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Сімейна доброякісна нейтропенія

Сімейна доброякісна нейтропенія (СДН) – іму-
нодефіцитне захворювання з автосомно-до-
мінантним або автосомно-рецесивним типом 

спадкування. Рende G. запропонував називати цей 
розлад хворобою Wiseman-Doan [27]. СДН поширена 
повсюдно. Підвищена частота даного імунодефіциту 
зареєстрована на Близькому і Середньому Сході, 
а також серед американського і африканського чор-
ношкірого населення, хоча відомі непоодинокі ви-
падки хвороби серед європейців [11]. 

Клінічно імунодефіцит іноді не проявляється, од-
нак у багатьох випадках може зумовлювати підвищену 
схильність до рецидивного і/або затяжного перебігу 
банальних бактеріальних інфекцій з переважним ура-
женням верхніх дихальних шляхів і ротової порож-
нини; особливо характерним є хронічний періодонтит 
[12]. Лабораторно при СДН відзначається персистуюча 
лейкопенія в межах 3,0–4,0х109/л, іноді навіть нижче. 
Нейтрофілів у лейкоцитарній формулі крові зазвичай 
не більше 30–35%. Кістковий мозок здебільшого нор-
моклітинний; рідше відзначається гіпопластичний стан 
мієлоцитарного паростку кровотворення [16].

Лікування СДН здебільшого симптоматичне; у тяж-
ких випадках призначають препарати рекомбінант-
них або природних колонієстимулювальних чинників 
людини як засоби базисної імунотерапії [44]. Прогноз 
цієї імунодефіцитної хвороби сприятливий, однак лише 
за умови її своєчасного виявлення і правильного підходу 
до клінічного ведення пацієнта.

Етіологія
СДН розглядається сьогодні як гетерогенна за по-

ходженням генетична патологія людини, зумовлена 
неоднаковими порушеннями геному в різних 
сім’ях. Результати епідеміологічного дослідження, 
проведеного Denic S. зі співавт., вказують на типове 

автосомно-домінантне спадкування СДН у людей, 
однак траплялися випадки автосомно-рецесив-
ної моделі спадкування в деяких сім’ях [14]. Glasser 
L. зі співавт. описали ламку зону 16q22 і делецію 
в тому самому регіоні геному як причину СДН у лю-
дей [16]. Heyne K. повідомив про Х-зчеплену мо-
дель спадкування нейтропенії у досліджуваній ні-
мецькій сім’ї [18]. Shoenfeld Y. зі спів авт. показали, 
що СДН у євреїв і африканців має різне генетичне 
походження, незважаючи на спільний механізм 
розвитку феномену персистуючої нейтропенії в та-
ких випадках [36]. Дефіцит лужної фосфатази може 
бути причиною СДН серед поляків [7]. Heymann 
G.A. зі спів авт. нещодавно описали точкову мута-
цію в гені гранулоцитарного колонієстимулюваль-
ного фактора як причину СДН в деяких сім’ях [17].

Епідеміологія
Хвороба частіше відзначається серед арабів, жите-

лів західної Індії і корінних мешканців деяких регіо-
нів Африки, рідше – серед європейців [31]. Існують 
повідомлення про непоодинокі випадки СДН се-
ред німців [16], французів [42], данців [8] і поля-
ків [7]. Є також дані про аномально високу частоту 
хвороби серед деяких єврейських народностей [24]. 
Близькоспоріднені шлюби є чинником ризику фор-
мування тяжких форм сімейної нейтропенії у лю-
дей [6].

За даними Denic S. і співавт., СДН відзначалась 
у 10,7% випадків серед 1032 пацієнтів з персистую-
чою нейтропенією в арабській популяції. Відносний 
вміст нейтрофілів коливався від 0 до 38%. Переважна 
більшість пацієнтів страждала на легку нейтропе-
нію, однак у кожного п’ятого з них кількість ней-
трофілів периферійної крові перебувала в межах 
0,5–1,0х109/л. Зв’язку з віком і статтю виявлено 
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не було [14]. Shoenfeld Y. зі спів авт. діагностували 
СДН у 75 з 200 євреїв-єментинів [36]. За даними 
Karapinar T.H. зі співавт., хронічна ідіопатична ней-
тропенія зустрічалась у 48,3% випадків серед дітей 
з рецидивними бактеріальними інфекціями дихаль-
ної системи [20].

