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Введение. Мастоцитоз – редкое заболевание, характеризующееся патологическим накоплением тучных клеток 
в одном или нескольких органах. Согласно классификации Всемирной организации здравоохранения, с 2016 г. 
среди кожных клинических форм выделен мономорфный тип пятнисто-папулезного кожного мастоцитоза (моноппкМ). 
у подростков с моноппкМ («взрослый» тип кожного мастоцитоза) клинические проявления в дальнейшем сохра-
няются во взрослом возрасте и могут трансформироваться в системный процесс, что определяет необходимость 
междисциплинарного наблюдения пациентов данной категории.
Цель исследования – провести анализ клинико-лабораторных особенностей моноппкМ у детей и подростков.
Материалы и методы. В исследование включены данные 66 пациентов с моноппкМ, получавших амбулаторное 
лечение и наблюдавшихся в Московском центре дерматовенерологии и косметологии. Всем пациентам проводили 
клиническое, лабораторное (определение базальной сывороточной триптазы), молекулярное (определение мутации 
в гене c-KIT в экзонах 8–11, 17 методом полимеразной цепной реакции), инструментальное (ультразвуковое) иссле-
дования органов брюшной полости и мезентериальных лимфатических узлов. концентрацию интерлейкина 6 
в сыворотке крови определяли методом проточной цитофлуориметрии с использованием набора для мультиплекс-
ного анализа procartaplex™ Human panel 1A Cytokine & Chemokine 34 plex (ebioscience, Австрия).
Результаты. Медиана возраста дебюта составила 4 [3; 7] года (минимальный возраст – 2 года, максимальный – 
16 лет). Медиана уровня базальной сывороточной триптазы в выборке составила 10,9 (2,84–46,3) мкг / л, среди 
подростков – 14 [10,8; 23,7] мкг / л. Гепатоспленомегалия и увеличение размеров мезентериальных лимфатических 
узлов (мезаденит) диагностировались у 14 (21,2 %) пациентов с моноппкМ. концентрация интерлейкина 6 в сыво-
ротке крови пациентов с органомегалией составила 10,1 [9,28; 25,5] пг / мл, что превысило референсные значения 
в 2,4 раза. положительный результат полимеразной цепной реакции с выявлением мутации KIT d816v получен  
у 3 (11,5 %) из 26 обследованных этим методом больных моноппкМ.
Заключение. Современное течение кожного мастоцитоза демонстрирует тенденцию к росту числа случаев и более 
тяжелому течению заболевания у детей. Особое внимание должно уделяться подросткам с моноппкМ с органоме-
галией, высокими значениями сывороточной триптазы и выявленными мутациями KIT d816v в периферической 
крови как группе риска развития системного процесса.

Ключевые слова: мастоцитоз, мономорфный тип пятнисто-папулезного кожного мастоцитоза, триптаза, органоме-
галия, мутация c-KIT, интерлейкин 6
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Backround. Mastocytosis is a rare disease characterized by pathological accumulation of mast cells in one or more 
organs. According to the world Health Organization classification (2016), a monomorphic type of maculopapular 
cutaneous mastocytosis (monoMpCM) was identified among cutaneous clinical forms. In adolescents with monoMpCM 
(the “adult” type pattern), clinical manifestations persist into adulthood and can transform into a systemic process, so 
interdisciplinary monitoring of these patients is necessary.
Aim. To analyze the clinical and laboratory features of the monomorphic type of MpCM in children and adolescents.
Materials and methods. The study included data from 66 patients with monoMpCM who were undergoing outpatient 
treatment and observation at the Moscow Scientific and practical Center of dermatovenereology and Cosmetology. 
All patients underwent clinical, laboratory (basal serum tryptase), molecular (c-KIT gene mutation in exons 8–11, 17 
by polymerase chain reaction), instrumental (ultrasound) examination of the abdominal organs and mesenteric lymph 
nodes. The serum interleukin 6 concentration was determined by flow cytometry using the procartaplex™ Human panel 
1A Cytokine & Chemokine 34 plex multiplex analysis kit (ebioscience, Austria).
Results. The median age of disease onset was 4 [3; 7] years (minimum age – 2 years, maximum – 16 years). The median 
value of basal serum tryptase was 10.9 (2.84–46.3) μg / L, among adolescents – 14 [10.8; 23.7] μg / L. Hepatosplenomegaly 
and enlarged mesenteric lymph nodes (mesadenitis) were diagnosed in 14 (21.2 %) patients with monoMpCM. The 
serum interleukin 6 concentration in patients with organomegaly was 10.1 [9.28; 25.5] pg / mL, which exceeded the 
reference values by 2.4 times. The KIT d816v mutation was detected in 3 (11.5 %) patients out of 26 examined patients 
with monoMpCM.
Conclusion. The modern course of cutaneous mastocytosis demonstrates a tendency towards an increase in the number 
of cases and a more severe disease course in children. particular attention should be paid to adolescents with 
monoMpCM and organomegaly, high serum tryptase levels and identified KIT d816v mutations in the peripheral blood 
as a risk group for the development of a systemic process.

