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Одним из показателей является количественное определение эритроцитов в периферической крови. 
Снижение этих форменных элементов, как правило, является признаком такой патологии, как анемия. Од-
нако все чаще в общем анализе крови определяется их повышение, называемое эритроцитозом. В связи c 
центральной ролью эритроцитов в доставке кислорода к тканям и утилизации углекислого газа в организме, 
контроль массы эритроцитов на точных уровнях имеет немаловажное клиническое значение как показатель 
индивидуальной реактивности и резистентности. Анализ литературных данных позволяет отметить, что на-
личие знаний о референтных значениях эритроцитов у детей и подростков чрезвычайно важно для правиль-
ной интерпретации результатов полного анализа крови. Повышение количества эритроцитов крови не всегда 
свидетельствует о наличии патологии, связанной с избыточной их продукцией в красном костном мозге. 
Путь фактора HIF играет центральную роль в развитии реакции на гипоксию, поскольку он регулирует экс-
прессию генов, реагирующих на гипоксию. Мутации в белках на пути HIF могут приводить к эритроцитозу 
у человека, в том числе и проявляющемуся в детском возрасте. 
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One of these indicators is the quantitative determination of red blood cells in peripheral blood. As a rule, it is 
a sign of such a pathology as anemia. However, an increase in blood level caused by erythrocytosis. Monitoring the 
level of red blood cells in the body, monitoring the concentration of red blood cells at points is of no small clinical 
value as an indicator of individual reactivity and resistance. An analysis of the literature data allows us to note that 
the presence of knowledge about the reference values   of red blood cells in children and adolescents is important for 
the correct interpretation of the results of a complete blood test. An increase in the number of red blood cells does 
not always indicate the presence of pathology, as well as their excess production in the red bone marrow. Mutations 
in proteins along the HIF pathway can lead to erythrocytosis in humans, including those manifested in childhood.
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Проведение профилактических осмо-
тров и плановой госпитализации предоста-
вило возможность фиксировать даже самые 
незначительные отклонения в лаборатор-
ных исследованиях, которые в большинстве 
случаев не сопровождаются клиническими 
проявлениями. Одним из таких показате-
лей является определение уровня эритро-
цитов при исследовании периферической 
крови [1]. Снижение этих форменных эле-
ментов в основном является признаком ане-
мического синдрома. Однако все чаще при 
проведении общего анализа крови опреде-
ляется повышение их уровня, называемое 
эритроцитозом [2, 3]. Такое состояние яв-
ляется недооцененным результатом обще-
го анализа крови. Литература, касающаяся 
определения его этиологии, в частности, 
с помощью анализа варианта гемоглобина, 
ограничена. Этот обзор направлен на об-
суждение последних данных об этиологии 

эритроцитоза, механизмах его развития, 
а также пагубных последствиях.

