УДК 612.111.2/.3

Е.Н. Егорова, Р.А. Пустовалова, М.А. Горшкова

КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ ЭРИТРОЦИТАРНЫХ ИНДЕКСОВ,
ГБОУ ВПО Тверская ГМА Минздрава России,
Представлена характеристика эритроцитарных индексов, определяемых автоматическими гематологическими анализаторами, с акцентом на возможности их  применения для диагностики, динамического наблюдения и контроля эффективности лечения анемий. Изложены новые сведения о диагностическом и прогностическом значении эритроцитарного индекса RDW при заболеваниях, не связанных синдромом анемии, а также гипотеза о патофизиологическом механизме, обеспечивающем повышение данного индекса.
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The article presents characteristics of the erythrocyte indices, defined by automatic hematology analyzers, with emphasis on the possibility of their use for the diagnosis, monitoring and verification of the efficiency of anemia treatment. The authors provide new data on the diagnostic and prognostic significance of erythrocyte index RDW for diseases not related syndrome of anemia, as well as the hypothesis of the pathophysiological mechanism that causes the increase of this index.

Key words: erythrocytes, red blood cell indices, automatic hematological analyzers. 


Начало XXI века в области лабораторной медицины ознаменовалось широким внедрением в работу клинико-диагностических лабораторий (КДЛ) первичного медицинского звена автоматической техники для проведения лабораторных исследований – гематологических, биохимических, иммунологических. Не остался в стороне и Тверской регион, в котором согласно Национальному проекту «Здоровье» КДЛ центральных районных больниц и городских больниц г. Твери были оснащены автоматическими анализаторами (гематологическими, биохимическими, для исследования мочи) и полуавтоматическими приборами (для иммуноферментного анализа). Обучение врачей и биологов КЛД работе на этом оборудовании было проведено преподавателями курса клинической лабораторной диагностики ТГМА на базе КДЛ поликлиники академии. 
Несомненными преимуществами применения автоматических анализаторов по сравнению с традиционными методами являются малый объем материала для исследования (например, 20-100 мкл крови), высокая точность и воспроизводимость результатов исследований, большая производительность (от 60 и более проб в час). Кроме того, при выполнении клинического анализа крови автоматизированным способом клетки оцениваются по 18 и более параметрам, которые не могут быть определены микроскопически (RDW, MCHC и др.), однако, определение которых имеет клинико-диагностическое значение. Необходимо подчеркнуть, что применение автоматических гематологических анализаторов повысило объективность результатов клинического анализа крови. Так, если результатом микроскопического исследования крови были качественные характеристики, например, микроцитоз, макроцитоз, анизоцитоз, то автоматизированный анализ позволяет оценить параметры клеток крови в числовом выражении с графическим представлением результатов исследования в виде гистограмм, что позволяет максимально объективно проводить дифференциальную диагностику, оценивать результаты проведенного лечения.
Таким образом, автоматизированный анализ крови открыл много новых диагностических возможностей, которые должны знать и применять в своей работе как специалисты КДЛ, так и врачи-клиницисты. 

Целью настоящей публикации является систематизированная для нужд практического врача характеристика эритроцитарных индексов, определяемых с помощью автоматических гематологических анализаторов, с акцентом на возможности их  применения для диагностики, динамического наблюдения и контроля за эффективностью лечения анемий и других негематологических заболеваний. 