Патогенез
Наразі розглядається щонайменше два механізми 

розвитку хвороби, які відзначаються у різних сім’ях: 
пригнічення дозрівання попередників нейтрофілів 
у червоному кістковому мозку зі збідненням мієло-
цитарного паростка кровотворення [16] та пору-
шення процесу виходу зрілих нейтрофілів з черво-
ного кісткового мозку до крові з нормоколітинною 
картиною мієлограми [34]. В останньому разі вияв-
лено суттєве зменшення чутливості з боку нейтро-
філів кісткового мозку до мобілізуючої дії гормонів 
кори наднирників [33]. В іншому контрольованому 
клінічному дослідженні продемонстровано вірогідно 
нижчий приріст кількості нейтрофілів у периферій-
ній крові у відповідь на дозоване фізичне наванта-
ження у пацієнтів з СДН у порівнянні зі здоровими 
особами аналогічного віку і статі [32]. Існують ет-
нічні відмінності у патогенезі хвороби. Пригнічення 
процесу кістковомозкового дозрівання нейтрофі-
лів описане як причина СДН у європейців [37], тоді 
як розлад мобілізації гранулоцитів – переважно у азі-
атів і африканців [31]. Urban C. зі співавт. нещодавно 
виявили феномен інтрамедулярної агрегації і фаго-
цитозу нейтрофілів при СДН у людей [41].

Класифікація
Про СДН говорять у разі позитивних генеало-

гічних і/або генетичних даних [3]. У разі відсутно-
сті феномену персистуючої нейтропенії серед най-
ближчих родичів пробанда або недоступності таких 
даних за умови виключення відомих причин вто-
ринної мієлосупресії встановлюють діагноз хро-
нічної ідіопатичної нейтропенії, хоча видається 
очевидним, що в багатьох випадках йдеться про 
одну й ту саму хворобу [30]. Можна розрізняти 
нормо- та гіпопластичну форми сімейної нейтропе-
нії за картиною мієлограми [37]. Для оцінки тяж-
кості феномену  зниження кількості нейтрофілів 
у периферійній крові застосовують таку градацію: 
легка (1500–1000х109/л), помірна (1000–500х109/л) 
та тяжка (500–100х109/л) нейтропенії, а також агра-
нулоцитоз (менше 100х109/л) [3].

Клінічні прояви хвороби
Інфекційний синдром

Дана імунодефіцитна хвороба може мати без сим-
птом ний/малосимптомний перебіг у багатьох осіб. 
Рецидивні інфекції відзначають щонайменше в 40% 
випадків [26]. За даними Casey C. зі співавт., ос-
новними клінічними проявами СДН у людей є трі-
ада синдромів: 

•	 персистуючий періодонтит; 
•	 рецидивне нейтропенічне виразкування слизо-

вої оболонки ротової порожнини; 
•	 хронічний оральний кандидоз [9]. 
Buduneli N. зі співавт. описали тяжку форму СДН 

у двох дітей, народжених від близкьоспорідненого 

шлюбу. Основними клінічними проявами імунодефі-
циту були персистуючий періодонтит і дифузний щвид-
копрогресуючий карієс зубів [6]. Porter S.R. зі співавт. 
також вказують на оральні прояви імунодефіциту: пре-
пубертатний періодонтит, рецидивні виразки слизо-
вої оболонки ротової порожнини і ангулярний стома-
тит [28]. Busch F.H. засвідчив розвиток фурункульозу, 
періодонтиту і афтозного стоматиту при СДН в дат-
ській популяції [8]. Stabholz A. зі співавт. у контрольо-
ваному дослідженні довели асоціацію СДН і хронічного 
гінгівіту та розладів фіксації зубів до ясен і щелеп [38]. 
Azevedo A.P. зі співавт. описали випадок СДН у 15-мі-
сячної дитини з Португалії. Хвороба проявлялася клі-
нічно у вигляді персистуючої лихоманки і хронічної ді-
ареї [4]. Speer C. зі співавт. повідомили про рецидивні 
бактеріальні інфекції ротоглотки і верхніх дихальних 
шляхів як основний клінічний прояв СДН серед нім-
ців [37]. Ми повідомили про гостру мозочкову атаксію 
після епізоду вітряної віспи у дитини з СДН. Згодом 
у неї розвинувся хронічний епілептичний синдром [2]. 

