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Синдром Швахмана – Даймонда относится к наследственным рибосомопатиям и проявляется экзок%
ринной недостаточностью поджелудочной железы, гематологическими нарушениями, замедленным 
ростом и костными деформациями. Причиной патологии являются мутации в гене SBDS. Раннее выяв%
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ление заболевания и своевременно начатое лечение, включающее применение ферментных препара%
тов, специализированное питание и гранулоцитарные колониестимулирующие факторы, способству%
ют улучшению качества жизни и прогноза у пациентов. В работе представлен клинический случай се%
мейного проявления данного синдрома. Диагноз ребенку был установлен и подтвержден генетиче%
ским исследованием только в возрасте одного года. С рождения у девочки отмечались клинические 
проявления атопического дерматита, который имел торпидное к терапии течение, характерный стул, 
изменения в общем анализе крови (ОАК) в виде лейкопении и нейтропении различной степени тяже%
сти, изменения в биохимическом анализе крови (БХАК) в виде повышения печеночных ферментов. 
Также у пациентки имеется родная старшая сестра с аналогичными изменениями в ОАК. Для исключе%
ния наличия патогенных генетических вариантов гена SBDS в цис%положении были обследованы ро%
дители девочки. У матери выявлен патогенный вариант гена SBDS с.258+2T > C в гетерозиготном со%
стоянии, у отца – вариант с.653G > A (p.Arg218Gln) в гетерозиготном состоянии. С учетом наследст%
венной природы заболевания генетическое исследование было проведено и родной старшей сестре 
девочки в возрасте семи лет. При исследовании также было выявлено два патогенных варианта гена 
SBDS с.653G > A (p.Arg218Gln) и c.258+2T > C в компаунд%гетерозиготном состоянии. Таким образом, 
синдром Швахмана – Даймонда у ребенка был подтвержден генетическими методами исследования. 
Описанный случай имеет целью привлечение внимания врачей%педиатров к правильной оценке пока%
зателей ОАК (знание возрастных норм количества клеток крови и возрастных особенностей лейко%
формулы), умение считать абсолютное количество гранулоцитов. Для уточнения характера нейтропе%
нии (врожденная, приобретенная) необходимо оценивать ОАК в динамике. 
Ключевые слова. Швахмана – Даймонда синдром, нейтропения, поджелудочная железа. 

 
Shwachman – Diamond syndrome is a hereditary ribosomopathy which is manifested by exocrine pancreatic 
insufficiency, hematological disorders, stunted growth and bone deformities. The pathology is caused by mu%
tations in the SBDS gene. Early detection of the disease and timely treatment, including the use of enzyme 
preparations, specialized nutrition and granulocytic colony%stimulating factors, contribute to improving the 
patients' quality of life and prognosis. 
A clinical case of a family manifestation of this syndrome is presented in the article. The diagnosis was made and 
confirmed by a genetic study only at the age of 1. From birth, the girl had clinical manifestations of atopic dermati%
tis, with a torpid course to therapy, characteristic stools, changes in the general blood test (GBT) in the form of leu%
kopenia and neutropenia of varying severity, changes in the biochemical blood test (BCBT) in the form of increased 
liver enzymes. Also, the patient has an 8%year%old elder sister with similar changes in the GBT. To exclude the pres%
ence of pathogenic genetic variants of the SBDS gene in the cis%position, the girl's parents were examined. 
A pathogenic variant of the SBDS gene C.258+2T>C in a heterozygous state was revealed in the girl's mother, 
while the father had the variant C.653G>A (p.Arg218Gln) in a heterozygous state. Taking into account the he%
reditary nature of the disease, the girl's elder sister underwent a genetic examination as well at the age of seven. 
The study also revealed two pathogenic variants of the SBDS gene C.653G>A (p.Arg218Gln) and C.258+2T>C in 
a compound heterozygous state.   Thus, SDS in the child was confirmed by genetic methods of examination. 
The case described in the article is aimed at attraction the pediatricians' attention to the correct assessment of 
GBT indicators (knowledge of age%related norms of the blood cells count and age%specific features of the leu%
koformula), the ability to count the absolute number of granulocytes. To clarify the nature of neutropenia 
(congenital, acquired), it is necessary to evaluate the GBT results in dynamics. 
Keywords. Shwachman – Diamond syndrome, neutropenia, pancreas. 