Показатель RBC (Red Blood Cells) – означает количество эритроцитов крови (×1012 клеток/л). Коэффициент вариации при автоматизированном определении данного параметра составляет не более 1%. Повышенная концентрация лейкоцитов в исследуемой пробе влияет на точность определения количества эритроцитов, так лейкоцитоз порядка 50×109/л существенно искажает значения эритроцитарных индексов, особенно гематокрита (HCT) и среднего объема эритроцитов (MCV). 
Состояния, сопровождающиеся повышением количества эритроцитов в крови (эритроцитозы), могут быть вызваны как физиологическими процессами (проживание на большой высоте над уровнем моря, продолжительный физический и психологический стресс), так и связаны с патологическими процессами (тканевая гипоксия при хронических заболеваниях легких, хронической сердечной недостаточности; заболевания почек  с повышенной продукцией эритропоэтина – нефрозы, кисты, новообразования; некоторые опухоли, автономно секретирующие эритропоэтин – печеночно-клеточная карцинома, гемангиобластома мозжечка, опухоли матки; феохромоцитома, синдром Иценко-Кушинга; прием лекарственных препаратов – кортикостероидов, андрогенов, метилдопа, гентамицина; злостное табакокурение; первичные наследственные эритроцитозы). Относительные эритроцитозы развиваются при уменьшении объема циркулирующей плазмы (дегидратации) и, следовательно, гемоконцентрации, вследствие диареи, приема диуретиков. 
Причинами снижения количества эритроцитов в крови (эритроцитопения) могут быть анемии различной этиологии; заболевания почек, сопровождающиеся снижением секреции эритропоэтина; инфекционные, аутоиммунные заболевания; эндокринная патология – болезнь Аддисона, гипер- и гипофункция щитовидной железы; пароксизмальная ночная гемоглобинурия; гемоглобинопатии; лучевая болезнь; прием лекарственных средств – антибиотиков, антигистаминных, противовоспалительных, противоопухолевых, противосудорожных препаратов, антидепрессантов и др. 
Как при автоматизированном, так и при выполняемом с помощью традиционных методик клиническом анализе крови возможны ошибки измерения, обусловленные объективными причинами. Так, ложно повышенные результаты определения RBC могут быть следствием наличия в крови гигантских тромбоцитов (более 30 фл), криоглобулинов, в то время как ложно заниженные результаты – агглютинации эритроцитов или их выраженного микроцитоза. 

Параметр HCT (Hematocrit) – представляет собой долю объема клеток крови или эритроцитов (поскольку 99% общего объема форменных элементов приходится именно на эритроциты) к общему объему крови, выраженную в процентах. При определении величины гематокрита с помощью автоматического гематологического анализатора его значение является суммой прямо измеренных объемов эритроцитов в единице объема крови, и проблема «остаточной» плазмы отсутствует по сравнению с классическим определением этого показателя методом центрифугирования. Коэффициент вариации значения HCT при автоматическом анализе составляет менее 1%, при применении метода центрифугирования – 2%. 
Повышение значений НСТ наблюдается при эритремии и симптоматических эритроцитозах (врожденные пороки сердца, дыхательная недостаточность, новообразования почек, сопровождающиеся усиленной секрецией эритропоэтина); при дегидратации организма вследствие выраженной диареи, неукротимой рвоты, ожоговой болезни; при приеме лекарственных препаратов (диуретиков, оральных контрацептивов, андрогенов); при травме; при шоке. Пониженные значения НСТ могут быть следствием кровопотери, анемий различной этиологии; увеличения объема циркулирующей крови;  приема противовоспалительных, противомикробных препаратов, метилдопа. При этом следует заметить, что величина НСТ не является показательной при оценке степени анемии непосредственно после потери крови, поскольку, значение НСТ может оставаться нормальным или даже повышенным. Ложно повышенные результаты определения НСТ могут наблюдаться при  криоглобулинемии, гиперлейкоцитозе, присутствии гигантских тромбоцитов. К ложному занижению результатов приводят выраженный микроцитоз  эритроцитов, а также их агглютинация. 

