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Анемия Даймонда – Блекфена (DBA) является редким генетическим заболеванием, влияющим на способность 
костного мозга вырабатывать эритроциты, что приводит, помимо тяжелой анемии, к различным аномалиям разви-
тия. Единственным методом лечения анемии DBA на сегодняшний день является трансплантация костного мозга.  
В статье приведены сведения в отношении эпидемиологии, клинической картины, диагностики и лечения DBA,  
а также собственное клиническое наблюдение. Представленный клинический случай интересен первоначальной  
резистентностью пациента с DBA к глюкокортикостероидной терапии, а также развитием трансфузионной зависи-
мости, потребовавшей трансплантации гемопоэтических стволовых клеток. 

Ключевые слова: эритроидная аплазия, анемия, рибосомопатия, клинический случай, дети

Diamond – Blackfen anemia (DBA) is a rare genetic disease that affects the bone marrow’s ability to produce red  
blood cells, leading to severe anemia and various developmental abnormalities. The only treatment for DBA today is bone 
marrow transplantation. The article provides information on the epidemiology, clinical picture, diagnosis and treatment 
of DBA, as well as our own clinical observation. The presented clinical case is interesting for the initial resistance of a  
patient with DBA to glucocorticosteroid therapy, as well as the development of transfusion dependence, which required 
hematopoietic stem cell transplantation. 
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ГКС	 –	 глюкокортикостероиды
ЖЕЛ	 –	 жизненная	емкость	легких
ОФВ1	–	 объем	форсированного	выдоха	за	первую	секунду
РТПХ	–	 реакция	«трансплантат	против	хозяина»
ТГСК	–	 трансплантация	гемопоэтических	стволовых	клеток
ЭМ	 –	 эритроцитарная	масса
ADA2	–	 ген,	кодирующий	фермент	аденозиндезаминазу	2

DBA	 –	Diamond	 –	 Blackfan	 anemia	 (анемия	 Даймонда	 –		
	 	 Блекфена)

eADA	 –	аденозиндезаминаза	эритроцитов
EPO	 –	 ген	рецептора	эритропоэтина
GATA1	–	GATA	Binding	Protein	1	(GATA-связывающий	белок	1)
HbF	 –	 fetal	hemoglobin	(фетальный	гемоглобин)
RP	 –	 ribosomal	protein	(рибосомальный	белок)

А
немия Даймонда – Блекфена (DBA) это син-
дром врожденной недостаточности костно-
го мозга, характеризующийся эритроидной 

аплазией [1]. DBA является редким гетерогенным 
заболеванием, встречающимся в популяции с ча-
стотой 5–7 случаев на 1 миллион новорожденных, 
и наследуется в 40–45 % случаев аутосомно-до-
минантным путем [1, 2]. 

Анемия представляет собой первую идентифи-
цированную рибосомопатию человека [1, 3], кото-
рая возникает в результате мутаций в генах рибо-
сомального белка малой (RPS) или большой (RPL) 
рибосомной субъединицы. У некоторых пациентов 
наблюдается эритробластопения, возникающая 
в результате мутаций в генах, не связанных с RP-
мутациями (GATA1, EPO, ADA2) [3, 4]. 

У 90 % пациентов DBA диагностируется в возрасте 
до 12 месяцев, средний возраст обращения и поста-
новки диагноза составляет 2 месяца [1]. DBA харак-
теризуется умеренной или тяжелой, макроцитарной 
нормохромной арегенеративной анемией с нормаль-
ным количеством лейкоцитов и тромбоцитов [3, 5]. 
Врожденные пороки развития головы и конечностей, 
аномалии большого пальца (38 %) с патогномонич-
ным трифалангическим большим пальцем, а также 
низкий рост, аномалии сердечно-сосудистой систе-
мы и урогенитального тракта являются характерными 
чертами DBA примерно у половины пациентов [6]. 

Диагностика заболевания включает в себя оценку 
уровня фетального гемоглобина (HbF) и активности 
аденозиндезаминазы эритроцитов (eADA), а также 
результатов молекулярно-генетического исследова-
ния на предмет мутаций в генах RP [1, 7].