 

 

ВВЕДЕНИЕ 

Синдром Швахмана – Даймонда (СШД) 
является наследственной рибосомопатией, 
для которой характерны нарушения экзок%
ринной функции поджелудочной железы, 

дисфункция костного мозга и повышенный 
риск развития миелоидных злокачествен%
ных опухолей [1; 2]. По частоте тяжелой эк%
зокринной недостаточности поджелудоч%
ной железы СШД уступает только муковис%
цидозу. При СШД наблюдаются нарушения 
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со стороны иммунной системы, в первую 
очередь тяжелые нейтропении, поражение 
печени, повреждение эмали зубов, нейро%
когнитивные расстройства и другие сим%
птомы, что говорит о мультисистемном за%
болевании [4] с вариативным типом течения 
[6]. В редких случаях (3,23 %) наблюдали 
развитие сахарного диабета 1%го типа, что 
считается нехарактерным и редким ослож%
нением данной патологии, однако это в 
30 раз чаще, по сравнению с частотой воз%
никновения сахарного диабета 1%го типа в 
общей популяции [5]. 

Согласно литературным данным, рас%
пространенность синдрома Швахмана – 
Даймонда в мире оценивается в пределах 
1:50 000–1:76 000 человек. Однако точное 
число пациентов с данным заболеванием в 
Российской Федерации неизвестно [7]. Белок 
SBDS (Shwachman – Bodian – Diamond 
Syndrome), связанный с созреванием рибо%
сом, присутствует во всех клетках организма, 
с наибольшей концентрацией в клеточном 
ядре, особенно в области синтеза рибосом. 
Этот белок играет важную роль в митозе, 
обеспечивая стабильность генома [8; 9]. 
Примерно у 90 % пациентов с СШД выявля%
ются биаллельные патогенные варианты в 
гене SBDS, который расположен на длинном 
плече 7%й хромосомы (7q11) [10; 11]. Гомо%
логичный на 97 % псевдоген SBDSP (SBDS 
Pseudogene), также находящийся в этой об%
ласти, может содержать делеции и мутации, 
препятствующие синтезу функционального 
белка [12]. СШД относится к орфанным за%
болеваниям. Приводим случай собственных 
наблюдений СШД у двух сестер с генетиче%
ским вариантом гена SBDS с.653G > A 
(p.Arg218Gln).  

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 

Девочка М. в возрасте одного года по%
ступила в отделение аллергологии%иммуно%

логии ГБУЗ ПК КДКБ г. Перми с жалобами на 
обострение атопического дерматита. 

Согласно анамнезу, ребенок родился от 
второй беременности, которая протекала без 
осложнений, и вторых срочных родов.  
При рождении масса тела составила 2970 г, 
а рост – 50 см. С возраста одного месяца 
появилась аллергическая сыпь на коже лица 
и туловища, и в стационаре по месту житель%
ства был диагностирован атопический дер%
матит. В общем анализе крови (ОАК) отме%
чалась лейкопения 2,9·10