Показатель HGB (Hemoglobin) – отражает концентрацию гемоглобина в крови (г/л, г/дл). При определении гемоглобина с помощью автоматического гематологического анализатора коэффициент вариации составляет не более 2%. Причинами  повышенной концентрации гемоглобина в крови являются физиологические сдвиги и заболевания, сопровождающиеся увеличением содержания эритроцитов. Снижение содержания гемоглобина в крови, являющееся общим признаком различных типов анемий, может быть следствием кровопотери, гемолиза, нарушения кроветворения. Анемия может выступать самостоятельным заболеванием, однако чаще является симптомом какого-либо хронического заболевания. Перечень причин анемий обширен и включает в себя: кровотечения; дефицит железа, витамина В12, фолиевой кислоты; гемолитический синдром, вызванный иммунными и аутоиммунными механизмами (вследствие приема лекарственных препаратов, переливания несовместимой крови и т.п.), а также связанный с отклонением структуры гемоглобина от нормального – гемоглобинопатиями (талассемия, серповидноклеточная анемия) либо с нарушением структуры мембран эритроцитов (пароксизмальная ночная гемоглобинурия); хронические болезни печени, гломерулонефриты, инфекционные заболевания, гипертиреоидизм, гипофункция надпочечников; хронические интоксикации (бензином, свинцом, медью); опухоли, лучевая терапия и др. Ложно завышенное значение HGB наблюдается при повышенной мутности сыворотки крови вследствие гиперлипидемии, гипербилирубинемии, криоглобулинемии, а также в присутствии нестабильных гемоглобинов (Hb S, Hb C).
Характеризуемые ниже расчетные эритроцитарные индексы, являются результатом математического анализа свойств эритроцитов, определенных с помощью автоматических гематологических анализаторов, представляются в числовом выражении и могут быть оценены при анализе гистограмм, построенных приборами, что, несомненно, повышает объективность результатов клинического анализа крови.
Эритроцитарный индекс MCV (Mean Cell Volume) ( средний объём эритроцита,  выражается в кубических микрометрах (мкм3) или фемтолитрах (1 фл = 1 мкм3). Ранее при использовании микроскопического метода выполнения клинического анализа крови, данная характеристика эритроцитов указывалась описательно: микроцитоз, нормоцитоз, макроцитоз, что, учитывая диапазон референсных значений показателя (табл. 1), в достаточной мере субъективно. При автоматизированном исследовании крови MCV вычисляется делением суммы объемов эритроцитов на их число, то есть является средним показателем объема всей популяции клеток. Соответственно нужно иметь в виду, что  индекс MCV может иметь нормальное значение при наличии у пациента одновременного выраженного макро- и микроцитоза. В этом случае определить реальные размеры эритроцитов возможно с помощью анализа гистограмм распределения клеток в популяции (рис. 1). Исходя из величины MCV, различают микроцитарные, нормоцитарные и макроцитарные анемии. Так, микроцитоз характерен для железодефицитных анемий, талассемий, анемий при хронических заболеваниях (печени, сердца, легких), отравлениях (например, свинцом) и др. Макроцитоз эритроцитов сопровождает В12-дефицитную, фолиеводефицитную, гемолитические анемии аутоиммунного генеза и вследствие приема лекарственных препаратов, а также отмечается при гипотиреозе, заболеваниях печени, метастазах злокачественных опухолей и др. Относительное снижение MCV может быть следствием повышенного содержания фрагментов эритроцитов в крови (коагулопатия потребления, механический гемолиз) и др. 

Таблица 1
Характеристика эритроцитарных индексов

	Эритроцитарные индексы
	Референсные значения для возраста 18-65 лет
	Характеристика

	
	мужчины
	женщины
	

	RBC,

×1012 клеток/л
	4,3-5,7
	3,8-5,3
	концентрация эритроцитов в единице крови; используется в диагностике анемий

	НСТ, %
	39-50
	35-47
	доля форменных элементов (в основном, эритроцитов) от общего объема крови; характеризует реологические свойства крови

	HGB, г/дл
	13,1-17,2
	11,7-16,0
	концентрация гемоглобина в единице объема крови

	MCV, фл
	80-101
	81-101
	расчетный показатель, отражающий усредненный объем эритроцитов;  используется в дифференциальной диагностике анемий (нормоцитарные, микроцитарные, макроцитарные)

	MCH, пг 
	27-35
	27-34
	расчетный показатель, означающий среднее содержание (массу) гемоглобина в эритроците; используется для дифференциальной диагностики анемий (нормохромные, гипохромные, гиперхромные)

	MCHC, г/дл
	32-37
	31-36
	расчетный показатель, отражающий среднюю концентрацию гемоглобина в эритроцитах;  чувствительный показатель изменения гемоглобинообразования; используется для дифференциальной диагностики анемий (нормохромные, гипохромные, гиперхромные); превышение индекса MCHC является индикатором ошибки работы автоматического гематологического анализатора или ошибки, допущенной при подготовке пробы к исследованию 