За даними нещодавнього дослідження, проведеного 
Shete M. зі співавт., при хронічній ідіопатичній ней-
тропенії у дітей відзначали такі інфекційні прояви: 
рецидивний бактеріальний середній отит (81%), часті 
гострі вірусні респіраторні інфекціі (67%), виразки 
слизової оболонки ротової порожнини і/або гінгівіт 
(53%), хронічний тонзиліт (39%) і синуїти (37% ви-
падків). Крім того, імуноскомпрометовані діти часто 
потребували проведення тонзил- та аденоїдектомій, 
тимпанопластики та ендоскопічних хірургічних опе-
рацій на приносових пазухах [30].

До впровадження препаратів колонієстимулюваль-
них факторів летальність при хронічній ідіопатич-
ній нейтропенії відзначалася щонайменше в 12% 
випадків, здебільшого від сепсису і нейроінфекцій. 
У новонароджених така нейтропенія може призве-
сти до розвитку неонатального сепсису, а в матерів 
цих дітей нерідко відзначається прееклампсія під час 
вагітності [10].
Автоімунний та імунозапальний синдроми

При СДН у людей описані випадки автоімунної 
тромбоцитопенічної пурпури з відповідними гемо-
рагічними ускладненнями [19] та рецидивно-реміту-
ючої форми множинного розсіяного склерозу (див. 
рисунок) [25], причому відзначається висока чутли-
вість зазначених автоімунних проявів імунодефіциту 
до терапії глюкокортикостероїдами і рекомбінант-
ним бета-інтерфероном людини відповідно. У клі-
нічній практиці ми також зустрічались з випадком 
розвитку розсіяного склерозу з відмінною відпо-
віддю на рекомбінантний бета-інтерферон у моло-
дого пацієнта з СДН, яка раніше проявлялась у ви-
гляді бактеріального фаринготонзиліту з постійними 
рецидивами [1]. Vannier J.P. зі співавт. повідомили 
про кілька випадків хвороби Крона у пацієнтів з СДН 
[42]. Наразі відсутні наукові публікації про алергічні 
ускладнення даного імунодефіциту.

Онкологічний синдром
Лонгітудинальне клінічне дослідження, прове-

дене Fattizzo B. зі співавт., показало розвиток з пли-
ном часу волосатоклітинного і мієломоноцитарного 
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лейкозів, лейкемії з великих гранулярних лімфоци-
тів та мієлодиспластичного синдрому в деяких паці-
єнтів з хронічною ідіопатичною нейтропенією [15].
Додаткові прояви

Shoenfeld Y., Shohat R. виявили підвищений ри-
зик розвитку ішемічної хвороби серця при СДН [35]. 
Існують повідомлення про виникнення шизофренії 
у пацієнтів з СДН [24, 29]. У випадках гіпопластичної 
форми хвороби може відзначатись затримка росту кі-
сток у дітей [18].
Ускладнення медикаментозної терапії

При СДН може бути порушеним профіль перено-
симості деяких ліків, які чинять мієлосупресивний 
вплив. Reznik I. зі співавт. повідомили про випадки 
агранулоцитозу після призначення антипсихотиків 
галоперидолу, перфеназину, зуклопентиксолу і ати-
пового нейролептика рисперидону при СДН у людей 
[29]. Levy D. зі співавт. описали 9 випадків розвитку 
глибокої нейтропенії після призначення антипси-
хотиків у пацієнтів з раніше діагностованою СДН, 
яка перебувала до цього моменту в субкомпенсо-
ваному стані [24]. Зазвичай найвиразніші гемато-
логічні зміни відзначають з 4-го тижня від початку 
медикаментозної терапії. Агранулоцитоз також мо-
жуть індукувати глюкокортикостероїди у разі їх три-
валого застосування [13]. Існує повідомлення про 
агранулоцитоз у дитини з СДН у відповідь на при-
йом метамізолу натрію, причому виразний позитив-
ний ефект було досягнуто тільки після призначення 

комбінованої імунотерапії за допомогою рекомбі-
нантного гранулоцитарного колонієстимулюваль-
ного фактора та нормального довенного імуногло-
буліну людини [39].