Keywords: mastocytosis, monomorphic type of maculopapular cutaneous mastocytosis, tryptase, organomegaly, c-KIT 
mutation, interleukin 6
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Введение
Мастоцитоз относится к гетерогенной группе за­

болеваний, характеризующихся патологическим на­
коплением тучных клеток в одном или нескольких 
органах [1]. До сих пор существует мнение, что масто­
цитоз относится к спорадическим болезням [2]. Не­
мецкий ученый K. Hartmann и соавт. в 2001 г. отмечали: 
«Точная эпидемиологическая информация о мастоци­
тозе отсутствует; в любом случае это очень редкое за­
болевание» [3]. Распространенность системного ма­
стоцитоза в Европе составляет 1 случай на 8–10 тыс. 
взрослого населения [4]. В Москве, по данным Мос­
ковского центра дерматовенерологии и косметологии, 
показатели первичной заболеваемости кожным масто­
цитозом (КМ) в 2021 г. составили 13,39 случая, 
а в 2022 г. – 16,61 случая на 100 тыс. детского населения 
(0–17 лет). Число первичных обращений детей и под­
ростков (0–17 лет) за период с 2019 по 2022 г. выросло 
в 4,8 раза. Значительный рост впервые выявленных 
случаев КМ произошел в 2021 г.: число заболевших 
детей в возрастной категории 0–14 лет по сравнению 
с 2020 г. увеличилось в 3,8 раза, в 2022 г. – в 1,2 раза. 
В подростковой группе до 2020 г. регистрировались 
единичные первичные случаи выявления заболевания. 

В 2021 и 2022 гг. суммарно зарегистрирован 31 случай 
КМ у подростков [5]. Дебют заболевания у детей стар­
ше 2 лет и в подростковом возрасте связан с развити­
ем мономорфного типа пятнисто­папулезного КМ 
(моноППКМ), который в структуре всех форм КМ 
в Москве занимает 6,6 % [5]. Варианты (типы) течения 
пятнисто­папулезного КМ имеют, согласно класси­
фикации Всемирной организации здравоохране­
ния, прогностическое значение [1, 6]. У подростков 
с моноППКМ (КМ «взрослого» типа) клинические 
проявления в дальнейшем сохраняются во взрослом 
возрасте и могут трансформироваться в системный 
процесс, что определяет необходимость регулярного 
наблюдения пациентов данной категории [2, 7, 8].