Цель исследования: изучить особен-
ности течения и причины эритроцитозов 
у детей.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В связи с центральной ролью эритро-
цитов в доставке кислорода к тканям и ути-
лизации углекислого газа в организме, кон-
троль массы эритроцитов на точных 
уровнях имеет немаловажное клиническое 
значение как показатель индивидуальной 
реактивности и резистентности. Также, по-
мимо транспорта газов, к функциям эри-
троцитов относят: адсорбирование и инак-
тивацию токсинов, регуляцию рН крови 
(гемоглобиновый буфер), участие в свер-
тывании крови и фибринолизе [4, 5]. Сам 
по себе эритроцитоз в основном не прояв-
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ляется какими-либо симптомами, поэтому 
обнаруживается чаще именно при прове-
дении планового профилактического об-
следования. Нормальное количество эри-
троцитов в капиллярной крови непостоянно 
на протяжении жизни и меняется по мере 
взросления ребенка. Так, в анализе пупо-
винной крови оно составляет 3,9*10¹² –  
5,5*10¹² клеток/л. В возрасте от 1 до 3 дней – 
4,0*10¹²–6,6*10¹² клеток/л. К 1 месяцу коли-
чество эритроцитов норме уменьшается до 
3,0*10¹²–5,4*10¹² клеток/л. В 2 месяца уже 
2,7*10¹²– 4,9*10¹² клеток/л. К полугодова-
лому возрасту норма эритроцитов составля-
ет 3,1*10¹²– 4,5*10¹² клеток/л. Затем до 
12 лет их количество остается относительно 
постоянным 3,5*10¹²–5,0*10¹² клеток/л. По-
сле полового созревания определяются по-
ловые различия в составе периферической 
крови: так у девочек нормальное количе-
ство эритроцитов должно составлять 
3,5*10¹²–5,0*10¹² клеток/л, в то время как 
у мальчиков это 4,1*10¹²–5,5*10¹² клеток/л. 
Недостаточное снабжение кислородом 
вредно и может привести к гибели клеток, 
тканей или в конечном итоге даже организ-
ма [6, 7]. Чтобы избежать этого, развивают-
ся сложные сердечно-сосудистые, дыха-
тельные и гематологические механизмы. 
Организм, подвергаясь гипоксии, индуци-
рует активацию множества клеточных сиг-
нальных путей, участвующих в регуляции 
метаболизма, обеспечивающего выживание 
клеток [7–9]. Однако низкий уровень кисло-
рода не оказывает прямого воздействия на 
кроветворные клетки, но вызывает выра-
ботку гликопротеинового гормона эритро-
поэтина (Epo) почками, который сам по себе 
стимулирует эритропоэз [10, 11]. Эритропо-
эз является сложным многоэтапным про-
цессом, в ходе которого предшественники 
эритроидов энуклеируются и трансформи-
руются в зрелые эритроциты, и в основном 
осуществляется красным костным мозгом. 
Однако в ответ на стрессовые ситуации 
(к числу которых можно отнести анемиче-
ские состояния, пересадку костного мозга 
и некоторые другие патологии) эритропоэз 
распространяется и осуществляется уже 
и в экстрамедуллярных участках [11–13]. 
В первую очередь внекостномозговые очаги 
кроветворения формируются в печени и се-
лезенке, их активность ведет к повышению 
продукции эритроцитов. К примеру, печень 
может включаться в продукцию этого гор-
мона после нефрэктомии и в условиях свя-
занных с недостаточностью почек при их 
поражении и нарушении эндокринной 
функции почки [14, 15]. Следует также вы-
делить пути альтернативной продукции 
эритропоэтина в таких компонентах, как 

