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Резюме

Иммуногенетическое разнообразие лиц, рекрутированных в различных регионах Российской Федерации, 
повышает эффективность поиска HLA-совместимых доноров для пациентов, нуждающихся в аллогенной не-
родственной трансплантации костного мозга и гемопоэтических стволовых клеток, доноры которых нередко 
имеют региональные иммуногенетические особенности. В ГБУЗ НСО «Новосибирский клинический центр 
крови» (НКЦК) сформирована локальная база типированных доноров с известным антигенным составом с 
целью проведения индивидуальных подборов совместимых по HLA-антигенам компонентов крови для пациен-
тов с аллоиммунизацией/аллосенсибилизацией к антигенам клеток крови, которая существенно осложняет про-
ведение гемокомпонентной терапии. Цель исследования – изучить иммуногенетические особенности населения 
Новосибирской области. Материал и методы. В настоящую работу включены результаты исследования 
генетического профиля 3000 человек, вошедших в Новосибирскую базу данных типированных доноров НКЦК, 
76 пациентов Новосибирской области, нуждающихся в трансплантации костного мозга и гемопоэтических ство-
ловых клеток, 203 потенциальных донора – родственников, а также данные индивидуальных подборов компо-
нентов крови для 40 пациентов, нуждающихся в проведении заместительной трансфузионной терапии. Основу 
региональной базы данных составили регулярные безвозмездные доноры, имеющие более трех донаций в течение 
последних двух лет, в возрасте 25–40 лет. Иммуногенетическое исследование для 1506 доноров проведено по 
четырем локусам (HLA-A, B, C, DRB1), для 1494 доноров – по пяти локусам (HLA-A, B, C, DRB1 и DQB1). 
Результаты. Изучены встречаемость и распространенность аллельных вариантов HLA-генов, выявлено 1708 
различных четырехлокусных гаплотипов из 12184 возможных. Частоты встречаемости гаплотипов варьировали 
от 3,8 до 0,001 %. У новосибирских пациентов, нуждающихся в трансплантации, выявлено 96 гаплотипов. В 
изучаемом периоде с целью проведения заместительной трансфузионной терапии HLA-совместимые компо-
ненты крови потребовались 40 больным, для которых индивидуально подобрано 26 доз эритроцитсодержащих 
компонентов крови и 63 дозы концентрата тромбоцитов. Обсуждение. Новосибирские доноры не отличаются 
от других российских популяций бóльшим разнообразием групп HLA-аллелей, но имеют свои отличия по ча-
стоте встречаемости некоторых малораспространенных генов. Анализ данных, полученных по результатам 
исследования аллельного разнообразия доноров и пациентов, позволяет сделать вывод об идентичности состава 
HLA-аллелей у жителей Новосибирской области, что и было положено в основу формирования в НКЦК базы 
данных «Банк типированных доноров для индивидуального подбора компонентов крови пациентам с рефрак-
терностью к трансфузиям». Заключение. Генетический профиль HLA-аллелей у жителей Новосибирской обла-
сти идентичен у доноров и пациентов, не имеет принципиальных отличий по разнообразию групп HLA-аллелей 
от других российских популяций, однако различается по частоте встречаемости редких генов. Региональная 
база данных типированных доноров позволяет обеспечить индивидуальный подбор совместимых и идентичных 
компонентов для заместительной трансфузионной терапии.
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Abstract 

