСТ обнаружены впервые у 86 (18%) из 
482 школьников. В основной группе (51 человек) ДСТ уме
ренной степени имела место у 32 (63%) (1-я группа), выра
женной степени — у 19 (37%) детей (2-я  группа).  Важное 
значение в диагностике ДСТ имеет биохимическое опреде
ление уровня оксипролина [4, 8, 19]. Так, суточная экскреция 
оксипролина с мочой была значительно повышена в 1-й (до 
(9,83 ± 0,42) мг) и 2-й (до (12,43 ± 0,63) мг) группах по срав
нению с детьми без ДСТ ((4,42 ± 0,41) мг; p < 0,001).

В рамках декретированных медицинских осмотров опре
деление количественных показателей красной крови (гемо
глобин, эритроциты, ретикулоциты) проведено всем школь
никам. Среди детей основной группы наличие анемии лег
кой  степени  со  снижением  концентрации  гемоглобина  до 
(104,9 ± 1,3) г/л  (p < 0,001)  и  эритроцитов  до 
(3,57 ± 0,07) ⋅ 1012/л (p = 0,002) было выявлено в 13% случа
ев, что говорит о достаточно высокой частоте явной анемии 
при ДСТ у детей. Анемический синдром клинически прояв
лялся слабостью, головокружением, бледностью кожных по
кровов и слизистых. Симптомы сидеропении отмечались у 
29% детей в виде сухости кожи, ломкости ногтей и волос, из
вращения  вкуса  —  у  отдельных  детей.  Уровень  сыворо
точного  железа  у  пациентов  с  анемическим  синдромом, 
ассоциированным с ДСТ (в сравнении с детьми без анемии), 
составил в  среднем (14,3 ± 1,12) мкмоль/л  (p = 0,02),  общая 
железосвязывающая способность сыворотки — (28 ± 3,14) мк
моль/л (p = 0,17), коэффициент насыщения трансферрином — 
(24,08 ± 0,9)% (p = 0,009).  При этом у части детей содержа
ние сывороточного железа было ниже нормативных показа
телей.

Результаты проведенного специального биохимическо
го  исследования  крови  у  пациентов  c ДСТ  по-
казали  повышение  активности  процессов  ПОЛ,  что  
проявлялось достоверным увеличением (p < 0,001) содержа
ния диеновых конъюгатов по сравнению с соответствующими 
показателями в контрольной группе (табл. 1).  

Т а б л и ц а  1
Показатели процессов перекисного окисления липидов и системы ан

тиоксидантной защиты у детей (Х ± m)

Показатель Контроль
ДСТ умеренной 

степени 
(1-я группа)

ДСТ выраженной степе
ни 

(2-я группа)
Диеновые конъюгаты, 
А233/мл

2,02 ± 0,1 2,68 ± 0,1
p1 < 0,001

3,09 ± 0,1
p1 < 0,001; p2 = 0,02

Малоновый диальде 2,41 ± 0,08 2,46 ± 0,06 2,68 ± 0,1
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гид, мкмоль/л p1 = 0,4 p1 = 0,06; p2 = 0,1 
Супероксиддисмутаза, 
усл. ед./мг белка

0,76 ± 0,07 1,15 ± 0,05
p1 < 0,001

1,34 ± 0,06
p1 < 0,001; p2 = 0,049

Каталаза, мкат/мг бел
ка

3,83 ± 0,21 5,37 ± 0,3
p1 = 0,0013 

6,40 ± 0,36
p1 < 0,001; p2 = 0,03

П р и м е ч а н и е. Достигнутый уровень значимости различий p1 — по 
сравнению с контрольной группой, p2 — по сравнению с 1-й группой.

Содержание  малонового  диальдегида  в  плазме крови 
достоверно  не  отличалось  от  аналогичного  показателя  в 
группе здоровых детей, что указывает на дисбаланс в систе
ме  ПОЛ,  состоящий  в  увеличении  количества  промежу
точного метаболита ПОЛ при неизменном содержании его 
конечных продуктов. Возможно, это связано с компенсатор
ным усилением активности работы антиоксидантной систе
мы  организма.  Зарегистрировано  повышение  активности 
ключевых ферментов антиоксидантной системы у пациентов с 
ДСТ. Так, активность супероксиддисмутазы в гемолизате эрит
роцитов увеличивалась более чем в 1,5 раза  (p < 0,001)  по 
сравнению с аналогичным показателем контрольной группы; 
активность каталазы возрастала до (5,37 ± 0,3) (p = 0,0013) и 
(6,4 ± 0,36) мкат/мг белка (p < 0,001) в группах с ДСТ умерен
ной и выраженной степени соответственно.