	RDW, %
	11,5-14,5
	11,5-14,5
	расчетный показатель, отражающий степень анизоцитоза (неоднородности эритроцитов по объему); используется для дифференциальной диагностики и мониторинга лечения анемий различного происхождения


Параметр MCH (Mean Cell Hemoglobin) ( характеризует среднее содержание гемоглобина в отдельном эритроците, рассчитывается делением концентрации гемоглобина на число эритроцитов в единице объема и выражается в пикограммах (пг). Клиническое значение МСН аналогично цветовому (цветному) показателю крови, в зависимости от величины которого анемии подразделяются на нормо-, гипо- и гиперхромные. 

К гиперхромным анемиям, при которых величина МСН повышена, относятся мегалобластные анемии (В12-дефицитная, фолиеводефицитная), макроцитарная апластическая анемия, анемии при заболеваниях печени, гипотиреозе, метастазах злокачественных опухолей. Гипохромными являются  железодефицитные анемии, анемии при хронических заболеваниях, при гемоглобинопатиях. Индекс МСН является расчетным, поэтому к ложнозавышенным результатам приводят факторы, вызывающие повышение значений гемоглобина и снижение количества эритроцитов, к ложнозаниженным ( соответственно, действующие противоположно.
Эритроцитарный индекс MCHC (Mean Cell Hemoglobin Concentration) — средняя концентрация гемоглобина в эритроцитах, отражает степень их насыщения гемоглобином. МСНС рассчитывается как отношение значений гемоглобина к гематокриту, умноженное на 100, и выражается в г/л, г/дл. Различия между индексами МСН и МСНС заключается в том, что первый указывает на массу гемоглобина в одном эритроците и, следовательно, его значение зависит от объема клеток. При этом, принимая во внимание, что размеры и, соответственно, объемы эритроцитов в одном образце крови могут отличаться, то масса гемоглобина в них будет различной. МСНС — концентрационный индекс, который не зависит от объема клетки, и поэтому считается чувствительным показателем нарушения процесса гемоглобинообразования. Снижение значения MCHC наблюдается при заболеваниях с нарушением синтеза гемоглобина (железодефицитная анемия, гемоглобинопатии). Повышение величины  MCHC может быть связано с наследственной микросфероцитарной гемолитической анемией, а также с техническими погрешностями проведения автоматизированного анализа или нарушениями на преаналитическом этапе исследования. В этой связи следует указать, что увеличение концентрации гемоглобина сверх верхней границы референсных значений может приводить к его кристаллизации и гемолизу эритроцитов. Повышенное значение МСНС свидетельствует об ошибках, допущенных при измерении данной пробы, так как превышение концентрации гемоглобина физиологического уровня привело бы к гемолизу эритроцитов, чего в пробе не было отмечено перед проведением анализа. Следовательно, индекс MCHC может быть использован как индикатор ошибки прибора или ошибки, допущенной при подготовке пробы к исследованию. Поскольку индекс МСНС является расчетным, возможные ошибки измерения связаны с факторами, приводящими к завышению значений гемоглобина и занижению гематокрита, в результате чего гематологический анализатор выдает ложнозавышенную величину МСНС, к ложнозаниженным — соответственно, действующими противоположно.