Лабораторне підтвердження діагнозу
Діагноз цього імунодефіциту можна верифіку-

вати на основі результатів серійного виконання за-
гального аналізу крові з підрахунком лейкоцитарної 
формули. Проведення імунограми необхідно для 
здійснення коректної диференційної діагностики 
з іншими імунодефіцитними хворобами. За даними 
дослідження Denic S. зі співавт., середня кількість 
лейкоцитів у периферійній крові при СДН стновить 
3,3х109/л [14]. Weingarten M.A. зі співавт. провели 
лонгітудинальне клінічне дослідження з вивчення 
діапазону коливань кількості лейкоцитів у перифе-
рійній крові пацієнтів з СДН (n=47). Cередній рі-
вень лейкоцитів у досліджуваній групі становив 
4,578х109/л, а стандартна девіація – 940. Під час го-
стрих бактеріальних інфекцій відзначалась на пер-
ший погляд парадоксальна нормалізація кількості 
нейтрофілів у периферійній крові, що було анало-
гом абсолютного нейтрофільозу у відповідь на бак-
теріальне ураження в імунокомпетентних осіб [43]. 
Ця особливість могла бути перешкодою для встанов-
лення правильного клінічного діагнозу в деяких ви-
падках. 

Діагноз СДН підтверджують при кількості нейтрофі-
лів у периферійній крові нижче за 1500х109/л, якщо 
цей феномен зберігається щонайменше протягом 
6 міс поспіль, хоча, за деякими даними, нормальний 
рівень нейтрофілів має перевищувати 2000х109/л [3]. 
Клінічний діагноз має бути встановлений до 2-річ-
ного віку дитини, щоб можна було надати своєчасну 
медичну допомогу з профілактики можливих усклад-
нень [4].

При СДН переважають випадки легкої нейтропенії, 
яка може поглиблюватись під впливом несприятли-
вих чинників, наприклад при нераціональній меди-
каментозній терапії [29], або тимчасово нормалізу-
ватися під час гострих бактеріальних інфекцій [43]. 
Паралельно зазвичай відзначають лімфоцитоз, моно-
цитоз і нерідко – еозинофілію [8], хоча є також по-
відомлення про персистуючу анеозинофілію в таких 
випадках [42]. При цитологічному аналізі нейтрофі-
лів можуть виявлятись прояви аномалії Пельгера [18]. 
Shoenfeld Y. зі співавт. у контрольованому дослідженні 
показали, що пацієнти з СДН не розвивають абсолют-
ного нейтрофільозу під час гострих бактеріальних ін-
фекцій, що може призводити до недооцінки тяжкості 
їх стану. Однак температурна реакція і зміни серцевого 
ритму при бактеріальних ураженнях виявились одна-
ковими у пацієнів з цим імунодефіцитом та у здоро-
вих осіб контрольної групи [33].

При СДН показана тісна асоціація з вибірковим 
дефіцитом субкласу IgG

3
, тому деякі пацієнти мо-

жуть потребувати додаткового застосування імуно-
глобулінотерапії [21].

Хоча за результатами мієлограм червоний кістко-
вий мозок у багатьох випадках СДН є нормоклітин-
ним, відомі непоодинокі описання гіпоцелюлярної 

Рецидивно-ремітуюча форма розсіяного склерозу  
при хронічній ідіопатичній нейтропенії (за Münzel E.J. зі співавт.): 

а – результати гемограм пацієнта, що демонструють персистуючу 
нейтропенію; в – дані МР-томограм головного мозку,  

що візуалізують розсіяні в часі і місці вогнища демієлінізації;  
с – історія терапевтичних втручань

A

B

C
Normal range

16/04/08 24/02/09 31/01/09 28/04/09/ 18/05/10 20/09/10 30/04/11 02/11/11 16/11/11 20/11/11 14/12/11 24/01/12 31/01/12 15/02/12 12/05/12 18/04/12 21/06/12

8

6

4

2

0

N
eu

tr
op

hi
l c

ou
nt

 x
10

9 Л

Extavia Extavia Rebif 22 Rebif 44

ОГЛЯД



26 © Клінічна імунологія. Алергологія. Інфектологія. № 1 (98) 2017

ISSN 2411-2852   www.kiai.com.ua

картини мієлограм зі зниженням кількості нейтрофі-
лів та їх попередників при цій хворобі [16].