Диагностика КМ основана на оценке первичных 
морфологических элементов, положительном фено­
мене Дарье–Унны и гистологическом исследовании 
биоптатов кожи [2, 9]. Обнаружение мутации KIT 
D816V в периферической крови не входит в число обя­
зательных исследований при КМ и относится к вто­
ростепенным критериям системного мастоцитоза [1]. 
В зарубежной практике опыт применения аллель­спе­
цифической количественной полимеразной цепной 
реакции KIT D816V для анализа мутаций в сыворотке 

mailto:kasprof@bk.ru
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крови приведен в результатах исследований среди де­
тей и взрослых с проявлениями КМ и подозрением 
на системный мастоцитоз [2, 10, 11]. М. С. Carter 
и соавт. показали, что обнаружение KIT D816V в пе­
риферической крови в сочетании с органомегалией 
позволяет выявить детей группы риска с высокой ве­
роятностью развития системного процесса [7]. Таким 
образом, комплексное обследование детей и подрост­
ков с «взрослым» типом КМ необходимо для опреде­
ления междисциплинарной тактики ведения и даль­
нейшего прогноза течения заболевания.

Цель исследования – анализ клинико­лаборатор­
ных особенностей моноППКМ у детей и подростков.

Материалы и методы
Проведено одноцентровое проспективное наблю­

дательное исследование.
Критерии включения: дети и подростки в возрасте 

6–17 лет с впервые установленным диагнозом КМ.
Критерии невключения: отказ родителей от учас­

тия в исследовании.
Классификация КМ проведена в соответствии 

с актуальными данными Всемирной организации здра­
воохранения (2022 г.) [1].

Условия проведения и продолжительность 
исследования
В исследование включены данные 66 пациентов 

с моноППКМ, получавших амбулаторное лечение 
и наблюдавшихся в Московском центре дерматовене­
рологии и косметологии в период с марта 2022 г. по ян­
варь 2025 г.

Описание медицинского вмешательства  
и методов измерения целевых  
показателей
Всем пациентам проводили клиническое, лабора­

торное и инструментальное (ультразвуковое) исследо­
вания органов брюшной полости и мезентериальных 
лимфатических узлов. Для подтверждения клиниче­
ского диагноза проводили патоморфологическое ис­
следование биоптатов кожи и иммуногистохимическое 
исследование с использованием антител к CD117. Ла­
бораторные методы исследования выполняли в Мос­
ковском центре дерматовенерологии и косметологии. 
Взятие венозной крови проводили не ранее чем через 
3 ч после приема пищи или утром натощак. Концент­
рацию базальной сывороточной триптазы в крови 
определяли методом иммунофлюоресценции на 
 трехмерной пористой твердой фазе (технология 
ImmunoCAP, Pharmacia Diagnostics AB, Швеция). Му­
тации гена c-KIT для определения локализации в эк­
зонах 8–11, 17 проанализированы из материала ДНК, 
полученного из образцов периферической крови 26 па­
циентов, с помощью анализа полимеразной цепной 
реакции и секвенирования ДНК. Для исследования 
концентрации интерлейкина (IL) 6 в сыворотке крови 

методом проточной цитофлуориметрии использовали 
набор для мультиплексного анализа ProcartaPlex™ 
Human Panel 1A Cytokine & Chemokine 34 plex 
(eBioscience, Австрия) в соответствии с протоколом 
производителя.

Этическая экспертиза
Проведение исследования согласовано с локаль­

ным комитетом по этике при Московском центре дер­
матовенерологии и косметологии (протокол № 58  
от 31 марта 2022 г.).

Статистический анализ
С учетом редкости патологии проводили анализ 

данных всех детей, наблюдавшихся с диагнозом 
моноППКМ (сплошная выборка). Анализ данных вы­
полнен с использованием статистических программ 
Excel пакета Microsoft Office 365. Описательная стати­
стика включала число и процент пациентов в соответ­
ствующих группах детей, а также распределение паци­
ентов по диапазонам значений триптазы в сыворотке 
крови. Результаты исследования представлены в виде 
медианы [P25 %; P75 %]. Анализ корреляционных 
связей проведен с использованием коэффициента 
Спирмена (rs) и коэффициента корреляции Пирсона 
(r). Оценку статистической значимости результатов 
с учетом относительно небольшого числа наблюдений 
проводили с расчетом границ доверительного интер­
вала с вероятностью 95 % (значения считали статисти­
чески значимыми при р <0,05).