The immunogenetic diversity of individuals recruited in different regions of the Russian Federation increases the 
efficiency of the search for HLA-matched donors for patients in need of allogeneic unrelated bone marrow and 
hematopoietic stem cell transplantation, whose donors often have regional immunogenetic features. A local database 
of typed donors with a known antigenic composition has been formed in Novosibirsk Clinical Blood Center (NCBC) 
in order to carry out individual selection of HLA-compatible blood components for patients with alloimmunization/
allosensitization to blood cell antigens, which significantly complicates blood component therapy. Aim of the study 
was to investigate the immunogenetic features of the population of the Novosibirsk region. Material and methods. 
This work includes the results of the study of the genetic profile of 3000 donors included in the Novosibirsk database 
of typed donors of the NCBC, the results of studies of 76 patients in the Novosibirsk region in need of bone marrow 
and hematopoietic stem cell transplantation, 203 potential donors - relatives, as well as data on individual selection of 
blood components for 40 patients in need of transfusion replacement therapy. The regional database is based on regular 
unpaid donors with more than three donations in the last two years, aged 25–40 years. Immunogenetic testing for 1506 
donors was carried out for 4 loci (HLA-A, B, C, DRB1), for 1494 donors – for 5 loci (HLA-A, B, C, DRB1 and DQB1). 
Results. The occurrence and prevalence of allelic variants of HLA were studied, 1708 different four-locus haplotypes 
out of 12184 possible were identified. The frequencies of haplotypes ranged from 3.8 to 0.001 %. 96 haplotypes were 
identified in Novosibirsk patients in need of transplantation. In the study period, 40 patients required HLA-compatible 
blood components for transfusion replacement therapy, for whom 26 doses of erythrocyte-containing blood components 
and 63 doses of platelet concentrate were individually selected. Discussion. Novosibirsk donors do not differ from other 
Russian populations in a wide variety of HLA allele groups, but they have their own differences in the frequency of 
occurrence of some uncommon genes. The analysis of the data obtained from the study of the allelic diversity of donors 
and patients allows us to conclude that the composition of HLA alleles is identical in the residents of the Novosibirsk 
region, which was the basis for the formation of the database «Bank of Typed Donors for individual selection of blood 
components for patients with transfusion refractoriness» in NCBC. Conclusions. The genetic profile of HLA alleles in 
residents of the Novosibirsk Region is identical in donors and patients, does not have fundamental differences in the 
diversity of HLA allele groups from other Russian populations, but differs in the frequency of occurrence of rare genes. 
The regional database of typed donors allows for an individual selection of compatible and identical components for 
transfusion replacement therapy.
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Введение 
Иммуногенетическое разнообразие лиц, вхо-

дящих в состав регистра неродственных доноров 
гемопоэтических стволовых клеток (ГСК), рекру-
тированных в различных регионах Российской 
Федерации, повышает эффективность поиска 
HLA-совместимых доноров для пациентов, нуж-
дающихся в аллогенной неродственной транс-
плантации костного мозга (КМ) и ГСК. Несмотря 

на высокую полигенность и полиморфизм систе-
мы HLA, доноры ГСК нередко имеют региональ-
ные иммуногенетические особенности. Локаль-
ные регистры отдельных субъектов, как правило, 
представлены ограниченным числом доноров и 
не могут обеспечить полноценный поиск иден-
тичного неродственного донора для пациентов 
[1–3], однако могут быть актуальны при решении 
вопросов иммунологической и генетической со-
вместимости компонентов донорской крови при 
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проведении заместительной трансфузионной те-
рапии пациентам с рефрактерностью к трансфу-
зиям, аллоиммунизацией/аллосенсибилизацией, 
в том числе перенесшим аллогенную трансплан-
тацию органов, тканей и КМ. 

Иммуногенетическая схожесть населения 
Новосибирской области была положена в осно-
ву формирования в ГБУЗ НСО «Новосибирский 
клинический центр крови» (НКЦК) локальной 
базы данных типированных доноров с известным 
антигенным составом с целью проведения инди-
видуальных подборов совместимых по HLA-ан-
тигенам компонентов крови для пациентов с 
аллоиммунизацией/аллосенсибилизацией к анти-
генам клеток крови, которая существенно ослож-
няет проведение гемокомпонентной терапии. 

Цель исследования – изучить иммуногенети-
ческие особенности населения Новосибирской 
области.

Материал и методы 
В настоящее ретроспективное исследование 

включены результаты иммуногенетического об-
следования 3000 доноров, вошедших в локаль-
ную базу данных типированных доноров НКЦК, 
результаты исследований 76 пациентов Новоси-
бирской области, нуждающихся в транспланта-
ции костного мозга и гемопоэтических стволовых 
клеток, 203 потенциальных донора – родственни-
ков, а также данные индивидуальных подборов 
компонентов крови для 40 пациентов, нуждаю-
щихся в проведении заместительной трансфузи-
онной терапии. Все исследования осуществлены 
в период с 2020 по 2024 г. в централизованной ла-
боратории НКЦК, в состав которой входит имму-
нологическая лаборатория типирования тканей.

