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Введение. Дети и подростки, проходящие лечение в стационаре по поводу заболеваний крови, находятся в группе риска тромбо-
тических осложнений, однако на данный момент в России не проводилось крупных исследований распространенности тромбозов 
у этой категории пациентов.
Цель исследования – определить заболеваемость симптоматическими и асимптоматическими тромбозами глубоких вен (ТГВ), 
а также их распределение по полу и возрасту у детей с различными заболеваниями крови.
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ электронных историй болезни 1962 пациентов в возрасте 0–17 лет 
включительно. Все случаи ТГВ были подтверждены объективными методами визуализации. Наличие клинических признаков 
тромбоза, выявленных при физикальном обследовании, позволяло выявить симптоматические ТГВ.
Результаты. ТГВ был диагностирован у 429 пациентов. Симптоматические (n = 110) и асимптоматические (n = 337) ТГВ были 
рассмотрены как 2 независимые группы со случаями тромбозов. Наибольшая частота тромботических осложнений выявлена 
у детей с острым лимфобластным лейкозом (ОЛЛ) – 30,77 %, неходжкинскими лимфомами – 22,58 %, другими злокачествен-
ными заболеваниями крови – 18,75 %, миелолейкозом – 15,63 %, лимфомой Ходжкина – 16,50 %, гистиоцитозами – 12,5 %, 
апластическими анемиями – 7,94 % и другими лейкозами – 7,14 %. Симптоматические эпизоды чаще встречались у пациентов 
с лимфомами, особенно неходжкинскими, и с ОЛЛ, в то время как асимптоматические ТГВ были в большей мере распростране-
ны среди детей с ОЛЛ.
Заключение. Распространенность ТГВ у детей с заболеваниями крови превышает 20 %, бόльшая часть данных эпизодов пред-
ставлена асимптоматическими ТГВ, в то время как симптоматические встречаются значительно реже. Пациенты, получаю-
щие лечение по поводу лимфом и ОЛЛ, имеют наибольшее количество венозных тромботических осложнений. Необходимы 
дальнейшие исследования для решения вопроса о необходимости проведения первичной тромбопрофилактики у детей с заболева-
ниями крови.
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Background. Children and adolescents undergoing treatment in the hospital for blood diseases are at risk of thrombotic complications. 
However, to date no major studies of the prevalence of thrombosis in this category of patients have been conducted in Russia.
The objective: to determine the incidence of symptomatic and asymptomatic deep vein thrombosis (DVT), as well as their distribution by 
gender and age in children with various blood disorders.
Materials and methods. Medical records of 1962 patients, aged from 0 to 17 years, were retrospectively analyzed. All DVT cases were con-
firmed by visualization methods. The presence of thrombosis clinical signs detected during physical examination, allowed identifying symp-
tomatic DVT.
Results. DVT was diagnosed in 429 patients; the symptomatic (n = 110) and asymptomatic (n = 337) DVT were considered as two indepen-
dent groups with cases of thrombosis. The highest incidence of thrombotic complications was found in children with acute lymphoblastic leu-
kemia (ALL) – 30.77 %, non-Hodgkin’s lymphomas – 22.58 %, other malignant blood disorders – 18.75 %, myeloid leukemia – 
15.63 %, Hodgkin’s lymphoma – 16.50 %, histiocytosis – 12.5 %, aplastic anemia – 7.94 %, other leukemia – 7.14 %. Symptomatic 
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Введение
Тромбоз глубоких вен (ТГВ) – редкая патология 

для детского и подросткового возраста с распростра-
ненностью до 0,14 на 10 тыс. детского населения в год 
[1], из которых 20–30 % ассоциированы с онкологи-
ческими заболеваниями. Факторами риска также явля-
ются тяжелые соматические заболевания, хронические 
инфекции, длительное использование центрального 
венозного катетера (ЦВК), а также наличие наследст-
венных факторов [2]. По данным исследования дет-
ского госпиталя Филадельфии за 2001–2007 г., наблю-
дается увеличение частоты ТГВ среди пациентов всех 
возрастных групп, что означает ухудшение качества 
жизни [4] у большего числа госпитализированных [3].

Злокачественные заболевания крови (ЗЗК) у детей 
составляют не более 1 % всех случаев рака в год, реги-
стрируемых Американским онкологическим общест-
вом [5]. ЗЗК являются одними из самых распростра-
ненных: лейкоз занимает 1-е место (30 %) (острый 
лимфобластный лейкоз (ОЛЛ) составляет 3 / 4, острый 
миелобластный лейкоз – почти 1 / 4); на лимфому 
Ходжкина (ЛХ) приходится 3 % ЗЗК, на неходжкин-
ские лимфомы (НХЛ) – 5 % [6]. По данным Минздрава 
России, заболеваемость ОЛЛ в нашей стране состав-
ляет 27,7 случая на 1 млн детей, острым миелобластным 
лейкозом – 4,5, ЛХ – 7,8, НХЛ – 8,9 [7]. Неонкологи-
ческие заболевания крови, такие как гистиоцитозы 
и аплазии кроветворения, встречаются значительно реже.