Результаты
Среди пациентов с моноППКМ преобладали лица 

мужского пола – 42 (63,6 %). Соотношение мальчиков 
и девочек составило 1,75:1,00 (табл. 1). Медианный 
возраст дебюта в выборке составил 4 [3; 7] года (мини­
мальный – 2 года, максимальный – 16 лет).

Отягощенная наследственность по мастоцитозу 
имела место у 11 (16,6 %) детей. Между дебютом моно­
ППКМ и наследственным фактором выявлена хоро­
шая корреляционная взаимосвязь (r = 0,689; р <0,01). 
Частота онкологической патологии у близких родст­
венников составила 24,3 %.

Медиана уровня базальной сывороточной трипта­
зы в целом по выборке составила 10,9 [5,66; 16,8] мкг / л 
(диапазон 2,84–46,3). Среди подростков с моноППКМ 
медиана уровня фермента составила 14 [10,8; 23,7] мкг / л. 
Выявлена хорошая прямая корреляционная связь дебю­
та процесса в подростковом возрасте с концентрацией 
триптазы в сыворотке крови (r = 0,654; р <0,05).

Распределение и частота симптомов, связанных 
с активацией и дегрануляцией тучных клеток, у паци­
ентов с моноППКМ отражены в табл. 2.

Пациенты с моноППКМ акцентировали внимание 
на наличии системных медиаторных симптомов чаще, 
чем на кожных проявлениях процесса. Мономорфные, 
одинакового размера мелкие пигментированные пятна 
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или папулы требуют сложного дифференциального 
диагноза (рис. 1).

Как следствие, сроки от момента обращения к раз­
ным специалистам до установления окончательного 
диагноза варьируют от нескольких месяцев до несколь­
ких лет. При патоморфологическом исследовании па­
циентов определялось глубокое (в ретикулярной дерме) 
расположение тучноклеточного инфильтрата, объясня­
ющее низкий процент кожных медиаторных симптомов 
и отрицательный феномен Дарье (рис. 2).

Гепатоспленомегалия и увеличение размеров мезен­
териальных лимфатических узлов (мезаденит) диагно­
стировались у 14 (21,2 %) пациентов с моноППКМ, т. е. 
у каждого 5­го. Результаты анализа значений триптазы 
в сыворотке крови пациентов с моноППКМ и органо­
мегалией продемонстрировали стабильно высокие 
уровни фермента. Медианное значение триптазы 
в данной группе составило 12,0 [8,79; 30,0] мкг / л.

У больных моноППКМ с органомегалией проана­
лизирована концентрация IL­6. За референсные при­
нимали значения 0–7,0 пг / мл.

таблица 1. Распределение больных мономорфным типом пятнисто-папулезного кожного мастоцитоза по полу и возрасту

Table 1. Distribution of patients with monomorphic type of maculopapular cutaneous mastocytosis by gender and age

Пол 
Gender

Число пациентов в возрастных группах, n (%) 
Patient number in age groups, n (%) 

6–11 лет 
6–11 years

12–14 лет 
12–14 years

15–17 лет 
15–17 years

Мужской (n = 42) 
Male (n = 42) 

19 (45,3) 14 (33,3) 9 (21,4) 

Женский (n = 24) 
Female (n = 24) 

13 (54,2) 6 (25,0) 5 (20,8) 

Всего (n = 66) 
Total (n = 66) 

32 (48,6) 20 (30,3) 14 (21,1) 

таблица 2. Частота развития медиаторных симптомов у пациентов 
с мономорфным типом пятнисто-папулезного кожного мастоцитоза

Table 2. Frequency of mediator symptoms in patients with monomorphic 
type of maculopapular cutaneous mastocytosis

Медиаторные симптомы 
Mediator symptoms

n (%) 

кожные 
cutaneous

Феномен Дарье–Унны 
The Darier’s–Unna phenomenon

44 (67,7) 