Анализ лиц, входящих в базу данных типиро-
ванных доноров КМ и ГСК НКЦК, проводился 
на основании сведений о добровольцах, подпи-
савших информированное согласие на проведе-
ние дополнительного иммуногенетического ис-
следования. Основу новосибирской базы данных 
составили регулярные безвозмездные доноры, 
имеющие более трех донаций в течение послед-
них двух лет, в возрасте 25–40 лет (медиана 31 
год), преимущественно мужского пола (74,2 %), 
у всех доноров осуществлен забор образца крови 
для проведения HLA-типирования. Иммуноге-
нетическое исследование для 1430 доноров про-
ведено по 4 локусам (HLA-A, B, C, DRB1), для 
1570 доноров – по 5 локусам (HLA-A, B, C, DRB1 
и DQB1). По результатам проведенного иммуно-
логического типирования выполнен анализ им-
муногенетических особенностей потенциальных 
доноров Новосибирской области, рассчитана 

частота встречаемости для каждого варианта ис-
следованных HLA-аллелей и четырем локусных 
гаплотипов.

С целью подбора пары «донор–реципиент» 
для родственной трансплантации исследовали 
образцы крови пациентов, нуждающихся в транс-
плантации КМ и ГСК, а также потенциальных 
родственных доноров. Последние представлены 
жителями разных регионов, поэтому результаты 
иммунологического типирования в данное ис-
следование не включены. Все пациенты – жи-
тели Новосибирской области, среди которых 52 
ребенка до 18 лет и 24 взрослых. При анализе 
гендерного распределения среди пациентов (об-
разцов крови), направленных для проведения 
иммунологического типирования в Центр кро-
ви, установлено, что мужчины чаще нуждались 
в проведении данного вида исследования, 
чем женщины (соответственно 45 (59,21  %) 
и 31 (40,79  %), p  =  0,002). Возраст пациентов 
составлял от 5 до 54 лет (медиана 29 лет). Среди 
мужчин детей было 27 (60,0 %), среди женщин – 
16 (51,6 %), p = 0,471. 

По четырем локусам (HLA-A, B, C, DRB1) 
проведено иммуногенетическое исследование, 
по результатам которого выполнен анализ им-
муногенетических особенностей пациентов Но-
восибирской области, изучена встречаемость и 
определена распространенность для каждого ва-
рианта исследованных HLA-аллелей и четырех 
локусных гаплотипов. Проанализированы ре-
зультаты индивидуальных подборов компонентов 
крови, проведенных для 40 пациентов с наличи-
ем антилейкоцитарных антител, из которых для 
12 человек выполнены индивидуальные подборы 
эритроцитсодержащих компонентов крови, для 
28 – концентрата тромбоцитов. 

Иммуногенетические исследования образцов 
крови доноров, а также пациентов, нуждающихся 
в трансплантации и/или подборе гемокомпонен-
тов с учетом антигенов HLA, проводили молеку-
лярно-генетическими методами по технологии 
SSO (Sequence Specific Oligonucleotide) на авто-
матическом анализаторе Mr.Spot Processor (BAG 
Diagnostics GmbH, Германия) для генотипирова-
ния тканей человека с использованием реагентов 
Histo spot SSO (BAG Diagnostics GmbH). Скри-
нинг и идентификацию антител к HLA класса I 
осуществляли c использованием наборов реаген-
тов Histo Spot HLA AB Class I, Bag Diagnostics. 
Индивидуальный подбор концентрата тромбоци-
тов (совмещение пар «донор–реципиент»), иссле-
дования по определению антитромбоцитарных 
антител и тест на совместимость концентрата 
тромбоцитов выполняли на анализаторе Galileo 
Neo (WS.Laborbetriebsgesellschaft mbH, Герма-
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ния) с твердофазными системами Capture P Ready 
Screen, Capture P, Immucor (Werfen, Австрия). Со-
вместимость компонентов крови для пациентов с 
антилейкоцитарными антителами оценивали по-
средством лимфоцитотоксического теста.