Основными вариантами терапии при анемии Дай-
монда – Блекфена считаются использование глю-
кокортикостероидов (ГКС), переливание эритроци-
тарной массы и трансплантация гемопоэтических 
стволовых клеток (ТГСК), являющаяся единственным 
вариантом лечения при возникновении резистент-
ности к кортикостероидной терапии и трансфу- 
зионной зависимости [2, 8]. В настоящее время  
также изучается возможность использования ленти-
вирусных векторов в качестве генной терапии ане- 
мии Даймонда – Блекфена [9].

Клинический случай
Пациент Л., 2007 года рождения. Из анамнеза из-

вестно, ребенок от 1-й беременности, протекавшей 
с угрозой прерывания в I триместре. Оперативные 
роды путем кесарева сечения проведены на сроке 
36 недель в связи с преждевременной отслойкой 
плаценты. Масса тела при рождении – 2400 г, длина 
тела – 49 см, оценка по шкале Апгар – 8/9 баллов. По-
сле рождения ребенок находился в отделении пато-
логии новорожденных и недоношенных детей ГБУ РО 
«ОДКБ им. Н. В. Дмитриевой» (г. Рязань) до 1,5 ме-
сяцев жизни. Перенесенные заболевания – ОРВИ, 
ветряная оспа, отит. Привит в родильном доме про-
тив туберкулеза и гепатита В, в дальнейшем меди-
цинский отвод от вакцинации. Аллергологический и 
наследственный анамнезы не отягощены.

После рождения у ребенка отмечалось постепен-
ное снижение уровня гемоглобина в крови. С 1,5 ме-
сяцев мальчик получает трансфузии эритроцитарной 

массы (ЭМ) (в общем анализе крови Hb = 60 г/л, лей-
коциты и тромбоциты в пределах возрастной нормы) 
с временным эффектом. В возрасте 2 месяцев на ос-
новании клинической картины и лабораторных при-
знаков мальчику поставлен диагноз: анемия Даймон-
да – Блекфена.

В возрасте 3–4 месяцев проводилось лечение 
преднизолоном – без эффекта. Трансфузии ЭМ вы-
полнялись каждые 2 месяца, в связи с этим ребенок 
получал хелаторную терапию препаратом деферази-
рокс по 250 мг/сутки.

В возрасте 6 лет предпринята еще одна попыт-
ка терапии преднизолоном с кратковременным эф-
фектом. В 7 лет проводилось лечение лейцином в 
течение года – также без эффекта. Трансфузии ЭМ 
стали ежемесячными. Ферритин (от 13.02.2014) –  
605 нг/мл, дозировка деферазирокса была увеличе-
на до 500 мг/сутки.

В 2014 году в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогаче-
ва мальчику провели молекулярно-генетическое ис-
следование: обнаружена гетерозиготная мутация во 
2 экзоне гена RPS19: замена нуклеотида с 31C>T, 
приводящая к замене аминокислоты в положении 11 
на преждевременный стоп-кодон (Gln>stop) и оста-
новке синтеза белка. В гене GATA1 мутации не обна-
ружены. У родителей данная мутация не выявлена.

Осенью 2017 года мальчик был консультирован 
гематологом в НКЦ ГОИ (г. Рязань). Общий анализ 
крови (ноябрь 2017 г.): эритроциты – 3,21×1012/л, ге-
моглобин – 89 г/л, ретикулоциты – 0,08×109/л, лей-
коциты – 5,35×109/л, тромбоциты – 194×109/л, СОЭ – 
8 мм/ч. Ферритин – 987 мкг/л. В связи с повышением 
уровня ферритина было рекомендовано повысить 
дозировку деферазирокса до 1000 мг/сутки.

В 2018 году у ребенка появились жалобы на со-
кращение интервалов между трансфузиями до 
2–3 недель, появление реакций на ЭМ, введенную 
без премедикации ГКС, тошноту и рвоту, в связи с 
чем было рекомендовано проведение аллогенной 
ТГСК от гаплоидентичного родственного донора.

В качестве донора был выбран отец пациен-
та, поскольку выявлено существенное повышение 
анти-HLA-антител к матери. Мальчику проведена 
специфическая предтрансплантационная терапия 
ритуксимабом, бортезомибом и внутривенным им-
муноглобулином человека. 