моноциты крови и тканевые макрофа-
ги [16]. Как было показано на мышах, стрес-
совый эритропоэз характеризуется массив-
ным самообновлением клеток, форми- 
рующих взрывообразные единичные эри-
троидные клетки, и регулируется дополни-
тельными внешними факторами, такими 
как гормон стресса кортизол, фактор ство-
ловых клеток и костного морфогенетиче-
ского белка [17]. У людей аналогичные пути 
еще не идентифицированы и молекулярная 
основа также недостаточно хорошо описа-
на. Однако в последнее время сообщалось, 
что развитию эритробластических остров-
ных макрофагов и избыточному эритропоэ-
зу способствует стресс [18]. Транскрипция 
Epo, в свою очередь, регулируется особым 
кислород-зависимым образом, с помощью 
фактора, индуцированного гипоксией 
(hypoxia inducible factor – HIF). Данный 
фактор присутствует практически в каждой 
клетке организма, организуя экспрессию 
каскада генов, которые позволяют акклима-
тизироваться к пониженному содержанию 
кислорода [19]. Среди белков этого семей-
ства выделяют изоформы: HIF1, демонстри-
рующий повсеместный характер экспрес-
сии и HIF2, обнаруживаемый в огра- 
ниченном числе типов клеток, включая эн-
дотелиальные клетки, кардиомиоциты, ге-
патоциты, глиальные клетки и интерстици-
альные клетки почки. Соответственно 
особенностям локализации, предполагают, 
что HIF1 представляет собой ответ на 
острую гипоксию, тогда как HIF2 является 
преобладающей субъединицей к хрониче-
скому воздействию низкого содержания кис-
лорода [19, 20]. Активность HIFα находится 
под контролем редкого механизма, основан-
ного на стабильности структуры белка и его 
деградации, определяющейся содержанием 
кислорода. Сам по себе кислород не увели-
чивает концентрацию HIF, она более или ме-
нее стабильна. Кислород необходим для уда-
ления HIF ферментами пролилгидро- 
ксилазного домена HIF, называемыми PHD. 
PHD гидроксилирует пролин – субъединицы 
фактора, индуцированного гипоксией, наце-
ливая последний на деградацию опухолевым 
супрессором белка фон Гиппеля – Линдау 
(VHL), тем самым подготавливая его для по-
лиубиквитинирования, что в конечном итоге 
приводит к протеолитической деградации 
в убиквитин-протеасомном пути [19–21]. 
Этот процесс идет постоянно, окисляя и мо-
дифицируя HIF, клетка его все время «подъ-
едает», малая концентрация не дает возмож-
ности добраться до ядра и активировать 
нужные гены. В условиях низкого содержа-
ния кислорода HIF стабилизируется почти 
мгновенно и транслоцируется в ядро, где он 
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димеризуется с конститутивно экспрессиру-
емой субъединицей HIF и способствует 
транскрипции генов [20, 21]. Редкие пациен-
ты с эритроцитозом имеют мутации в генах, 
кодирующих PHD2, HIF-2 и VHL, что делает 
эти белки критически важными для правиль-
ного контроля массы эритроцитов у челове-
ка [21]. В 1997 г. Прчхал и его коллеги обна-
ружили первый тип эритроцитоза, связанный 
с HIF-путем. Они описали 103 человека из 
81 семьи, живущих в Чувашской области 
в России, с эритроцитозом. Несколько паци-
ентов были детально изучены и показали за-
метно повышенные уровни гематокрита, со-
провождаемые значительно более высокими 
уровнями EPO. Последующие генетические 
исследования выявили гомозиготную мута-
цию в гене VHL (C598T, ведущую к замене 
аминокислоты R200W) у всех пораженных 
людей. Это привело к снижению сродства 
VHL к гидроксилированной субъединице 
HIFα, стабильной гиперпродукцией EPO, 
что клинически выражалось эритроцито-
зом [21, 22]. По этиологии все эритроцитозы 
подразделяют на первичные и вторичные. 
В свою очередь первичные классифицируют 
на приобретенную и наследственную форму. 
К группе первичных эритроцитозов относят 
наследственные (семейные) формы, которые 
обусловлены нарушениями экспрессии ге-
нов, клинически проявляющимися повы-
шенной концентрацией эритроцитов и гемо-
глобина в периферической крови. Избыток 
эритроцитов определяет повышение вязко-
сти крови, что сопровождается микроцирку-
ляторными расстройствами: кровоточиво-
стью, тромбозами, эмболиями, стазами, 
сладжами [22, 23]. Особенности течения 
первичных эритроцитозов обусловлены на-
рушениями скорости коагуляции и повы-
шенной вязкостью крови, что клинически 
выражается проявлениями капиллярной кро-
воточивости и микроциркуляторными рас-
стройствами, в частности в сосудах головно-
го мозга (в редких случаях острого течения 
проявляется геморрагическим или ишемиче-
ским инсультом, при хроническом течении 
ведет к энцефалопатии, что в целом крайне 
неблагоприятно сказывается на когнитивном 
развитии ребенка) [23]. Симптоматика же 
достаточно неспецифична и проявляется 
в виде цефалгии, сниженной работоспособ-
ности, болезненности в нижних конечностях 
и в области сердца. При первичных эритро-
цитозах в общем анализе крови отмечается: 
эритроцитоз, смещение гематокрита в сторо-
ну форменных элементов и резкое замедле-
ние СОЭ [23, 24]. В разделе первичных при-
обретённых эритроцитозов отдельно стоит 
отметить эритремию (синонимы: истинная 
полицитемия, болезнь Вакеза). Данная пато-