9
/л и тяжелая ней%

тропения (абсолютное количество грануло%
цитов 493 кл./мкл), что было расценено как 
проявление перенесенной вирусной ин%
фекции. Далее аллергические высыпания 
сохранялись. С четырех месяцев жизни 
присоединились признаки синдрома маль%
абсорбции, что было расценено как прояв%
ления гастроинтестинальной пищевой ал%
лергии, в связи с чем в экстренном порядке 
девочка была госпитализирована в отделение 
аллергологии%иммунологии ГБУЗ ПК ГДКБ 
№ 13. При обследовании в ОАК вновь зафик%
сирована лейко% и нейтропения 2–3%й сте%
пени, в биохимическом анализе крови 
(БАК) – повышение АСТ до 189,9 Е/л, АЛТ 
до 270,4 Е/л; иммуноглобулины A, M, G бы%
ли в пределах возрастной нормы. Паци%
ентка была выписана с диагнозом: атопи%
ческий дерматит, младенческая форма, тя%
желое течение. Гастроинтестинальная 
пищевая аллергия. Реактивный гепатит. 
Синдром цитолиза. Учитывая сохраняю%
щиеся высыпания на коже, девочка была 
переведена на вскармливание лечебной 
смесью на основе аминокислот, получала 
наружную терапию топическими глюко%
кортикостероидами, препарат урсодезок%
сихолиевой кислоты (УДХК). На фоне те%
рапии отмечалась нормализация стула, но 
сохранялись высыпания на коже. 

В возрасте 5 месяцев в связи с непре%
рывно%рецидивирующим течением атопиче%
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ского дерматита пациентка была госпитали%
зирована в отделение раннего возраста ГБУЗ 
ПК КДКБ. При обследовании в ОАК сохраня%
лись лейкопения и тяжелая нейтропения 
(лейкоциты 3,4 · 10

9
, нейтрофилы абс. 

374 кл/мкл), в БХАК АСТ – 76 Е/л, АЛТ – 
92 Е/л, уровень IgМ, IgА и IgE – в норме, IgG – 
1,44 г/л (норма 2,32–14,11). Учитывая дли%
тельно сохраняющийся синдром цитолиза, у 
ребенка были исключены вирусные гепати%
ты, и далее она была госпитализирована в 
отделение гастроэнтерологии ГБУЗ ПК ГДКБ 
№ 13, где были исключены муковисцидоз 
(потовая проба в норме), дефицит альфа%1%
антитрипсина, болезнь Вильсона – Конова%
лова и наследственные болезни обмена. 
Впервые было заподозрено первичное им%
мунодефицитное состояние (ИДС) на осно%
вании результатов ОАК и иммунограммы 
(снижение Ig G). Пациентке было выполнено 
исследование на TREC%KRЕС: TREC – снижен 
незначительно, KREС – ниже на порядок ре%
ференсного интервала. 

В возрасте 11 месяцев девочка была 
вновь госпитализирована в отделение аллер%
гологии%иммунологии ГБУЗ ПК ГДКБ № 13. 
В ОАК по%прежнему сохранялись лейкопе%
ния, тяжелая нейтропения, в БХАК синдром 
цитолиза. Проведено CD%типирование лим%
фоцитов – патологии не выявлено. Учитывая 
клиническую картину заболевания в виде 
стойкой нейтропении, синдрома мальаб%
сорбции и синдрома цитолиза, ребенок в 
возрасте одного года был госпитализирован 
в отделение аллергологии%иммунологии 
ГБУЗ ПК КДКБ для исключения синдрома 
Швахмана – Даймонда. Объективно при по%
ступлении в ГБУЗ ПК КДКБ состояние по за%
болеванию средней степени тяжести, само%
чувствие хорошее, активная. Рост = 84 см, 
SDS роста = %1,42; масса тела = 13,1 кг, 
ИМТ = 18,6 кг/м

2
, SDS ИМТ = +1, 9. Видимых 

деформаций опорно%двигательного аппара%
та не отмечено. Отмечалась общая сухость 

кожи, в локтевых сгибах и на коже лба была 
неяркая гиперемия, корочки. Аускультативно 
в легких выслушивалось пуэрильное дыха%
ние, сердечные тоны звучные, ритмичные. 
Печень выступала на 1см из%под края ребер%
ной дуги. Стул у ребенка оформленный.  
Пациентке проведено исследование уровня 
панкреатической эластазы%1 кала (уровень 
10,7 мкг/г при норме > 200 мкг/к.), что со%
ответствовало тяжелой экзокринной пан%
креатической недостаточности. Уровень 
25(ОН)D