Тромбозы глубоких вен как осложнение терапии 
заболеваний крови чаще носят асимптоматический 
(аТГВ) характер, в то время как симптоматические 
ТГВ (сТГВ) выявляются при наличии таких дополни-
тельных факторов риска, как крупная опухоль, непо-
средственная установка ЦВК и др. [8]. Частота ТГВ 
варьирует в зависимости от нозологии заболевания 
крови. Наиболее изучены случаи ОЛЛ (частота сТГВ – 
1,2–36,5 %), ЛХ и НХЛ (частота сТГВ – 4,8–20,7 %) 
[8–11].

Как в зарубежных, так и в российских центрах 
исследования распространенности ТГВ у пациентов 
со ЗЗК, а также с неонкологическими заболеваниями 
крови единичны [12], при этом в большинстве работ 
не проводится дифференцировка сТГВ и аТГВ.

Цель исследования – оценка заболеваемости сТГВ 
и аТГВ, а также их распределение по полу и возрасту 
у детей с различными заболеваниями крови.

Материалы и методы
Выполнен ретроспективный анализ электронной 

базы данных пациентов в возрасте 0–17 лет включи-
тельно, которым проводилось стационарное лечение 
по поводу ЗЗК, гистиоцитозов и аплазий кроветворе-
ния в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева в период 
с 1 января 2012 г. по 31 декабря 2017 г. Для формиро-
вания нозологических групп пациентов использовали 
коды заболеваний согласно рубрификатору Междуна-
родного классификатора болезней 10-го пересмот ра. 
Было выделено 8 нозологических групп:

• ОЛЛ: С91.0;
• миелолейкоз (МЛ): С92.0, С92.1, С92.4, С92.5, С93.3;
• ЛХ: С81.0, С81.1, С81.2, С81.7, С81.9;
• НХЛ: С82.2, С83.3, С83.5, С83.7, С83.8, С84.4, С84.6, 

С85.1, С85.7;
• другой лейкоз: С95.0;
• другие ЗЗК: С92.3, С96.9;
• гистиоцитозы: С96.9, D76.0, D76.1;
• апластические анемии (АА): D61.0, D61.3.

Для подтверждения факта ТГВ применяли следу-
ющие методы визуализации: ультразвуковое дуплекс-
ное сканирование, мультиспиральную компьютер-
ную томографию с внутривенным контрастированием, 
магнитно-резонансную томографию и / или эхокардио-
графию.

Ультразвуковое дуплексное сканирование на пред-
мет тромбоза и сосудистых аномалий проводили боль-
шинству пациентов перед постановкой ЦВК или пе-
ред его удалением, а также при подозрении на тромбоз 
и / или ЦВК-ассоциированную инфекцию. Эхокардио-
графию выполняли перед каждым блоком полихи-
миотерапии, в котором предусматривалось введение 
кардиотоксичных препаратов (группа антрацикли-
нов), перед лучевой терапией, затрагивающей область 
сердца, в случаях дисфункции ЦВК при локализации 
кончика катетера в области правого предсердия или 
в устье верхней полой вены и / или при наличии элек-
трокардиографических или клинических признаков 
нарушения функции сердца. Мультиспиральную ком-
пьютерную томографию проводили для стадирования, 
рестадирования и подтверждения статуса ремиссии 
у пациентов с лимфомами, а также при наличии кли-
нических показаний для данного исследования. Маг-
нитно-резонансную томографию выполняли у паци-
ентов при наличии клинических показаний для 

episodes were more common in patients with lymphomas, especially non-Hodgkin’s, and ALL, while asymptomatic DVT were more common 
among children with ALL.
Conclusion. The DVT prevalence in children with blood disorders exceeds 20 %, most of them are asymptomatic thrombosis, while symp-
tomatic DVT are much less common. Patients receiving treatment for lymphomas and ALL have the highest number of venous thrombotic 
complications. Further research is needed to address the need for primary thrombotic prophylaxis in children with blood disorders.

Key words: thrombosis, children, adolescents, blood disease, oncohematology, leukemia, deep vein thrombosis

For citation: Zharkov P. A., Morozova D. S., Gobadze D. A. et al. Deep veins thrombosis in children with blood diseases. Onkogemato-
logiya = Oncohematology 2019;14(1):20–30.
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4 данного исследования. Тромбоз считался симптома-

тическим (сТГВ), если при физикальном осмотре 
пациента были выявлены клинические признаки ве-
нозного тромбоза (боль, локальный отек, изменение 
окраски кожи, трофические нарушения, наличие ве-
нозных коллатералей). Если же тромбоз был диагно-
стирован при скрининге / плановом проведении визу-
ализации или при наличии клинических показаний, 
за исключением клинической картины, характерной 
для венозного тромбоза, он считался аТГВ.