При изучении цитохимических особенностей перифери
ческого  звена  эритрона  важная  роль  отводится  тиоловым 
соединениям  и  липопротеиновому  комплексу.  Сульфгид
рильные группы играют ключевую роль в поддержании на
тивной структуры и каталитической активности многих бел
ков,  обеспечивают  функционирование  механизмов  антиок
сидантной  защиты клеток.  Липопротеиновый комплекс  яв
ляется основной частью мембраны эритроцита и определя
ет  его  структурно-функциональные особенности  [5].  Мето
дом микроспектрофотометрии было выявлено, что у детей с 
ДСТ умеренной и выраженной степени наблюдается снижение 
концентрации  SH-групп  до  (0,32 ± 0,02)  (p = 0,006) и 
(0,29 ± 0,01) усл. ед.  (p < 0,001)  соответственно  при 
(0,39 ± 0,02) усл. ед. в контрольной группе. Содержание су
данофильных компонентов мембран эритроцитов в 1-й группе 
составило  (0,51 ± 0,0) усл. ед. (p = 0,002),  во  2-й  группе  — 
(0,44 ± 0,02) усл. ед.  (p < 0,001).  Концентрация липопротеи
нового  комплекса  в  группе  с  выраженной  степенью  ДСТ 
была  достоверно  ниже  (p = 0,02)  аналогичных  данных  в 
группе с ДСТ умеренной степени. Анализ гистограмм рас
пределения эритроцитов по содержанию данных компонен
тов показал увеличение доли клеток с низкой концентраци
ей.  Полагают,  что  уменьшение  концентрации  липидов  в 
эритроцитах связано с их старением, а появление в перифе
рической крови клеток с низким содержанием тиоловых со

единений — с поступлением в кровоток неполноценной про
дукции [5, 9]. 

При оценке особенностей поверхностного микрорельефа 
красных клеток крови у детей с ДСТ установлено, что со
держание нормальных дисковидных  форм клеток состави
ло  (84,32 ± 0,19)%  в  1-й  груп-
пе и (83,63 ± 0,24)% во 2-й группе, что статистически зна
чимо (p < 0,001) отличалось от соответствующих величин 
контрольной  группы  (табл. 2).  

Т а б л и ц а  2
Морфологическая характеристика популяции эритроцитов у детей 

(Х ± m)
Тип поверхности 

эритроцитов (на 100 
клеток)

Контроль 
ДСТ умерен-
ной степени 
(1-я группа)

ДСТ выраженной сте
пени

(2-я группа)
Дискоциты 88,89 ± 0,16 84,32 ± 0,19

p1 < 0,001
83,63 ± 0,24

p1 < 0,001; p2 = 0,03
Обратимо изменен
ные эритроциты

9,37 ± 0,17 12,72 ± 0,10
p1 < 0,001

13,07 ± 0,13
p1 < 0,001; p2 = 0,048

Необратимо изме
ненные эритроциты

1,54 ± 0,08 02,56 ± 0,08
p1 < 0,001

02,82 ± 0,12
p1 < 0,001; p2 = 0,07

Дегенеративные 
формы

0,20 ± 0,04 00,40 ± 0,04
p1 = 0,006

00,48 ± 0,03
p1 < 0,001; p2 = 0,14

П р и м е ч а н и е. Достигнутый уровень значимости различий p1 — по 
сравнению с контрольной группой, p2 — по сравнению с 1-й группой.

Отмечено  достоверное (р < 0,001)  увеличение содержания 
как переходных, способных к обратной трансформации (эл
липсовидные, плоские диски, дискоциты с гребнем, с одним 
выростом,  множественными  выростами,  в  форме  тутовой 
ягоды), так и непереходных (куполообразные, сферические, в 
виде  спущенного  мяча)  форм  эритроцитов  у  школьников 
основной группы по сравнению с аналогичными показателями 
группы контроля. Число дегенеративных форм эритроцитов у 
детей  с  умеренной  степенью  ДСТ  достигало  (0,4 ± 0,04)% 
(р = 0,006),  с  выраженной  степенью  —  0,48 ± 0,03% 
(р < 0,001),  что  более  чем  в  2  раза  выше  таковых  в 
контрольной группе. Следовательно, у детей с ДСТ имеют 
место  нарушения  поверхностного  микрорельефа  мембран 
эритроцитов периферической крови, приводящие к сокраще
нию продолжительности жизненного цикла клеток с возмож
ным более легким развитием анемического синдрома.

Заключение

Таким образом, наличие ДСТ у детей сопровождается 
нарушениями  структурно-метаболического  статуса  эритро
цитов независимо от количественных показателей красной 
крови и приводит в 13% случаев к возникновению анемии. 
Характерной  особенностью  нарушений  периферического 
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звена эритрона при ДСТ у детей является снижение концен
трации тиоловых групп и липопротеинового комплекса, из
менение поверхностной цитоархитектоники красных клеток 
крови.  Полученные  данные  позволяют  предположить,  что 
патогенетический механизм развития анемии при ДСТ у де
тей сложен и обусловлен не только дефицитом железа, но и 
интенсификацией  процессов  ПОЛ  с  дестабилизирующим 
влиянием на мембраны эритроцитов. Поступление в кровь 
качественно неполноценных красных клеток приводит к не
совершенству функционирования эритроцитов как биологи
ческой системы.
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