3
 был 13,1 нг/мл при норме  

30–100 нг/мл, в копрограмме мыла ++, со%
хранялся синдром цитолиза. При генетиче%
ском исследовании (панель «Первичные 
иммунодефициты и наследственные ане%
мии») выявлено два патогенных варианта  
гена SBDS с.653G > A (p.Arg218Gln) и 
c.258+2T > C в компаунд%гетерозиготном 
состоянии. Чтобы исключить наличие пато%
генных генетических вариантов гена SBDS в 
цис%положении, было проведено обследо%
вание родителей ребенка. У матери обнару%
жен вариант гена SBDS с.258+2T > C в гете%
розиготной форме, у отца – вариант 
с.653G > A (p.Arg218Gln) в гетерозиготном 
состоянии. Таким образом, СШД у ребенка 
был подтвержден генетическими методами 
исследования. 

При анализе ОАК ребенка в динамике 
(таблица) обращала на себя внимание прак%
тически постоянная лейко% и нейтропения, 
вплоть до агранулоцитоза, за исключением 
случаев респираторной инфекции. После 
установления диагноза СШД ребенок регу%
лярно наблюдался у педиатра, аллерголога%
иммунолога, гастроэнтеролога. Девочка по%
лучала препараты УДХК, витамины D

3
, А и Е, 

терапию ферментами ПЖ и нутритивную 
поддержку. Контроль ОАК проводился еже%
месячно. В возрасте двух лет однократно 
потребовалось введение стимулятора гра%
нулоцитопоэза «Филграстим» при сниже%
нии гранулоцитов до 323 кл/мкл на фоне
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Динамика показателей ОАК ребенка М. на первом году жизни 

Возраст, 

мес. 

Эр, 

кл·10
12
/л 

Нв, 

г/л  
ЦП 

Тр, 

кл·10
9
/л

Лей, 

кл·10
9
/л

Э, % Ю, % п/я, % с/я, % 
АКН, 

кл/мкл
Лф, %  Мо, %  

СОЭ, 

мм/ч 

1  4,0 120  200 2,9 % % 1 16 493 54 20 2 

1  3,7 114  301 4,1 1 % 1 18 820 60 20 12 

*3  4,8 133 27,7 308 5,5 % % 2 29 1705 59 10 3 

4  4,69 127 27,1 415 4,3 1 1 1 32 1376 56 9 2 

5  4,2 126 29,0 271 4,57 % % 6 6 552 79 9 1 

5  4,1 117 28,0 253 3,4 1 %  11 408 84 9 2 

8  4.9 142 29,0 193 2,4 1 % 1 19 504 69 10 1 

*8  4,8 138 28,7 216 5.2 % % 7 28 1820 55 10 3 

*8,5  3,8 111  196 6,4 % 9 10 26 2880 38 17 11 

*9  3,8 106  278 7,7 % % 4 55 4543 31 10 3 

9  4,45 128 28,8 183 2,7   % 7 189 92 1 2 

Примечание: * – ОАК взяты на фоне респираторных инфекций. 

 
респираторной инфекции. В этом же воз%
расте был проведен контроль панкреатиче%
ской эластазы%1 кала, результат – 376 мкг/г, 
что соответствовало нормальным показате%
лям. По данным копрограммы на фоне 
приема панкреатина сохранялась умерен%
ная стеаторрея (мыла +), амилоррея (крах%
мал +). На фоне терапии у ребенка к двум 
годам отмечалось увеличение ИМТ до 18,6 
(SDS ИМТ = +1,97), что потребовало отме%
ны панкреатина и нутритивной поддержки. 
С учетом наследственной природы заболе%
вания генетическое исследование было 
проведено и родной старшей сестре де%
вочки в возрасте семи лет. При исследова%
нии у сестры также было выявлено два па%
тогенных варианта гена SBDS с.653G > A 
(p.Arg218Gln) и c.258+2T > C в компаунд%
гетерозиготном состоянии, диагноз СШД 
был установлен и старшей сестре нашей 
пациентки. При сборе анамнеза заболевания 
старшей сестры мать упомянула наличие 
частого, жирного стула в раннем возрасте.  
В ОАК данного ребенка с раннего возраста 
также обращали на себя внимание лейко% и 
нейтропения. Данная пациентка была впер%