Для подсчета и обработки результатов иссле-
дования использовали информационную систему 
«АИСТ», программу Excel 2019. Частоты встре-
чаемости различных аллелей и HLA-гаплоти-
пов (EM-алгоритм) определяли с помощью ПО 
Arlequin 3.5.2.2. Для статистической обработки 
результатов использовали программу Statistica 
10.0. Категориальные показатели представлены 
в виде абсолютных и относительных значений 
(n  (%)), для сравнения долей использовали 
критерий Пирсона χ2. Критический уровень 
значимости нулевой статистической гипотезы (р) 
принимали равным 0,05.

Результаты
Локус HLA-А у доноров НКЦК представ-

лен 20 аллельными группами, частота встреча-
емости наиболее распространенных аллелей в 
фенотипах (A*02, A*03, A*01, А*24) составила 
более 10 %. Локус HLA-В характеризовался наи-
большим разнообразием, выявлено максималь-
ное число различных групп аллелей среди всех 
изученных локусов – 33, из которых к наиболее 
распространенным можно отнести B*07 и B*35. 
При анализе локуса HLA-С выявлено 14 аллель-
ных вариантов. Из-за ограниченного разнообра-
зия генов по частоте встречаемости преобладали 
5 аллельных вариантов, 4 из которых выявлялись 
с близкой частотой более чем в 10 % фенотипов, 
самый распространенный вариант C*07, присут-
ствующий в 27 % фенотипов (табл. 1). Изучение 
локуса HLA-DRB1 у новосибирских доноров 
позволило выявить 13 различных аллельных ва-
риантов генов, из которых чаще других встреча-
лись DRB1*07, DRB1*01, DRB1*13. Локус HLA-
DQB1 значимым разнообразием не отличался, 
выявлено незначительное количество аллелей – 5 
групп, чаще других встречался вариант DQB1*03 
(табл. 2). Исследование антигенного состава до-
норов, включенных в базу данных типированных 
доноров, позволило определить 1708 различ-
ных четырехлокусных гаплотипов (по локусам 
HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DRB1) из 12184 
возможных. Частоты встречаемости гаплотипов 
варьировали от 3,8 до 0,001 %. Наиболее распро-
страненным гаплотипом у доноров базы данных 
был A*01-B*08-C*07-DRB1*03.

У пациентов Новосибирской области выявле-
но 14 аллельных групп локуса HLA-А, наиболее 
часто встречались варианты A*02, A*24, A*03. В 

локусе HLA-В определены 22 аллеля, наиболее 
распространенные – В*07, В*18. В локусе HLA-С 
изучено 12 аллельных вариантов, преобладали 
C*07, C*03, C*04. Локус HLA-DRB1 представлен 
13 различными группами аллельных вариантов, 
чаще других встречались DRB1*11 и DRB1*7 
(табл. 3). У новосибирских пациентов, нужда-
ющихся в трансплантации, выявлено 96 гапло-
типов, из которых наиболее распространенным 
фенотипом был HLA-A*02-B*18-C*07-DRB1*11, 
с одинаковой частотой выявлялись 4 гаплоти-
па: HLA-A*01-B*08-C*07-DRB1*3, HLA-A*02-
B*15-C*03-DRB1*9, HLA-A*02-B*07-C*07-
DRB1*12, HLA-A*24-B*07-C*07-DRB1*15.

Помимо определения HLA-антигенов, всем 
пациентам проведено исследование по опре-
делению антилейкоцитарных антител, а также 
прямая перекрестная проба с образцами крови 
доноров-родственников. Антилейкоцитарные ан-
титела выявлены у 23 больных, из них 11 соста-
вили лица мужского пола и 12 – женского. 