Среди пациентов с ТГВ (n = 429) встречались те, 
у которых отмечено более 1 случая (2–4) ТГВ. Таким 
образом, было зарегистрировано 533 случая ТГВ, 
при этом среди рецидивов тромбозов могли наблю-
даться как сТГВ, так и аТГВ. Поэтому пациенты были 
распределены на 2 группы следующим образом: нали-
чие каждого случая сТГВ позволяло отнести их в груп-
пу с сТГВ, а с аТГВ – в группу аТГВ. Таким образом, 
ряд пациентов был включен в обе группы, а распро-
страненность заболевания для них была рассчитана 
по отдельности.

Анализировали распространенность ТГВ, сТГВ 
и аТГВ в зависимости от основного заболевания, пола 
и возраста пациентов.

Статистический анализ полученных данных про-
водили с помощью программного обеспечения Micro-
soft Excel 2016 (формирование базы данных, описа-
тельная статистика, графическое представление данных), 

MedCalc 14.8.1, MedCalc Software bvba. U-критерий 
Вилкоксона–Манна–Уитни (U-test) использовали 
для оценки количественных различий между 2 неза-
висимыми выборками. Критерий χ2 Пирсона или тест 
Фишера с поправкой Йейтса в случае значений ожи-
даемого явления <5 применяли при анализе таблиц 
сопряженности.

Исследование было поддержано Ученым советом 
и одобрено независимым этическим комитетом НМИЦ 
ДГОИ им. Дмитрия Рогачева.

Результаты
Всего в исследование включены 1962 пациента, из 

которых 1150 (58,61 %) были мужского пола, 812 
(41,39 %) – женского; соотношение мужского пола и жен-
ского составило ~1,42. Основные заболевания пациен-
тов, вошедших в исследование, представлены в табл. 1. 
Наиболее часто встречались ОЛЛ, лимфомы (ЛХ 
и НХЛ) и МЛ. Во всех группах преобладали мальчики.

Средний возраст пациентов составил 8,48 ± 5,19 го-
да (медиана 8,09 года). Средний возраст пациентов 
мужского пола – 8,51 ± 5,16 года (медиана 8,03 года), 
женского – 8,43 ± 5,23 года (медиана 8,14 года; 
р = 0,692). Анализ всех пациентов по возрасту (рис. 1) 
позволил выявить 2 пика заболеваемости ЗЗК и АА – 
в возрасте от 1 года до 3 лет (суммарно 22,38 % общего 
числа пациентов) и 15 лет (6,37 % общего числа паци-
ентов).

Таблица 1. Основное заболевание и пол всех пациентов, включенных в исследование

Table 1. The primary disease and gender of all patients included in the study

Основное заболевание 
Primary disease n

Распространенность, 
% 

Prevalence, %

Мальчики, n 
Boys, n

Девочки, n 
Girls, n

Соотношение мужского 
пола и женского 
Male to female ratio

Острый лимфобластный 
лейкоз 
Acute lymphoblastic leukemia

806 41,08 470 336 1,40

Миелолейкоз 
Myeloid leukemia

371 18,91 210 161 1,30

Другой лейкоз 
Other leukemia

14 0,71 8 6 1,33

Лимфома 
Lymphoma

454 23,14 294 160 1,84

Лимфома Ходжкина 
Hodgkin’s lymphoma

206 10,50 123 83 1,46

Неходжкинская лимфома 
Non-Hodgkin’s lymphoma

248 12,64 171 77 2,22

Другие злокачественные 
заболевания крови 
Other malignant blood disorders

16 0,82 10 6 1,67

Апластическая анемия 
Aplastic anemia

189 9,63 100 89 1,12

Гистиоцитоз 
Histiocytosis

112 5,71 57 55 1,04
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Из 1962 пациентов, включенных в исследование, 
ТГВ был выявлен у 429 (21,87 %).