Кожный зуд 
Skin itching

7 (10,6) 

Спонтанная крапивница 
Spontaneous urticaria

5 (7,6) 

Флашинг­реакции 
Flushing reactions

17 (25,8) 

Сухость кожи 
Skin dryness

7 (10,6) 

Системные 
Systemic

Желудочно­кишечные медиаторные 
Gastrointestinal mediator symptoms

23 (34,8) 

Неврологические (в том числе синко­
пальные состояния) 
Neurological (including syncope) 

12 (18,1) 

Кровотечения (гематурия, носовые 
кровотечения, гемоколит) 
Bleeding (hematuria, nosebleeds, hemocolitis) 

4 (6,1) 

Респираторные (хрипы, боль в горле) 
Respiratory (wheezing, sore throat) 

1 (1,5) 

Анафилаксия 
Anaphylaxis

3 (4,5) 

Рис. 1. Клинические проявления пятнисто-папулезного кожного ма-
стоцитоза мономорфного типа на коже туловища подростков (соб-
ственное клиническое наблюдение)
Fig. 1. Clinical manifestations of monomorphic type maculopapular cutaneous 
mastocytosis on the trunk in adolescents (own clinical observation)

Концентрация IL­6 в сыворотке крови пациентов 
с органомегалией составила 10,1 [9,28; 25,5] пг / мл, 
что превысило референсные значения в 2,4 раза. Таким 
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образом, продемонстрирована сильная корреляцион­
ная взаимосвязь между концентрациями IL­6 и трипта­
зы в сыворотке крови (rs = 0,083; p <0,01) (рис. 3).

Положительный результат полимеразной цепной 
реакции с выявлением мутации KIT D816V получен 
у 3 (11,5 %) пациентов из 26 обследованных с моно­
ППКМ. Таким образом, чувствительность метода в на­
шем исследовании составила 11,5 %; отмечена слабая 
корреляционная связь моноППКМ с выявлением му­
таций KIT D816V (r = 0,374; р <0,05).

У 1 пациентки 9 лет обнаружена мутация KIT D816V 
в сочетании с явлениями органомегалии, флашинг­
реакциями («приливами») и семейным анамнезом 
мастоцитоза по мужской линии. В 2 случаях пациен­
ты с дебютом моноППКМ и мутацией KIT D816V 
в подростковом возрасте по достижении 18 лет пере­
шли под наблюдение гематолога с диагнозом индо­
лентного системного мастоцитоза. У данных больных 
образцы крови исследованы на мутацию KIT с помо­
щью количественного аллель­специфического анали­
за полимеразной цепной реакции. Положительный 
результат выявлен только у 1 пациента с дебютом в дет­
ском возрасте.

Обсуждение
Рост числа детей, заболевших КМ, является пред­

метом исследований мирового научного сообщества 
[6, 9, 11].

Наибольшее междисциплинарное внимание сле­
дует уделять детям с моноППКМ («взрослый» тип КМ) 
по причине позднего дебюта и существующего риска 
трансформации в индолентный системный мастоцитоз 
[2, 7, 8]. Полученные нами данные о концентрации 
триптазы в сыворотке крови пациентов с дебютом моно­
ППКМ в подростковом возрасте являются индикато­

ром неблагополучного течения процесса. Медианное 
значение фермента 10,9 (2,84–46,3) мкг / л в исследо­
ванной выборке 66 детей и подростков с моноППКМ 
почти аналогично данным исследования зарубежных 
авторов, продемонстрировавших уровни триптазы 
ближе к нормальным у взрослых с мастоцитозом с мо­
номорфными высыпаниями на коже без признаков 
системности (медиана 10,0 (2–23) мкг / мл) [12].