Диференційна діагностика
Як зазначають Palmblad J. зі співавт., СДН слід 

відрізняти від ало- й автоімунної нейтропенії, вто-
ринних нейтропеній при ВІЛ-інфекції, вірусних 
гепатитах, лейкеміях, медикаментозній терапії 
та опроміненні, а також хвороби Костмана (дитя-
чого інфантильного агранулоцитозу) [26]. З-поміж 
інших відомих первинних імунодефіцитів СДН 
може нагадувати циклічну нейтропенію, дитячий 
доброякісний агранулоцитоз, хронічну гранулема-
тозну хворобу, дефіцит мієлопероксидази нейтро-
філів, первинний дефіцит специфічних гранул, хво-
роби Грісцеллі і Чедіака–Хігасі, гіпер-IgE-синдром 
та синдром Papillon-Lefèvre, що слід враховувати при 
здійсненні диференційної діагностики [20]. 

Лікування
Пацієнти з асимптомним/малосимптомним перебі-

гом хвороби спеціального лікування не потребують, 
однак вони мають перебувати під наглядом клініч-
ного імунолога, оскільки є групою ризику з розвитку 
низки інфекційних та імунозалежних ускладнень 
імунодефіциту. Антибактеріальні та протигрибкові 
препарати в режимах епізодичної або профілактич-
ної терапії призначають для лікування і/або профі-
лактики інфекцій верхніх дихальних шляхів і шкіри 
у пацієнтів з сімейною/ідіопатичною нейтропенією 
[9]. У тяжких клінічних випадках застосовують пре-
парати природних або рекомбінантних колонієсти-
мулювальних факторів людини як базисну імуно-
терапію хвороби [30]. Механізм дії цих препаратів 
полягає у вираженому потенціюванні процесів дозрі-
вання і проліферації попередників нейтрофілів у чер-
воному кістковому мозку, а також в індукції посиле-
ного виходу зрілих гранулоцитів до кровотоку. 

Як показали Kobayashi M. зі співавт., у пацієнтів 
з СДН нерідко підвищена сироваткова концентрація 
ендогенного гранулоцитарного колонієстимулюваль-
ного фактора, що розглядають як природний компен-
саторний механізм, покликаний зменшити тяжкість 
імунодефіциту. Введення концентрату клітин-попе-
редників мієлоцитарного паростка кровотворення 
призводило до нормалізації раніше підвищеної си-
роваткової концентрації зазначеного ендогенного 
цитокіну у зв’язку зі штучною компенсацією імуно-
дефіциту [22]. Перевага в лікуванні СДН надається 
препаратам гранулоцитарного колонієстимулюваль-
ного фактора, однак у разі ширших порушень гемо-
поезу може знадобитись застосування гранулоцитар-
но-моноцитарного колоніє стимулювального фактора 
людини.

Yetgin S., Ozbek N. повідомили про ефективне і без-
печне клінічне ведення пацієнта з хронічною ідіопа-
тичною нейтропенією за допомогою довготривалої 
низькодозової імунотерапії рекомбінантним грану-
лоцитарним колонієстимулювальним фактором лю-
дини в інтермітуючому режимі [44].

Shete M. зі співавт. у ретроспективному клінічному 
дослідженні за участі 43 імуноскомпрометованих па-
цієнтів показали зниження частоти бактеріальних 
інфекцій, усунення ризику смертельного наслідку 

і нормалізацію кількості нейтрофілів у периферій-
ній крові пацієнтів з хронічною ідіопатичною ней-
тропенією під впливом імунотерапії за допомогою 
препаратів рекомбінантних колонієстимулювальних 
факторів людини [30].

Раніше Komiyama A. зі співавт. у невеликому не-
контрольованому клінічному дослідженні продемон-
стрували нормалізацію кількості нейтрофілів у пе-
риферійній крові і зростання вмісту попередників 
гранулоцитів у червоному кістковому мозку майже 
в усіх пацієнтів з хронічною ідіопатичною нейтропе-
нією під впливом терапії очищеним природним гра-
нулоцитарним колонієстимулювальним фактором 
людини у дозі 6 млн МО/м2 поверхні тіла на добу 
протягом 7 днів поспіль. Терапевтичний ефект збері-
гався щонайменше впродовж 1 міс після завершення 
курсу імунотерапії [23].