Распространенность ТГВ у пациентов в зависимо-
сти от основного заболевания и пола представлена 

в табл. 2. Наибольшее количество эпизодов ТГВ на-
блюдалось у пациентов с ОЛЛ (30,77 %; n = 248), 
лимфомами (19,82 %; n = 90) и МЛ (15,63 %; n = 58). 
При этом статистически достоверные различия 

Таблица 2. Зависимость распространенности тромбоза глубоких вен от основного заболевания и пола

Table 2. Dependence of deep vein thrombosis prevalence on primary disease and gender

Основное заболевание 
Primary disease n

Распространенность 
тромбозов глубоких вен, % 

Deep vein thrombosis 
prevalence, %

Мальчи-
ки, n 

Boys, n

Девоч-
ки, n 

Girls, n

Соотношение 
мужского пола 

и женского 
Male to female ratio

p, χ2

Злокачественные заболевания 
крови или аплазия кроветворения 
Malignant blood disorders or aplasia

429 21,87 238 191 1,25 <0,05

Острый лимфобластный лейкоз 
Acute lymphoblastic leukemia

248 30,77 138 110 1,25 <0,05

Миелолейкоз 
Myeloid leukemia

58 15,63 30 28 1,07 0,7543

Другой лейкоз 
Other leukemia

1 7,14 1 0  – 0,9449

Лимфома 
Lymphoma

90 19,82 53 37 1,43 0,0456

Лимфома Ходжкина 
Hodgkin’s lymphoma

34 16,50 18 16 1,13 0,9779

Неходжкинская лимфома 
Non-Hodgkin’s lymphoma

56 22,58 35 21 1,67 0,3710

Другие злокачественные заболева-
ния крови 
Other malignant blood disorders

3 18,75 2 1 2,0 0,9208

Гистиоцитоз 
Histiocytosis

14 12,50 4 10 0,4 0,8153

Апластическая анемия 
Aplastic anemia

15 7,94 10 5 2,0 0,2493

Примечание. Сравнение с пациентами без тромбоза глубоких вен. 
Note. Comparison with patients without deep vein thrombosis.

Рис. 1. Распределение по возрасту всех пациентов, включенных в исследование (n = 1962)
Fig. 1. The distribution of all patients included in the study by age (n = 1962)
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в распределении детей с ТГВ по полу (в зависимости 
от основного заболевания) относительно пациентов 
без ТГВ наблюдались только в случае ОЛЛ.

Для всех нозологий наибольшее количество слу чаев 
ТГВ (из 429) было выявлено у пациентов в возрасте 
1 (7,38 %), 2 (8,72 %), 3 (9,40 %) и 13 (6,71 %) лет 
(рис. 2).

Среди пациентов с ТГВ у 110 детей был выявлен 
сТГВ: у 66 (3,36 %) мальчиков и у 44 (2,24 %) девочек 
(соотношение 1,5).

Распределение пациентов с cТГВ по основному 
заболеванию, полу и возрасту представлено в табл. 3.

Наибольшая частота ТГВ выявлена у пациентов 
с другими ЗЗК (12,5 %), однако в данной группе заре-
гистрировано малое число пациентов (n = 16), в том 
числе с сТГВ (n = 2). Частота ТГВ у пациентов с НХЛ 
составила 9,27 % (n = 23), с ОЛЛ – 6,08 % (n = 49) 
и с ЛХ – 5,80 % (n = 12). При этом статистически до-
стоверные различия в распределении детей с cТГВ 
по полу в зависимости от основного заболевания от-
носительно пациентов без тромбозов наблюдались 
только в случае ОЛЛ. В данной группе, несмотря на 
преобладание мужского пола, мальчики встречались 
немного реже, чем девочки (см. табл. 3).

У 337 (17,18 %) пациентов были выявлены аТГВ: 
у 184 (9,38 %) мальчиков и у 153 (7,80 %) девочек (со-
отношение 1,20).

Распределение пациентов с аТГВ по основному 
заболеванию, полу и возрасту представлено в табл. 4.

Распределение по частоте случаев аТГВ у пациен-
тов с различными заболеваниями выглядит следую-
щим образом: ОЛЛ – 26,43 % (n = 213), НХЛ – 13,31 % 
(n = 33), МЛ – 12,67 % (n = 47) (см. табл. 4). Значимых 
различий в соотношении пациентов по полу среди 
детей с сТГВ по сравнению с пациентами без ТГВ 
не обнаружено (см. табл. 4). При этом статистически 
достоверные различия в распределении детей с аТГВ 

по полу (в зависимости от основного заболевания) 
относительно пациентов без тромбозов наблюдались 
в случае ОЛЛ и лимфом (за счет НХЛ). В данной груп-
пе, несмотря на преобладание мальчиков, доля дево-
чек была немного выше.

Средний возраст пациентов с ТГВ составил 8,07 ± 
5,13 года (медиана 7,19 года), 241 – были лицами муж-
ского пола, 188 – женского (соотношение ~5 / 4). Сред-
ний возраст пациентов мужского пола – 7,99 ± 4,95 года 
(медиана 7,33 года), женского – 8,16 ± 5,36 года (ме-
диана 7,07 года) (р = 0,879). Выявлено, что 299 случаев 
ТГВ было зарегистрировано у мальчиков, 234 – у де-
вочек (соотношение ~5 / 4). Таким образом, на каж дого 
пациента мужского пола пришлось 1,241 случая ТГВ, 
женского – 1,244 (p = 0,883). Распределение пациен-
тов по возрасту представлено на рис. 2.