Параметр RDW (Red Cell Distribution Width, ширина распределения эритроцитов) является показателем гетерогенности эритроцитов по объему, характеризует степень анизоцитоза. Индекс RDW представляет собой коэффициент вариации объема эритроцитов и рассчитывается как отношение стандартного отклонения объема эритроцитов и MCV, выраженное в процентах. RDW характеризует степень анизоцитоза, то есть колебание объема (размера) эритроцитов, причем улавливает минимальные отклонения от нормы, тогда как оценка анизоцитоза при микроскопическом методе может сопровождаться рядом ошибок. Так, при высыхании мазков диаметр эритроцитов уменьшается на 10-20%, в толстых препаратах он меньше, чем в тонких, а надежно стандартизовать толщину мазка при ручном методе представляется проблематичным.  Таким образом, индекс RDW является чувствительным и объективным критерием оценки анизоцитоза. Хотя и при его использовании возможны ложноотрицательные результаты. Например, при наличии в крови популяции эритроцитов с измененными, но однородными размерами (микроциты), величина  индекса RDW может находиться в пределах нормы. Помочь установить истинное положение вещей способен анализ гистограммы распределения эритроцитов в пробе крови. Интерпретация гистограмм, распечатываемых автоматическим гематологическим анализатором, не должена игнорироваться врачами-клиницистами, так как эта опция прибора является логичной для понимания и диагностически значимой. 
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                                            Рисунок 1а. Эритроцитарная гистограмма в норме.

                                                Гистограмма унимодальная, пик  – узкий с максимумом                               

                                            в пределах референсных значений MCV – 80-100 фл,                     

                                            RDW – 14,0%.
                                            Рисунок 1б. Эритроцитарная гистограмма при              

                                            анизоцитозе легкой степени.

                                            Гистограмма унимодальная, сдвинута влево, пик  – 

                                            ниже и шире с максимумом в пределах референсных
                                            значений MCV – 80-100 фл, RDW – 16,0%.
                                            Рисунок 1в. Эритроцитарная гистограмма при              

                                            выраженном анизоцитозе.

                                            Гистограмма раздвинута влево и вправо,       

                                            бимодальная, один пик означает наличие субпопуляции 

                                            микороэритроцитов (преобладают),  второй – 
                                            макроэритроцитов, MCV – 64 фл, RDW – 25,0%.

Гистограммы распределения эритроцитов по объему наглядно иллюстрирует различие клеток по размерам и позволяют выявить аномальные популяции: микро- и макроцитов, оценить степень анизоцитоза. На рис. 1а представлена эритроцитарная гистограмма в норме. Она характеризуется унимодальностью, то есть имеет один пик, он узкий, с максимумом в пределах референсных значений MCV – 80-100 фл (MCV=88 фл), то есть большинство эритроцитов в популяции имеют данный объем. В целом объем эритроцитов в популяции варьирует от 50 до 150 фл, однако предельные значения имеют единичные клетки, поэтому величина RDW соответствует нормальной – 14,0%.

Рис. 1б иллюстрирует распределение эритроцитов при наличии анизоцитоза, RDW в данном случае равна 16,0%.  Такую степень анизоцитоза визуально уловить не всегда возможно, тогда как эритроцитарная гистограмма имеет четкие признаки, например, характерные для начальной стадии железодефицитной анемии. Унимодальность гистограммы сохранена, однако диапазон объемов эритроцитов больше (от 40 до 150 фл), пик ниже и шире, что свидетельствует о наличии большего, чем в первом случае, количества клеток, объем которых выходит за пределы референсных значений. В данном анализе величины показателей RBC, HGB и MCV соответствуют нормальным, соответственно – 5,0×1012 клеток/л, 13,7 г/дл и 86 фл, и только повышенное значение RDW позволяет заподозрить начальные нарушения эритропоэза. 
По мере прогрессирования железодефицитной анемии 
происходит снижение MCV, МСН, МСНС, увеличение RDW. Изменения гематологических показателей коррелируют с уровнем основных показателей обмена железа (содержанием сывороточного железа, ферритина, общей железосвязывающей способностью). На этом этапе постановка диагноза железодефицитной анемии с использованием комплекса гематологических и биохимических исследований не представляет затруднений. Представленная на рис. 1в эритроцитарная гистограмма характерна для выраженного анизоцитоза, соответствующему значению RDW равному 25%.  Основание гистограммы раздвинуто влево и вправо, бимодальная, то есть имеет два пика, левый — означает наличие субпопуляции  микророэритроцитов, которые преобладают в пробе крови,  второй — макроэритроцитов, индекс MCV закономерно снижен и равен 64 фл. Помимо железодефицитной анемии, эритроцитарная гистограмма с двумя пиками эритроцитов между 50 и 140 фл, указывающая на присутствие гетерогенной популяции клеток, может наблюдаться после гемотрансфузий. Существует ряд анемий, для которых не характерно увеличение значения RDW – это нормохромные нормоцитарные анемии, выявляемые при хронических заболеваниях, вследствие острой кровопотери, апластической анемии, а также некоторых генетически обусловленных заболеваниях (талассемия, врожденный сфероцитоз).