вые обследована в нашей клинике в возрас%
те 7 лет. При объективном осмотре девоч%
ки: рост = 122 см, SDS роста = %1,62. Масса 
тела = 25,2 кг, ИМТ = 17,2, SDS ИМТ = +0,56. 
Кожные покровы были физиологической 
окраски, чистые. При аускультации легких 
отмечалось везикулярное дыхание без хри%
пов, частота дыхательных движений состав%
ляла 20 в минуту. Сердечные тоны были 
четкими и ритмичными, с частотой 80 уда%
ров в минуту. Живот при пальпации мягкий, 
безболезненный. Печень не выходила за 
пределы края реберной дуги, селезенка не 
прощупывалась. Стул был оформленным, до 
двух раз в день, мочеиспускание проходило 
безболезненно. В ОАК у пациентки в воз%
расте 7 лет отмечалась лейкопения – 
5,8·10

9
/л, нейтропения – 696 кл/мкл. В копро%

грамме – амилоррея и стеаторея (мыла ++), 
панкреатическая эластаза%1 кала была 
40 мкг/г; иммуноглобулины – в пределах 
нормы; 1,25(ОН)D

3
 – 14 нг/мл (дефицит); 

признаков синдрома цитолиза в БХАК не 
было. Девочка наблюдается у педиатра, ал%
лерголога%иммунолога, гастроэнтеролога. 
Проводилась терапия ферментами ПЖ, жи%
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рорастворимыми витаминами, нутритивная 
поддержка. Введений стимуляторов грану%
лопоэза не требовалось. В возрасте 9 лет 
уровень панкреатической эластазы%1 кала у 
данной пациентки был более 500 мкг э/г, 
что соответствовало нормальным показате%
лям, а клинически отмечались запоры, что 
потребовало отмены дозы ферментов ПЖ. 
В связи с тем, что в России всем новорож%
денным проводится определение иммуно%
реактивного трипсиногена в крови (ИРТ) и 
встречались сообщения о низких показатели 
ИРТ у детей с СШД [13], мы сделали запрос  
в лабораторию неонатального скрининга о 
предоставлении результатов ИРТ у сестер.  
У старшей девочки показатели ИРТ были 
11,5 нг/мл, у младшей – 13,1 нг/мл. Кроме 
того, мы запросили ОАК родителей наших 
пациентов. В ОАК матери девочек (33 года), 
взятом на фоне полного здоровья, выявлено 
преобладание лимфоцитов до 52,20 % при 
наличии нейтрофилов 30,87 %. Возможно, 
это было обусловлено носительством пато%
генного варианта гена SBDS с.258+2T > C. 
В ОАК отца пациенток (34 года), носителя 
варианта с.653G > A (p.Arg218Gln), взятом на 
фоне полного здоровья, патологических из%
менений выявлено не было. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

На сегодняшний день диагноз СШД оп%
ределяется на основе клинической картины, 
включающей экзокринную недостаточность 
поджелудочной железы и гематологические 
нарушения [15]. Одним из ключевых факто%
ров для диагностики может служить нейтро%
пения [14], которая встречается у 88–100 % 
пациентов с СШД [15]. «Золотым стандар%
том» для подтверждения диагноза СШД слу%
жит генетическое исследование [4]. Несмот%
ря на ранние проявления нейтропении, 
первичный иммунодефицит у обоих детей 