Средний возраст пациентов с сТГВ составил 9,11 ± 
5,67 года (медиана 9,60 года). Средний возраст паци-
ентов мужского пола – 8,76 ± 5,50 года (медиана 8,99 го-
да), женского – 9,62 ± 5,94 года (медиана 10,36 года) 
(U-test р = 0,6666).

Наибольшее количество случаев cТГВ (из 110) бы-
ло выявлено у пациентов в возрасте до 1 (7,27 %), 
3 (10,0 %) и 14 (10,91 %) лет (рис. 3).

Средний возраст пациентов с аТГВ составил 7,89 ± 
5,00 года (медиана 6,93 года). Средний возраст паци-
ентов мужского пола – 7,82 ± 4,81 года (медиана 6,91 го-
да), женского – 7,98 ± 5,23 года (медиана 6,93 года). 
Наибольшее количество случаев аТГВ (из 337) было 
выявлено у пациентов в возрасте 2 лет (10,68 %), далее 
частота плавно снижалась к 8 годам и максимально 
нарастала в возрасте 13 лет, достигая 6,53 % (рис. 4).

Более половины случаев ОЛЛ зарегистрировано 
у детей в возрасте до 9 лет включительно (69,6 %), 
при этом в данной возрастной категории также вы-
явлено наибольшее число пациентов с ТГВ (180 
(72,581 %) из 248 пациентов; U-test p = 0,05) как 

Рис. 2. Распределение по возрасту пациентов с тромбозами глубоких вен
Fig. 2. The distribution of patients with deep vein thrombosis by age
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4Таблица 3. Распределение пациентов с симптоматическими тромбозами глубоких вен по основному заболеванию и полу

Table 3. Distribution of patients with symptomatic deep vein thrombosis by primary disease and gender

Основное заболевание 
Primary disease n

Распространенность симпто-
матических тромбозов 

глубоких вен, % 
Symptomatic deep vein thrombosis 

prevalence,  %

Мальчи-
ки, n 

Boys, n

Девоч-
ки, n 

Girls, n

Соотношение 
мужского пола 

и женского 
Male to female 

ratio

p, χ2

Острый лимфобластный лейкоз 
Acute lymphoblastic leukemia

49 6,08 29 20 1,45 <0,05

Миелолейкоз 
Myeloid leukemia

13 3,50 7 6 1,17 0,8248

Другой лейкоз 
Other leukemia

0 0 0 0  –  – 

Лимфома 
Lymphoma

35 7,71 23 12 1,92 0,5178

Лимфома Ходжкина 
Hodgkin’s lymphoma

12 5,80 7 5 1,4 0,8712

Неходжкинская лимфома 
Non-Hodgkin’s lymphoma

23 9,27 16 7 2,29 0,5324

Другие злокачественные 
 заболевания крови 
Other malignant blood disorders

2 12,5 2 0  – 0,7983

Апластическая анемия 
Aplastic anemia

6 3,17 3 3 1,0 0,7256

Гистиоцитоз 
Histiocytosis

5 4,46 2 3 0,67 0,7556

Примечание. Сравнение с пациентами без тромбоза глубоких вен. 
Note. Comparison with patients without deep vein thrombosis.

Рис. 3. Распределение пациентов с симптоматическими тромбозами глубоких вен по возрасту
Fig. 3. The distribution of patients with symptomatic deep vein thrombosis by age
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симптоматических (30 (61,224 %) из 49 пациентов), 
так и асимптоматических (158 (74,178 %) из 213 паци-
ентов). Однако при проведении анализа распростра-
ненности ТГВ, аТГВ и сТГВ по отдельности выявлено, 
что частота тромбозов относительно возраста разли-

чается: наибольшее количество ТГВ, аТГВ и сТГВ от-
мечено среди пациентов в возрасте до 1 года (максимум 
частот в 2 ра за больше, чем у пациентов в возрасте 
2–9 лет; р = 0,027) и старше 10 лет. Так, среди 21 па-
циента с ОЛЛ в возрасте до 1 года ТГВ был выявлен 
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у 9 (42,857 %). При этом в данной возрастной группе 
наблюдалось наибольшее число пациентов с сТГВ (n = 4 
(19,048 %)). У детей с ОЛЛ в возрасте 10 лет и стар-
ше (n = 245) зарегистрирована наивысшая частота 
сТГВ, особенно у пациентов в возрасте 14 (11,429 %), 

16 (17,391 %) и 17 (10,526 %) лет. Интересно, что в 2 по-
следних возрастных группах также была отмечена вы-
сокая частота аТГВ – 34,783 % пациентов в возрасте 
16 лет и 36,842 % пациентов в возрасте 17 лет, что в 1,5 
раза выше , чем у пациентов от 0 до 15 лет.