Определение эритроцитарных индексов и анализ гистограмм распределения объема эритроцитов являются ценными инструментами при проведении контроля эффективности проводимого лечения заболевания. На фоне лечения железодефицитной анемии препаратами железа происходит нормализация концентрации гемоглобина, MCV, МСН, МСНС. При этом за счет появлении в крови популяции нормальных и молодых форм эритроцитов RDW превышает нормальное значение, основание эритроцитарной гистограммы сдвигается вправо, а сама кривая некоторое время сохраняет бимодальность. Постепенно пики на эритроцитарной гистограмме стираются, основание ее сужается и гистограмма принимает нормальную форму. В связи с вышеизложенным следует подчеркнуть, что именно RDW является последним гематологическим показателем, который нормализуется при успешном лечении анемии. Таким образом, можно заключить, что индекс RDW ( чувствительный и информативный лабораторный  критерий для диагностики и динамического наблюдения за результатами лечения пациентов с анемиями, поскольку значение этого индекса изменяется первым среди других показателей клинического анализа крови, а нормализуется последним. 

Охарактеризованные выше эритроцитарные индексы традиционно исследуются с целью диагностики анемий, однако исследования последних лет показали, что индекс RDW является перспективным лабораторным маркером для диагностики и определения прогноза ряда заболеваний различной этиологии, не связанной с анемиями. 
В целом ряде исследований показано значение повышенного индекса RDW как независимого  маркера неблагоприятного прогноза при сердечно-сосудистой патологии – ишемической болезни сердца, инфаркте миокарда, хронической сердечной недостаточности, инсульте.  Так, C.A. Cauthen и соавт. (2012) при динамическом наблюдении за более чем шестью тысячами амбулаторных пациентов с хронической сердечной недостаточностью показали, что повышенное значение показателя RDW (более 16%) достоверно ассоциировано с неблагоприятным долгосрочным прогнозом (исходом) независимо от гематологических, кардиологических и почечных показателей.   

Обнаружено, что величина индекса RDW ассоциирована с тяжестью гепатита В. Так, по сравнению со значением показателя у здоровых лиц (13,03±1,33%) при нарастании тяжести заболевания острый – хронический гепатит В – тяжелый хронический гепатит В  выявлено статистически значимое нарастание величины RDW, соответственно 14,38±1,72% (р<0,05), 16,37±2,43%, (р<0,001) и 18,30±3,11% (р<0,001). Кроме того, в исследовании было показано, что величина RDW является независимым предиктором трехмесячной смертности больных гепатитом В. Недавно был предложен новый неинвазивный индекс для прогнозирования наличия фиброза и цирроза у больных гепатитом В ( отношение значения RDW к количеству тромбоцитов. В исследовании были определены пограничные значения (cut off) для фиброза печени и цирроза, которые составили 1,0 и 1,6. При использовании данных cut off для фиброза печени чувствительность индекса составила 63,1%, специфичность ( 85,5%, для цирроза печени соответственно ( 73,7% и 93,0%. 

Выявлено нарастание величины индекса RDW у больных, находящихся на хроническом диализе. При этом обнаружено, что уровень данного эритроцитарного индекса положительно коррелирует со сроком проведения диализа, с междиализным приростом веса, концентрациями фосфатов и С-реактивного белка в сыворотке крови и негативно ( с уровнем альбумина.