В марте 2020 года в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Ро-
гачева ребенок получил трансфузию полипотентных 
стволовых клеток: NS 8,4×106/кг, CD34+ 13,4×106/кг, 
TCRab+ 33×103/кг, CD3+ 3,5×106/кг, CD20+ 0,128×106/
кг, CD56+ 36×106/кг. Приживление трансплантата 
лейкоцитарного ростка отмечалось на +12 сутки, ме-
гакариоцитарного – на +15 сутки. Ранний посттран-
сплантационный период сопровождался осложнени-
ями в виде фебрильной нейтропении на 5 сутки после 
трансплантации, энтероколита смешанной этиоло-
гии, острой реакции «трансплантат против хозяина» 
(РТПХ) с поражением ЖКТ 2 степени, по поводу чего 
ребенок получал буденофальк, а также перегрузкой 
печени железом grade 2. На +180 сутки данных за 
РТПХ не было, трансплантат функционировал удов-
летворительно.

В настоящее время мальчик наблюдается с диа-
гнозом: состояние после аллогенной трансплантации 
гемопоэтических стволовых клеток с проведением 
TCRab/СВ-19-деплеции от гаплоидентичного донора 
(отца) от 04.03.2020. Анемия Даймонда – Блекфена, 
тяжелая форма (мутация в гене RPS19). Дефицит 
массы тела (SDS ИМТ – 2,90). Хроническая белково-
энергетическая недостаточность. 
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Общий анализ крови (апрель 2024 г.): эритро-
циты – 4,32×1012/л, гемоглобин – 136 г/л, гемато-
крит – 39,7 %, МСV – 91,8 фл, МСН – 31,4 пг, лейкоци-
ты – 7,63×109/л, тромбоциты – 141×109/л. Ферритин 
(апрель 2024 г.) – 46,1 мкг/л.

В октябре 2024 года амбулаторно мальчику была 
выполнена спирометрия: ЖЕЛ умеренно снижена, 
выраженное снижение ОФВ1, выраженная обструк-
ция дыхательных путей. Предположительно, эти из-
менения могут быть симптомами облитерирующего 
бронхиолита, который, по данным литературы, воз-
никает в 2–6 % случаев при ТГСК. Продолжается ди-
намическое наблюдение за пациентом.

Обсуждение. DBA является редкой причиной 
анемии в детской популяции. Несмотря на доста-
точно ранний возраст постановки диагноза, у детей 
часто возникают осложнения, ассоциированные с те-
рапией. Большинство пациентов с DBA нуждаются в 
регулярных гемотрансфузиях, что подвергает их вы-
сокому риску развития вторичного гемохроматоза. 
Коллектив врачей из ФГАОУ ВО «Первый Московский 
государственный медицинский университет име-
ни И. М. Сеченова» сообщили об эндокринопатии 
у 16-летнего подростка с DBA, проявляющейся за-
держкой роста, гипотиреозом и нарушениями угле-
водного обмена, на фоне частых трансфузий эритро-
цитарной массы [10]. 

Пациентам с перегрузкой железом на фоне по-
вторных переливаний необходима хелаторная тера-

пия, однако она имеет ряд побочных эффектов. Ис-
панские ученые представили два клинических случая 
с формированием проксимальной тубулопатии на 
фоне приема деферазирокса у детей 5 и 15 лет с DBA 
[11].

В представленном нами клиническом случае так-
же отмечается формирование у пациента вторичного 
гемохроматоза и трансфузионной зависимости, что 
потребовало применения ТГСК. Ранняя диагностика 
и лечение угрожающих жизни осложнений у пациен-
тов с DBA могут предотвратить необратимые послед-
ствия и снизить смертность.

Заключение. Анемия Даймонда – Блекфена яв-
ляется редким наследственным заболеванием с 
широким клиническим спектром проявлений и ге-
нетической гетерогенностью. Помимо классических 
форм DBA, отмечается значительное количество не-
классических случаев, требующих альтернативных 
диагностических подходов. Сложность ведения паци-
ентов с DBA определяется практически неизбежным 
развитием серьезных побочных эффектов терапии, 
что требует внимания со стороны врачей различных 
специальностей. Прогноз при DBA относительно бла-
гоприятный и зависит от тяжести заболевания и ре-
акции на терапию. Осложнения, возникающие в про-
цессе лечения, оказывают значительное влияние на 
качество жизни пациентов. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов. 
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