Рис. 4. Распределение пациентов с асимптоматическими тромбозами глубоких вен по возрасту
Fig. 4. The distribution of patients with asymptomatic deep vein thrombosis by age

Таблица 4. Распределение пациентов с асимптоматическими тромбозами глубоких вен по основному заболеванию и полу

Table 4. Distribution of patients with asymptomatic deep vein thrombosis by primary disease and gender

Основное заболевание 
Primary disease n

Распространенность 
асимптоматических 

тромбозов глубоких вен, % 
Asymptomatic deep vein 

thrombosis prevalence, %

Мальчи-
ки, n 

Boys, n

Девочки, n 
Girls, n

Соотношение 
мужского пола 

и женского 
Male to female ratio

p, χ2

Острый лимфобластный 
лейкоз 
Acute lymphoblastic leukemia

213 26,43 119 94 1,27 <0,05

Миелолейкоз 
Myeloid leukemia

47 12,67 24 23 1,04 0,9722

Другой лейкоз 
Other leukemia

1 7,14 1 0  –  – 

Лимфома 
Lymphoma

57 12,56 30 27 1,11 <0,05

Лимфома Ходжкина 
Hodgkin’s lymphoma

24 11,65 12 12 1,0 0,2702

Неходжкинская лимфома 
Non-Hodgkin’s lymphoma

33 13,31 18 15 1,2 <0,05

Другие злокачественные 
заболевания крови 
Other malignant blood disorders

1 6,25 0 1 0  – 

Апластическая анемия 
Aplastic anemia

9 4,76 8 1 8,0 0,0438

Гистиоцитоз 
Histiocytosis

9 8,04 2 7 0,29 0,2272

Примечание. Сравнение с пациентами без тромбоза глубоких вен. 
Note. Comparison with patients without deep vein thrombosis.
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4Пик заболеваемости МЛ приходится на возраст 

0–2 лет включительно (32,35 % всех пациентов с МЛ). 
В данной возрастной группе было выявлено 34,48 % 
всех пациентов, у которых наблюдался ТГВ, однако 
при проведении анализа распространенности ТГВ, 
аТГВ и сТГВ относительно возраста различий в рас-
пространенности тромботических эпизодов не обна-
ружено. Так, распространенность ТГВ при МЛ представ-
лена неравномерно: наибольшая частота ТГВ отмечена 
в возрасте 5 (26,67 %), 7 (30,77 %) и 13 (31,82 %) лет 
(U-test p <0,05). Распространенность сТГВ также рас-
пределена неравномерно и не соответствует таковой 
при ТГВ в целом: наибольшее количество эпизодов 
сТГВ зарегистрировано у детей в возрасте 16 лет 
(9,09 % пациентов). В среднем сТГВ встречается 
у 3,5 % пациентов с МЛ. Интересно, что у детей в воз-
расте 7–12 (n = 88) и 15 (n = 30) лет не выявлено ни од-
ного случая сТГВ. Распространенность аТГВ также была 
крайне неоднородна и колебалась от 0 (4, 9 и 16 лет) 
до 30,77 % (7 лет).

По результатам проведенного анализа наибольшее 
число пациентов с лимфомами относились к возраст-
ной группе старше 11 лет (U-test p <0,05). В этой груп-
пе зарегистрировано 61,23 % всех пациентов с лимфо-
мами, распространенность пациентов с ТГВ также 
в целом соответствует таковой у пациентов с лимфо-
мами и составляет 60,71 %. При этом заболеваемость 
лимфомами у пациентов до 2 лет включительно пред-
ставлена единичными случаями. Создается впечатле-
ние, что частота всех ТГВ относительно стабильна 
и не зависит от возраста, тогда как сТГВ встречаются 
чаще среди пациентов в возрасте 3, 4, 7 лет и лиц стар-
ше 11 лет. Так, распространенность сТГВ наиболее 
высока у детей в возрасте 7 (11,77 % пациентов с лим-
фомами) и старше 11 лет, где достигает 11,67 % у па-
циентов в возрасте 14–15 лет (U-test p <0,05). При этом 
у пациентов с НХЛ наблюдается 2 пика распростра-
ненности сТГВ – в возрасте 4–7 и 13–15 лет, а у паци-
ентов с ЛХ – в возрасте старше 9 лет, где она достигает 
16,67 %. Интересно, что при ЛХ сТГВ не встречаются 
у пациентов младше 9 лет. При этом в среднем частота 
сТГВ у детей с НХЛ больше, чем у пациентов с ЛХ 
(7,26 % против 4,37 %; U-test p <0,05), и достигает 
18,18 % среди детей в возрасте 13 и 15 лет. При НХЛ 
сТГВ не встречаются в возрасте младше 3 лет.