По результатам проведенных исследований 
для 19 пациентов был определен совместимый 
или частично совместимый родственный донор. 
В изучаемом периоде с целью проведения заме-
стительной трансфузионной терапии HLA-со-
вместимые компоненты крови потребовались 
40 больным, из которых в эритроцитсодержа-
щих гемокомпонентах нуждалось 12 пациентов 
с выявленными антиэритроцитарными и анти-
лейкоцитарными антителами, в концентрате 
тромбоцитов  – 28 человек с выявленными анти-
тромбоцитарными и антилейкоцитарными ан-
тителами. Для всей совокупности реципиентов 
индивидуально подобрано 26 доз эритроцитсо-
держащих компонентов крови и 63 дозы концен-
трата тромбоцитов. 

Обсуждение 
Результаты иммуногенетического обследо-

вания доноров новосибирской базы данных де-
монстрируют совпадение как профиля наиболее 
высокочастотных HLA-гаплотипов, так и часто-
ты встречаемости аллельных вариантов генов с 
другими российскими регистрами [1, 4–7]. Ново-
сибирские доноры схожи с другими российскими 
популяциями по разнообразию групп HLA-ал-
лелей, но имеют свои отличия по частоте встре-
чаемости некоторых малораспространенных ге-
нов. Так, реже всего обнаруживались аллельные 
группы А*34, A*43, В*59, В*67, крайне редкие 
и для российских регистров [1, 5–7]. При этом 
обращает на себя внимание большая распростра-
ненность у новосибирских доноров некоторых 
аллельных вариантов генов, характеризующихся 
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Таблица 1. Выявляемость у доноров антигенов I класса

Table 1. Detection of class I antigens in donors

HLA-A (n = 3000) HLA-B (n = 3000) HLA-C (n = 3000)

Аллель Частота, % n Аллель Частота, % n Аллель Частота, % n

A*02 27,45 1647 B*07 12,567 754 C*07 27,417 1645
A*03 14,033 842 B*35 9,917 595 C*12 13,183 791
A*01 11,517 691 B*44 9,217 553 C*04 13,033 782
A*24 10,567 634 B*18 8,467 508 C*06 11,017 661
A*11 5,917 355 B*08 5,950 357 C*03 10,717 643
A*25 5,817 349 B*15 5,867 352 C*02 6,133 368
A*26 4,633 278 B*51 6,100 366 C*01 4,467 268
A*68 3,65 219 B*13 5,733 344 C*08 3,733 224
A*32 3,032 182 B*27 5,600 336 C*05 3,367 202
A*31 2,6 156 B*40 5,033 302 C*17 2,667 160
A*33 2,367 142 B*38 3,467 208 C*15 2,617 157
A*30 2,25 135 B*39 2,733 164 C*14 0,800 48
A*23 2,25 135 B*57 2,467 148 C*16 0,767 46
A*29 1,116 67 B*41 2,433 146 C*18 0,083 5
A*69 0,95 57 B*14 2,417 145
A*74 0,95 57 B*52 2,217 133
A*66 0,717 43 B*58 1,817 109
A*36 0,15 9 B*49 1,517 91
А* 0,017 1 B*50 1,433 86
A*43 0,017 1 B*56 1,350 81

B*55 1,067 64
B*37 0,917 55
B*48 0,500 30
B*45 0,233 14
B*47 0,233 14
B*46 0,217 13
B*53 0,183 11
B*54 0,100 6
B*78 0,083 5
B*73 0,083 5
B*42 0,050 3
В* 0,017 1
B*67 0,017 1

низкой частотой встречаемости или отсутствием 
в других локальных регистрах, таких как A*69, 
A*74, А*36, B*51, B*58. Также выявлялись ва-
рианты, не характерные для европейской популя-
ции (В*46, В*47, В*53, В*54). Значимых отличий 
по частоте встречаемости аллельных вариантов 
локусов HLA-C и HLA-DRB1 с другими локаль-
ными регистрами Российской Федерации в насто-
ящем исследовании не выявлено [8–10].

При сравнении частот встречаемости различ-
ных групп аллелей по четырем типированным 

локусам HLA у новосибирских пациентов и доно-
ров отмечен идентичный аллельный профиль по 
распространенным генам. Аллельные варианты 
генов, имеющие низкую распространенность у 
доноров, среди пациентов не выявлялись.