Группой риска в нашем исследовании являются 
дети с органомегалией, значениями триптазы в сыво­
ротке крови >11,0 мкг / л и ассоциированными с ними 
медиаторными симптомами (желудочно­кишечные 

Рис. 2. Патоморфологическая картина мономорфных высыпаний при мастоцитозе: а – клетки инфильтрата расположены в сетчатом слое 
дермы, группируются вокруг сосудов и придатковых структур, окраска гематоксилином и эозином, ×100; б – преобладание в составе инфильт-
рата, локализованного в сетчатом слое дермы, тканевых базофилов, окраска толуидиновым синим, ×200
Fig. 2. Pathomorphological picture of monomorphic rashes in mastocytosis: a – infiltrate cells are located in the reticular dermis, grouped around vessels and 
adnexal structures, hematoxylin and eosin staining, ×100; б – predominance of tissue basophils in the infiltrate localized in the reticular dermis, toluidine blue 
staining, ×200

Рис. 3. Корреляционная взаимосвязь значений триптазы и концентра-
ции интерлейкина 6 (IL-6) у пациентов с мономорфным типом пят-
нисто-папулезного кожного мастоцитоза и органомегалией
Fig. 3. Correlation between tryptase and interleukin 6 (IL-6) levels in patients 
with monomorphic type of maculopapular cutaneous mastocytosis and 
organomegaly
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медиаторные симптомы, флашинг­реакции («прили­
вы»), кровотечения, неврологические симптомы). Ме­
дианные значения триптазы у пациентов с моноППКМ 
и органомегалией продемонстрировали высокие уров­
ни фермента (12 [8,79; 30,0] мкг / л).

По данным А. Tobío и соавт. и P. Valent, органоме­
галия при мастоцитозе у взрослых была ассоциирова­
на с повышением концентрации IL­6 в сыворотке 
крови [13, 14]. Положительную корреляцию повышен­
ного значения IL­6 с уровнем триптазы, щелочной 
фосфатазы, количеством лейкоцитов, протромбиновым 
временем, частичным тромбопластиновым временем 
продемонстрировали К. Brockow и соавт. [15]. Е. Woźniak 
и соавт. показали, что KIT D816V­трансформированные 
тучные клетки синтезируют IL­8, IL­6 и хемокин MCP­1 
(CCL2) [16]. В нашем исследовании продемонстриро­
вана сильная корреляционная взаимосвязь концентра­
ций IL­6 и триптазы в сыворотке крови (rs = 0,083; 
p <0,01) у детей и подростков с органомегалией, что 
еще раз подтверждает тяжесть течения процесса. Выяв­
ление мутаций KIT D816V у детей в периферической 
крови в отечественной практике дерматовенеролога 
является редким событием. Тем не менее специалисты 
должны быть готовы к подобным результатам: данные 
зарубежных исследований в детской популяции под­
тверждают актуальность и необходимость полноценно­
го обследования детей с моноППКМ [15, 17].

Полученные нами результаты еще раз подчерки­
вают сильную гетерогенность КМ у детей: от легких 
форм со спонтанным исходом до тяжелого клиническо­
го течения с выраженными изменениями в клиниче­
ских, биохимических и иммунологических показателях 
с отсутствием тенденции к разрешению в пубертате  
[8, 18, 19]. К сожалению, пока в отечественной прак­
тике имеются единичные результаты междисципли­
нарных и мультицентровых исследований, посвященных 
исходам различных клинических форм КМ у детей, 
а также алгоритмы диагностики и наблюдения под­
ростков с тяжелым течением моноППКМ [18, 20].

Заключение
Современное течение КМ демонстрирует явную 

тенденцию к росту числа случаев и более тяжелому 
течению заболевания у детей и подростков. Выделение 
моноППКМ в классификации Всемирной организа­
ции здравоохранения (2022 г.) постепенно привело 
к необходимости разработки принципов междисци­
плинарного ведения этого варианта у детей и подрост­
ков в отечественной клинической практике. Особое 
внимание должно уделяться подросткам с органоме­
галией, высокими значениями сывороточной трипта­
зы и выявленными мутациями KIT D816V в перифе­
рической крови в связи с риском развития системного 
процесса.
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