Ueda K. зі співавт. вивчили ефективність ліку-
вання хронічної нейтропенії за допомогою препа-
рату рекомбінантного гранулоцитарного колоніє-
стимулювального фактора людини в змішаній групі, 
у тому числі випадки СДН. Імунотерапевтичний 
агент застосовувався у дозі 2 мкг/кг/добу у більшо-
сті пацієнтів або 5 мкг/кг/добу при слабкій почат-
ковій відповіді підшкірно протягом 7 днів поспіль. 
Продемонстрована висока ефективність застосову-
ваної імунотерапії [40].

Castillo Salinas F. зі співавт. дослідили ефектив-
ність і безпечність препарату рекомбінантного гра-
нулоцитарного колонієстимулювального фактора 
людини у новонароджених дітей з ускладненою ней-
тропенією. Імунотерапевтичний агент застосовували 
в дозі 10 мкг/кг/добу підшкірно протягом 4–8 днів 
поспіль. Продемонстрована швидка нормалізація 
кількості нейтрофілів у периферійній крові та збіль-
шення вмісту попередників гранулоцитів у аспіра-
тах великогомілкової кістки майже в усіх учасників 
дослідження без розвитку серйозних побічних ефек-
тів імунотерапії. 

Bernini J.C. зі співавт. вивчили ефективність засто-
сування низькодозової імунотерапії рекомбінантним 
гранулоцитарним колонієстимулювальним факто-
ром людини при хронічній ідіопатичній нейтропенії 
у дітей в проспективному неконтрольованому дослі-
дженні. Препарат застосовували в дозі 5 мкг/кг/добу 
підшкірно щоденно до моменту зростання кількості 
нейтрофілів у периферійній крові до цільового рівня 
1500х109/л. Показана висока ефективність низькодо-
зової імунотерапії, що полягала в швидкій нормалі-
зації кількості нейтрофілів і профілактиці пов’язаних 
бактеріальних інфекцій. Також продемонстровано, 
що імунотерапія покращує якість життя пацієнтів 
і коштує щонайменше не дорожче, ніж сукупна вар-
тість лікування при конвенційній антибіотикотера-
пії, при безумовно кращому профілі безпечності, ніж 
в антимікробних хіміопрепаратів [5].

Введення препаратів лейкоцитарної маси із заміс-
ною метою може бути застосовано в окремих випад-
ках як епізодична терапія для швидкої компенсації 
імунодефіциту при тяжкій нейтропенії і ургентній за-
грозі виникнення небезпечних ускладнень [22].

Хоча глюкокортикостероїди можуть тимчасово 
підвищувати кількість нейтрофілів у периферійній 
крові завдяки індукції процесу виходу гранулоцитів 
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з депо, описані випадки стероїд-індукованого агра-
нулоцитозу при СДН у людей, тому до застосування 
препаратів гормонів кори наднирників при цій іму-
нодефіцитній хворобі, наприклад для пригнічення 
автоімунних ускладнень, слід ставитись особливо 
зважено і обережно [13].

Пацієнтам з СДН слід раціоналізувати підхід до за-
стосовуваної фармакотерапії для уникнення призна-
чення медикаментозних препаратів, особливо деяких 
нейролептиків і метамізолу натрію, які згідно з нако-
пиченими дотепер даними здатні призводити до тяж-
кої декомпенсації цього імунодефіциту. 

У певних випадках можуть знадобитись додаткові 
імунотерапевтичні втручання, наприклад застосу-
вання нормального внутрішньовенного імуноглобу-
ліну в дозі 200–400 мг/кг/міс для усунення поєдна-
ного дефіциту субкласу IgG

3
 [21] або 600–800 мг/кг/

міс – для купірування симптомної автоімунної тром-
боцитопенії [19] і деяких випадків медикамент-інду-
кованого агранулоцитозу [39] та рекомбінантного бе-
та-інтерферону людини в дозі 44 мкг підшкірно тричі 
на тиждень – для лікування рецидивно-ремітуючої 
форми розсіяного склерозу [25].
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СЕмЕйная ДОбРОКачЕСтвЕнная нЕйтРОПЕния
Д.В. Мальцев 

Резюме
Семейная доброкачественная нейтропения (СДН) – распространенное в популяции иммунодефицитное заболевание с аутосомно-до-

минантным или аутосомно-рецессивным типом наследования. Рende G. предложил называть это расстройство болезнью Wiseman-Doan. 
СДН распространена повсеместно. Повышенная частота данного иммунодефицита зарегистрирована на Ближнем и Среднем Востоке, 
а также среди американского и африканского чернокожего населения, хотя известны нередкие случаи болезни среди европейцев. 