логия относится к числу хронических лейко-
зов. Спорным остается вопрос об определе-
нии возможности наследственной 
предрасположенности к данному заболева-
нию, поскольку описаны случаи болезни 
сразу нескольких человек из одной семьи. 
В этиологии полицетемии вера, сходно 
с другими неоплазиями, выступают физиче-
ские, химические и биологические онкоген-
ные факторы. Воздействие онкогенов ведет 
к увеличению миелопролиферации в кровет-
ворных органах. Это сопровождается уси-
ленной активацией пролиферации эритроци-
тов, лейкоцитов и тромбоцитов, что 
клинически проявляется как полицитемия. 
У данной группы больных изменяется со-
став периферической крови в виде эритроци-
тоза, включая ретикулоцитоз, лейкоцитоза со 
сдвигом лейкоцитарной формулы влево, ба-
зофилии, моноцитоза и тромбоцитоза. В ко-
нечной стадии заболевания возникает гипо-
плазия костного мозга со значительным 
снижением костномозгового кроветворения, 
что приводит к возникновению панцитопе-
нии. При изучении отдельных исследований 
была отмечена отчетливая интенсификация 
продукции эритропоэтина как при разноэти-
ологических гипоксических состояниях, так 
и при поражении опухолевым процессом пе-
чени и почек, что, в свою очередь, может 
проявляться развитием симптоматического 
эритроцитоза. По патогенезу эритроцитозы 
могут быть как абсолютными, так и относи-
тельными. Так, абсолютные эритроцитозы 
проявляются в виде увеличенного содержа-
ния красных кровяных телец в перифериче-
ской крови, что связано с активацией эритро-
поэза в красном костном мозге, про- 
воцируемое влиянием стимулирующих воз-
действий гормонального и гуморального ге-
неза. Относительные эритроцитозы отмеча-
ются при нормальной активности эритро- 
поэза, в основе их развития лежит сладж-
феномен, характеризующийся сгущением 
крови [24]. Классификация вторичных абсо-
лютных эритроцитозов основывается на их 
значимости и патогенетических механизмах 
развития. Вторичные абсолютные эритроци-
тозы могут быть гипоксемическими, или 
компенсаторными, и негипоксемическими. 
Эритроцитоз при гипоксических состояниях 
является адаптационной реакцией организма 
под воздействием патогенного фактора, поэ-
тому его альтернативное название – компен-
саторный. К компенсаторным причинам раз-
вития эритроцитоза у детей можно отнести 
следующие:

1. Повышенная физическая нагрузка. 
Во время повышенных физических нагру-
зок сердечно-сосудистая система должна 
обеспечивать поступление субстрата в ра-
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ботающую мышцу. Основной функцией 
эритроцитов при мышечной работе явля-
ется транспортировка О2 из легких в ткани 
и доставка метаболически продуцируемого 
CО2 в легкие для выдоха. Гемоглобин также 
способствует буферной способности крови, 
а высвобождение АТФ и NO из эритроци-
тов способствует вазодилатации и улучша-
ет приток крови к работающей мышце. Эти 
функции требуют адекватного количества 
эритроцитов в кровообращении. Это объ-
ясняет повышение уровня эритропоэза как 
компенсаторной функции для потребления 
большего количества О2. 

2. Недостаточное потребление или по-
теря жидкости. Под действием недоста-
точного содержания воды в эритроците он 
претерпевает морфологические изменения. 
Это провоцирует эритропоэз, что приводит 
к повышению их уровня в периферической 
крови. 

3. Заболевания дыхательной системы. 
Хроническое заболевание легких может вы-
звать хроническую гипоксемию и привести 
к повышению эритроцитов в крови. Значи-
тельно ухудшить вентиляцию легких и тем 
самым вызвать эритроцитоз может также 
ожирение тяжелой степени (синдром Пик-
вика). В таких условиях гемоглобин не мо-
жет быть достаточно насыщен О2, что при-
водит к возникновению гипоксии в тканях. 

4. Заболевания сердечно-сосудистой си-
стемы. Постоянное увеличение эритроци-
тов при сердечно-сосудистых заболеваниях 
объясняется эффективной стимуляцией эри-
тропоэза эритропоэтином, гормоном, секре-
тируемым во время гипоксических явлений.