Имеются данные о реакции индекса RDW у пациентов отделений интенсивной терапии. Так, S. Hunziker et. al. (2012) при исследовании, включавшем почти 18 тысяч пациентов палат интенсивной терапии, выявили сильную положительную корреляционную связь между повышенными значениями индекса RDW и показателями внутрибольничной и годовой смертности. Авторы характеризуют эритроцитарный индекс RDW как перспективный независимый коротко- и долгосрочный прогностический маркер для пациентов отделений интенсивной терапии, предлагая включить его в качестве одного из параметров шкалы оценки тяжести состояния ( SAPS (Simplified Аcute Рhysiology Score). У больных с тяжелым сепсисом и септическим шоком, ранжированных по возрасту, полу, индексу коморбидности (Charlson Comorbidity Index), показателям шкалы оценки тяжести состояния SOFA (Sequential Organ Failure Assessment), уровням гемоглобина, альбумина, лактата, С-реактивного белка, была обнаружена ассоциация между повышением величины RDW в течение первых 72 часов госпитализации и неблагоприятным клиническим исходом.
 
Имеются данные о диагностическом и прогностическом значении эритроцитарного индекса RDW при заболеваниях легких инфекционно-воспалительной и опухолевой этиологии. При обследовании 637 больных пневмонией обнаружено, что повышенное значение индекса RDW, независимо от уровня гемоглобина, ассоциировалось с увеличением числа осложнений, развившихся при госпитализации и показателем 90-дневной смертности. Y. Koma et al. (2013) на основании результатов исследования, включавшего 332 больных раком легкого, выявили ассоциацию значения индекса RDW со стадией заболевания независимо от наличия сопутствующей патологии, а также пришли к заключению, что повышенное значение индекса может использоваться как маркер неблагоприятного прогноза. 


Возникает закономерный вопрос о причинах реагирования эритроцитарного индекса RDW, а, следовательно, эритропоэза при указанных выше видах патологии. Рассматривались различные возможные причины такой реакции организма: относительная недостаточность эритропоэтина, почечная недостаточность, фоновые воспалительные процессы, нарушение обмена железа.  Однако до настоящего времени этот вопрос окончательно не решен. 

Как описано выше, при значительном нарастании величины RDW гистограмма распределения эритроцитов по объему характеризуется бимодальностью. Появившийся второй пик в области 140 фл отражает наличие субпопуляции крупных клеток, которыми могут быть ретикулоциты и молодые эритроциты. Поскольку известно, что доля ретикулоцитов в крови даже при активной реакции эритроидного ростка составляет несколько процентов, то становится очевидным, что основную массу субпопуляции крупных эритроцитов составляют молодые формы. Обычно констатацией этого факта заканчивается объяснение наличия двух субпопуляций эритроцитов, различных по размеру. По нашему мнению, объяснением такому изменению картины крови при анемиях, и заболеваниях с ними не связанных, является включение шунтового эритропоэза.  
В настоящее время можно считать доказанным, что в определенных условиях как остро возникших, так и хронических, когда организм испытывает повышенную потребность в клетках крови, наряду с основным фоновым кроветворением может включаться и параллельное ( шунтовое, образующее дополнительную популяцию клеток. Представление о шунтовом кроветворении было сформулировано в работах А.И. Воробьева, М.Д. Бриллиант (1977-1981г.г.). Один из механизмов шунтового кроветворения связан с исключением одного или нескольких циклов митотических делений эритроидных клеток в костном мозге, в результате чего большее количество делящихся клеток достигает дифференцированной стадии при меньшем числе митозов и, соответственно, имеют больший размер. Включение шунтового кроветворения описано в контексте анемий, при этом логично предположить, что подобная реакция организма развивается в ответ на развитие гипоксии. Следовательно, повышение значения индекса RDW при вышеприведенных заболеваниях можно считать маркером гипоксического состояния тканей, которое возникает при различных патологических состояниях ( анемиях, воспалении, интоксикации, инфекциях.

Таким образом, применение эритроцитарных индексов и гистограмм, определяемых автоматическими гематологическими анализаторами, является важным диагностическим инструментом врача-клинициста при диагностике анемий, контроле эффективности терапии. Как показали данные отечественных и зарубежных исследований последних лет, эритроцитарный индекс RDW может рассматриваться и как маркер патологии, не связанной с анемиями. Необходимо проведение комплексных исследований для подтверждения гипотезы о включении шунтового эритропоэза в ответ на тканевую гипоксию с увеличением значения индекса RDW.  
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