Возникновение ТГВ при АА не зависит от возра-
ста. В среднем у 3,18 % пациентов с АА встречались 
cТГВ, однако далеко не во всех возрастных группах. 
Наибольшая частота сТГВ выявлена у пациентов 
в возрасте 1 года (14,29 %) и 15 лет (13,33 %). Асимп-
томатические эпизоды также были распределены не-
равномерно, явной тенденции к преобладанию в ка-
ком-либо возрасте не отмечено.

Более трети (68,75 %) всех пациентов с гистиоци-
тозами пришлось на возрастную группу младше 4 лет, 
где распространенность ТГВ составила 10,39 %. Кро-
ме этого, в данной группе было зарегистрировано 

60,0 % всех пациентов с сТГВ и 55,56 % с аТГВ. С уче-
том малочисленности групп пациентов с гистиоцито-
зами в возрасте старше 3 лет дальнейший анализ 
особенности распространенности ТГВ не проводился.

Для других групп заболеваний (другие лейкозы 
и другие ЗЗК) анализ распространенности ТГВ отно-
сительно возраста не проводили вследствие малого 
числа пациентов в выборках.

Обсуждение
По нашим данным, это первое выполненное на 

территории России и одно из наиболее крупных иссле-
дований в мире, посвященных распространенности 
ТГВ у детей и подростков, получающих терапию 
по поводу ЗЗК или аплазии кроветворения, с диффе-
ренцировкой сТГВ и аТГВ.

В настоящем анализе ТГВ был выявлен у 21,87 % па-
циентов, что на 3 порядка больше, чем в популяции 
детей без ЗЗК, по данным метаанализов [13].

Нозологическая структура пациентов, включен-
ных в исследование, сходна с таковой в более ранних 
работах, и ее анализ продемонстрировал наибольшую 
распространенность ТГВ у детей с ОЛЛ (30,77 %), что 
подтверждается результатами зарубежных исследова-
ний [11]. При этом частота развития аТГВ в 4 раза 
выше, чем сТГВ, что также подтверждается данными 
литературы [14]. Стоит отметить, что распространен-
ность сТГВ и аТГВ при ОЛЛ сильно разнится в зару-
бежных и российских исследованиях [15, 16]. В послед-
нем случае [16] были использованы только результаты 
ультразвуковых методов диагностики, а также не про-
водилось разделение пациентов на группы симптома-
тического или асимптоматического тромбоза.

Следующими по распространенности заболевани-
ями с тромботическими осложнениями являются 
лимфомы. По данным ретроспективного моноцент-
рового анализа U. H. Athale и соавт., частота ТГВ у па-
циентов с НХЛ и ЛХ составляет 11,5 и 8,7 % соот-
ветственно (соотношение НХЛ к ЛХ 1,32). Данное 
соотношение согласуется с полученным в нашем ис-
следовании и равным 1,36 (22,58 и 16,50 % соответст-
венно) [17]. Распространенность ТГВ у пациентов 
с лимфомами выше в нашем исследовании и по срав-
нению с таковой в анализе A. Schönning и соавт. Дей-
ствительно, в работе коллег из Швеции оценивалась 
частота как аТГВ, так и сТГВ, однако указания на про-
ведение рутинного скрининга тромбоза не приводи-
лись [18], а в работе U. H. Athale и соавт. частота аТГВ 
не оценивалась и были приведены данные только 
по сТГВ [17]. Тем не менее распространенность сТГВ 
в нашем анализе хотя и сопоставима, но все же выше, 
чем в ранее опубликованных работах [16–18]. Нами 
также отмечено преобладание сТГВ при НХЛ по срав-
нению с ЛХ, при которых наблюдалось наибольшее 
количество тромботических эпизодов (за исключением 
гетерогенной и малочисленной группы других ЗЗК). 
Действительно, в опубликованных работах отбирались 
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4 только пациенты с первично диагностированной ЛХ, 

получавшие терапию по определенному протоколу 
[18]. В настоящий анализ были включены данные 
пациентов с различными диагнозами, в том числе 
с рецидивирующим и рефрактерным течением основ-
ного заболевания. Безусловно, этот факт ограничива-
ет репрезентативность проведенного исследования, 
тем не менее не снижает ценности полученных резуль-
татов.

В мировой литературе исследования тромбозов у де-
тей с МЛ и гистиоцитозами немногочисленны. В на-
шем исследовании распространенность сТГВ с дан-
ными нозологиями ниже, чем в анализе белорусских 
коллег [19]. С другой стороны, нам не удалось найти 
публикаций, посвященных распространенности аТГВ 
при МЛ, гистиоцитозах и АА. По-видимому, наша 
работа является первой, в которой оценена распро-
страненность аТГВ при редких заболеваниях крови.