Клинически иммунодефицит иногда не проявляется, однако во многих случаях может вызывать повышенную склонность к рециди-
вирующему и/или затяжному течению банальных бактериальных инфекций с преимущественным поражением верхних дыхательных 
путей, ротовой полости и кожи. Особенно характерны хронический периодонтит, рецидивирующие язвы слизистых оболочек, перси-
стирующий кандидоз. Могут развиваться аутоиммунная тромбоцитопеническая пурпура, рассеянный склероз, болезнь Крона. СДН 
обусловливает плохую переносимость некоторых лекарств, в частности нейролептиков, метамизола натрия и глюкокортикостероидов.

В общем анализе крови при СДН отмечается стойкая лейкопения в пределах 3,0–4,0х109/л, иногда даже ниже. Нейтрофилов в лей-
коцитарной формуле крови обычно не больше 30–35%. Подобное расстройство должно быть зарегистрировано у ближайших род-
ственников пробанда; иначе говорят о хронической идиопатической нейтропении. Иммунограмму проводят для корректной диф-
ференциальной диагностики с другими иммунодефицитами, включая болезнь Костмана, циклическую нейтропению и хроническую 
гранулематозную болезнь. Костный мозг при СДН в основном нормоклеточный; реже отмечается гипопластическое состояние мие-
лоцитарного ростка кроветворения.

Лечение СДН в основном симптоматическое. Профилактическая или эпизодическая антибиотикотерапия может быть первой ли-
нией лечения в случае преобладания бактериальных инфекций в клинической картине болезни. В тяжелых случаях или при недоста-
точной эффективности антимикробных лекарств назначают препараты рекомбинантного или естественного гранулоцитарного колони-
естимулирующего фактора человека в низких дозах как средство базисной иммунотерапии. Прогноз этой иммунодефицитной болезни 
благоприятный, но только при условии ее своевременного выявления и правильного подхода к клиническому ведению пациента.

Ключевые слова: нейтропения, иммунодефицит, гранулоцитарный колониестимулирующий фактор.

FaMilial bEnign nEutropEnia
D.V. Maltsev

Abstract
Familial benign neutropenia – frequent in the population immunodeficiency disease with autosomal dominant or autosomal recessive mode 

of inheritance. G. Rende proposed to call this disorder Wiseman-Doan disease. Familial benign neutropenia is common everywhere. Increased 
frequency of immunodeficiency registered in the Middle East as well among American and African blacks, but there are numerous cases of the 
disease among Europeans. Clinically immunodeficiency sometimes not evident, but in many cases can cause increased susceptibility to recurrent 
and/or prolonged duration of banal bacterial infections, mainly affecting the upper respiratory tract, oral cavity and skin. Especially characteris-
tic are chronic periodontitis, recurrent ulceration of the mucous membranes, persistent candidiasis. May develop autoimmune thrombocytopenic 
purpura, multiple sclerosis, Crohn’s disease. Familial benign neutropenia leads to poor tolerance of certain drugs, including neuroleptics, met-
amizol sodium and corticosteroids.

In common blood analysis in the family benign neutropenia leukopenia is observed stable within 3,0–4,0x109/l, sometimes even lower. Neutrophils 
in blood leukocyte formula usually not more than 30–35%. Such disorder must be registered in the relatives of proband; in another cases make 
diagnosis of chronic idiopathic neutropenia. Imunogramm conduct for the correct differential diagnosis of other immune deficiencies, including 
Kostman disease, cyclic neutropenia and chronic granulomatous disease. The bone marrow in the family benign neutropenia mostly is normocel-
lular; rarely observed hypoplastic state of myelocytic root of hematopoiesis.

Treatment of benign neutropenia family largely symptomatic. Prophylactic or episodic antibioticotherapy be the first line of treatment when the 
prevalence of bacterial infections in the clinical picture of the disease. In severe cases or lack of effectiveness of antimicrobial drugs prescribe re-
combinant or natural human granulocyte colony stimulating factor in low doses as a basic immunotherapy. Prediction of immunodeficiency dis-
ease beneficial, but only if its early detection and correct approach to the clinical management of the patient.

Key words: neutropenia, immunodeficiency, granulocyte colony stimulating factor.
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