5. Местность проживания. Еще в 19 в. 
ученые обнаружили корреляцию между низ-
ким атмосферным давлением кислорода 
и повышенным количеством эритроцитов 
у людей и животных. Атмосферное давле-
ние на уровне моря обеспечивает кислоро-
ду легкое прохождение через избирательно 
проницаемые легочные мембраны в кровь. 
На больших высотах более низкое давление 
воздуха затрудняет проникновение кисло-
рода в систему крови. Результатом чего яв-
ляется гипоксия, провоцируя эритропоэз. 

6. Пассивное курение. Дети, прожива-
ющие в семьях курильщиков, постоянно 
подвергаются пассивному воздействию 
табачного дыма, что вызывает гипокси-
ческие состояния и стимулирует эритро-
поэз, что клинически может проявлять-
ся эритроцитозом.

7. Ожирение. Считается, что при ожи-
рении чрезмерное отложение липидов ве-
дет к гипертрофии адипоцитов, приводя 
к гипоксии в белой и бурой жировой ткани. 
Гипоксия в них стимулирует повышенное 

выделение адипоцит-специфического фак-
тора индуцированного гипоксией HIF2α, 
что вначале обеспечивает компенсацию, но, 
характеризуясь эффектами инсулинорези-
стентности, усиливает ожирение, вызван-
ное ожирением, формируя порочный круг 
и нарушая метаболическую регуляцию.

Под абсолютным негипоксемическим 
эритроцитозом следует понимать состоя-
ние, не являющееся компенсаторно-приспо-
собительным механизмом, так как обуслов-
лено повышенным синтезом эритропоэтина 
поврежденными почками. Данное состоя-
ние развивается в случае таких патологий, 
как опухолевые поражения, поликистоз, 
также может наблюдаться вследствие сте-
ноза почечных артерий, гидронефроза, не-
фрэктомии и пересадки почки. К числу 
этиологических факторов, вызывающих 
вторичные негипоксемические эритроци-
тозы, относят онкологические заболевания 
печени, селезенки, сопровождает течение 
синдрома Иценко – Кушинга, по причине 
нарастающего стабильно высокого выде-
ления гормонов АКТГ и глюкокортикои-
дов. Клинические проявления вторичных 
абсолютных эритроцитозов разнообразны, 
в значительной мере обусловлены особен-
ностями этиологических факторов и основ-
ного заболевания. Тем не менее общими 
признаками эритроцитозов являются уме-
ренная полицитемическая гиперволемия, 
увеличение вязкости крови и гематокрита, 
повышение артериального давления, раз-
витие гипертрофии миокарда, расстройства 
микроциркуляции, наличие микротромбо-
за. В периферической крови отмечаются 
эритроцитоз, ретикулоцитоз, отсутствуют 
тромбоцитоз и лейкоцитоз [24, 25].

Заключение
Растущие знания о генетических и фи-

зиологических изменениях в организме 
ребенка при эритроцитозах требуют фун-
даментальных изменений в рекомендациях 
по диагностическому подходу и ведению 
детей с эритроцитозом. Анализ литератур-
ных данных позволяет отметить, что на-
личие знаний о референтных значениях 
эритроцитов у детей и подростков чрезвы-
чайно важно для правильной интерпрета-
ции результатов полного анализа крови. По-
вышение количества эритроцитов крови не 
всегда свидетельствует о наличии патоло-
гии, связанной с избыточной их продукцией 
в красном костном мозге. Путь фактора HIF 
играет центральную роль в развитии реак-
ции на гипоксию, поскольку он регулирует 
экспрессию генов, реагирующих на гипок-
сию. В условиях гипоксии эта посттрансля-
ционная модификация HIF ингибируется, 
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что стабилизирует ее, и увеличение экс-
прессии РНК-мессенджера HIF-1 способ-
ствует транскрипционной активации генов, 
в том числе и для ЭПО. Соответственно, 
достаточный уровень кислорода, не дает 
проявиться транскрипционной активности. 
Мутации в белках пути HIF могут приво-
дить к эритроцитозу у человека. 
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