У пациентов с ОЛЛ [20] и ЛХ [4] возраст старше 
10 лет считается одним из факторов риска возникно-
вения венозных тромбозов. В первом случае нами 
выявлена наивысшая частота ТГВ, особенно сТГВ, 
у детей, получающих лечение ОЛЛ, в возрасте до 1 го-
да и 16–17 лет. Известно, что дети данных возрастных 
групп имеют более неблагоприятный прогноз и требу-
ют интенсивных режимов лечения, сопровождающих-
ся большим количеством осложнений [21]. Кроме 
этого, такая распространенность соответствует общей 
возрастной структуре венозных тромбозов у детей [22].

Интересны наблюдения относительно случаев 
тромбозов у пациентов с МЛ: неоднородная распро-
страненность ТГВ, сТГВ и аТГВ относительно друг 
друга, полное отсутствие аТГВ в некоторых возраст-
ных группах, максимальная частота аТГВ в возрасте 
7 лет, а сТГВ – 7–12 и 15 лет демонстрируют крайнюю 
разнородность нозологической группы, представлен-
ной заболеваниями с различными биологическими 
характеристиками опухоли.

Более 60 % всех пациентов с лимфомами прихо-
дится на возраст старше 11 лет, что соответствует 
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DOI: 10.1542/peds.2009-0768. 
PMID: 19736261.
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Липай Н.В. и др. Венозные тромбозы у 
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и влияние на прогноз. Онко-
гематология 2018;13(2):9–20. 
DOI: 10.17650/1818-8346-2018-13-2-9-
20. [Fedorova A.S., Dmitriev V.V., 
Lipay N.V. et al. Venous thrombosis 

in children, adolescents and young adults 
with lymphomas: incidence, 
characteristics, risk factors and prognostic 
value. Onkogematologiya = 
Oncohematology 2018;13(2):9–20. 
(In Russ.)].

5. American Cancer Society. Cancer Facts & 
Figures 2016. Atlanta, Ga: American 
Cancer Society, 2016. Available at:  
https://www.cancer.org/cancer/cancer-in-
children.html. 

6. Howlader N., Noone A.M., Krapcho M. 
et al. SEER Cancer Statistics Review, 
1975–2013. National Cancer Institute. 
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частоте ТГВ и не противоречит данным литературы 
[23]. У пациентов с НХЛ сТГВ встречаются чаще, 
чем у детей с ЛХ, но в обеих нозологических группах 
случаи сТГВ не отмечаются у детей младше 3 лет 
и единичны у пациентов до 7–11 лет, что коррелирует 
с возрастом заболеваемости лимфомами.

При анализе ТГВ у пациентов с АА были выявле-
ны наивысшие частоты сТГВ у пациентов в возрасте 
до 1 года (14,29 %) и 15 лет (13,33 %), что не удавалось 
обнаружить в предыдущих исследованиях в связи 
с ограниченным размером выборок [12].

Заключение
Тромбоз глубоких вен, особенно асимптоматиче-

ский, является достаточно частым осложнением у детей, 
госпитализированных по поводу ЗЗК и АА. Наиболее 
часто ТГВ выявляется у детей с ОЛЛ (частота ТГВ – 
30,77 %, сТГВ – 6,08 %, аТГВ – 26,43 %) и лимфома-
ми (частота ТГВ – 19,82 %, сТГВ – 7,71 %, аТГВ – 
12,56 %). Среди больных ОЛЛ с ТГВ было достоверно 
больше мальчиков, чем девочек. Также для большин-
ства заболеваний мы выявили тенденцию к преобла-
данию ТГВ у детей до 3 лет (у детей 1 года – 7,38 %, 
2 лет – 8,72 %, 3 лет – 9,40 %) и старше 9 лет (у детей 
13 лет – 6,71 %): для пациентов с ОЛЛ – преимущест-
венно в возрасте до 9 лет включительно, для пациен-
тов с лимфомами – старше 11 лет.

Несмотря на выявленные тенденции, мы считаем, 
что полученные данные следует трактовать с осторож-
ностью, поскольку мы не разделяли пациентов на пер-
вичных, ранее леченных, а также на пациентов с ре-
цидивами или прогрессированием заболевания. Кроме 
этого, не учитывалось влияние биологии опухоли, 
ЦВК, инфекционных эпизодов и характера лечения 
пациентов. Настоящий анализ является сводным и, по 
нашему мнению, может служить своеобразным фун-
даментом для выполнения дальнейших исследований, 
направленных на выявление групп риска по развитию 
ТГВ и решение вопроса о необходимости проведения 
селективной тромбопрофилактики.
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