был заподозрен с опозданием, что, вероятно, 
было обусловлено нормализацией гематоло%
гических показателей на фоне респиратор%
ных инфекций. Вариант SBDS c.653G > A 
(p.Arg218Gln) является миссенс%вариантом, 
представлен в базе ClinVarMiner (https:// 
clinvarminer.genetics.utah.edu/) как редкий и 
классифицируется как вероятно патогенный 
для СШД. В литературе описания данного 
варианта встречались лишь в единичных 
случаях. Donadieu с соавт. (2012) идентифи%
цировали данный вариант у одного пациен%
та с генотипом p.Arg218Gln/p.Cys84fs, однако 
клинических проявлений не представили 
[16]. М.Г. Ипатова с соавт. (2019) описали 
двух неродственных мальчиков 1,5 лет с ва%
риантом p.Arg218Gln в компаунд%гетерози%
готном состоянии с вариантом c.258+2T > C 
с клиникой тяжелой панкреатической не%
достаточности, выраженным синдромом ци%
толиза, нейтропенией, анемией и деформа%
цией грудной клетки [2]. Furutani et al.  
(2022) описали подростка с генетическим 
вариантом SBDS c.653G > A (p.Arg218Gln) в 
компаунд%гетерозиготном состоянии с вари%
антом c.258 + 2T > C. Пациент имел нейтро%
пению (400–700 клеток на мкл) и панкреа%
тическую недостаточностью, а в возрасте 
16,9 года была диагностирована медиасти%
нальная В%клеточная лимфома [17]. У наблю%
даемых нами пациенток не наблюдалось  
выраженных признаков синдрома мальаб%
сорбции, несмотря на низкие уровни пан%
креатической эластазы%1 в кале. Однако у 
обоих детей было зафиксировано улучшение 
показателей панкреатической эластазы%1  
с возрастом, что привело к снижению по%
требности в постоянном применении фер%
ментов поджелудочной железы [6]. По дан%
ным Hashmi et al., 2011, у 15 % пациентов  
с СШД отсутствовали признаки поражения 
ПЖ. Кроме того, стеаторея, требующая лече%
ния, была зафиксирована только у 67 % па%
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циентов [12]. Почти у половины пациентов, 
зарегистрированных в Североамериканском 
реестре СШД, не наблюдалась типичная 
нейтропения и стеаторрея. Улучшение эк%
зокринной функции поджелудочной желе%
зы было отмечено у 50 % пациентов, что 
позволило им прекратить использование 
заместительной ферментной терапии [6]. 
Причины этого улучшения остаются неяс%
ными, хотя считается, что это связано с фи%
зиологическим созреванием процесса сек%
реции ферментов ПЖ с возрастом [3]. 

Показатели ИРТ у наблюдаемых нами 
детей при рождении были ближе к низким 
значениям, что, возможно, отражало сни%
жение экзокринной функции ПЖ уже с ро%
ждения. При этом родители отмечали нали%
чие жирного стула у детей. Интересны 
дальнейшие исследования в отношении по%
казателей ИРТ у детей при СШД, в особен%
ности при доступности в стране проведе%
ния неонатального скрининга на муковис%
цидоз. С учетом того, что СШД является 
крайне редким заболеванием с клинически%
гетерогенной картиной и частым формиро%
ванием злокачественных осложнений, ве%
дение регистра пациентов с СШД было бы 
полезно для изучения генетики и феноти%
пических проявлений болезни, в том числе 
в возрастном аспекте.  

ВЫВОДЫ 

У наблюдаемых нами сестер с геноти%
пами C258+2T > C / с.653G > A, p.Arg218Gln, 
несмотря на наличие клинических прояв%
лений с раннего возраста в виде нейтропе%
нии, склонности к задержке физического 
развития, экзокринной недостаточности 
ПЖ, стойкого синдрома цитолиза, диагноз 
был установлен со значительным запозда%
нием. В ходе динамического наблюдения 
была отмечена нормализация уровня пан%

креатической эластазы%1 кала и снижение 
потребности в заместительной ферментной 
терапии. Поздняя диагностика была обу%
словлена нормализацией показателей ана%
лиза крови на фоне респираторных инфек%
ций. Для своевременной диагностики ней%
тропений необходимо обращать внимание 
врачей%педиатров амбулаторного звена на 
правильную интерпретацию ОАК (знание 
возрастных норм количества клеток крови 
и возрастных особенностей лейкоформу%
лы), умение считать абсолютное количество 
гранулоцитов. Для уточнения характера 
нейтропении (врожденная, приобретенная) 
необходимо оценивать ОАК в динамике.  
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