Учитывая, что наибольшее значение для со-
вместимости между донором и пациентом при 
аллогенной трансплантации КМ или ГСК имеет 
не столько полная идентичность по генам HLA, 
сколько идентичность гаплотипов (т.е. идентич-
ная пара по совокупности аллельных вариантов 
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Таблица 2. Выявляемость у доноров антигенов II класса

Table 2. Detectability of class II antigen donors

HLA-DRB1 (n = 3000) HLA-DQB1 (n = 1570)

Аллель Частота, % n Аллель Частота, % n

DRB1*07 14,250 855 DQB1*03 31,815 999

DRB1*01 14,150 849 DQB1*06 22,962 721

DRB1*13 12,950 777 DQB1*05 21,561 677

DRB1*15 12,683 761 DQB1*02 20,159 633

DRB1*11 11,717 703 DQB1*04 3,503 110

DRB1*04 9,950 597

DRB1*03 7,617 457

DRB1*16 7,033 422

DRB1*08 3,433 206

DRB1*12 2,183 131

DRB1*14 1,733 104

DRB1*09 1,283 77

DRB1*10 1,017 61

генов HLA, наследуемых вместе), в том числе 
для профилактики острой реакции «трансплан-
тат против хозяина» [11–13], поэтому изучена 
распространенность мультилокусных гаплотипов 
(HLA-A-B-C-DRB1) среди обследованных групп 
населения, по результатам которого выявлено, 
что большинство гаплотипов как доноров, так и 
пациентов представлены в одном и двух экзем-
плярах. 

Гаплотипы у новосибирских доноров распре-
делились следующим образом: выявлено 87 вари-
антов (5,1 %), встречающихся чаще, чем у 10 до-
норов (до 179 человек); 499 (29,2 %) гаплотипов, 
которые встречаются чаще, чем у двух и более 
доноров (до 9 доноров включительно); осталь-
ные 1122 гаплотипа встречались у одного доно-
ра в базе данных, что составило 65,7 % от всех 
выявленных вариантов. Таким образом, из всей 
совокупности выявленных гаплотипов подавля-
ющее большинство (75,2 %) представлено в еди-
ничных экземплярах (1285 гаплотипов), что кос-
венно свидетельствует об иммуногенетическом 
разнообразии донорского контингента сибирско-
го региона и требует дальнейшего изучения [14]. 
У пациентов выявлено 16 гаплотипов, которые 
встречаются чаще, чем 2 раза (от 3 до 7), что со-

ставило 16,5 %, остальные 82 гаплотипа из всей 
совокупности выявленных гаплотипов у 98 паци-
ентов (83,7 %) представлены в 1–2 вариантах. 

Сравнительный анализ выявляемости наибо-
лее распространенных гаплотипов доноров (чаще 
1 %) и пациентов Новосибирской области, нуж-
дающихся в трансплантации КМ и ГСК, выявил 
частичную идентичность: 3 из 6 часто встречаю-
щихся гаплотипов пациентов обнаружены среди 
распространенных гаплотипов доноров (табл. 4). 
Уровень сенсибилизации HLA-антигенами у 
новосибирских пациентов значительно выше 
(<0,001), чем у здоровых доноров-родственников, 
поскольку антилейкоцитарные антитела чаще 
выявляются у лиц, перенесших сенсибилизирую-
щее событие (беременность, переливание компо-
нентов крови, трансплантацию органов и тканей, 
прием некоторых лекарственных препаратов). 
При этом наличие HLA-антител у реципиента 
аллогенного трансплантата является неблагопри-
ятным прогностическим фактором, так как спо-
собно вызвать острое отторжение пересаженного 
органа, а также рефрактерность к заместительной 
трансфузионной терапии [2, 3, 15] (табл. 5).

Антилейкоцитарные антитела у пациентов 
обоего пола выявлялись с одинаковой частотой 
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Таблица 3. Выявляемость HLA-антигенов у пациентов

Table 3. Detection of HLA antigens in patients

HLA-A (n = 76) HLA-B (n = 76) HLA-C (n = 76) HLA-DRB1 (n = 76)

Аллель Частота, 
% n Аллель Частота, 

% n Аллель Частота, 
% n Аллель Частота, 

% n

A*2 32,278 50 B*7 17,763 27 C*7 34,868 53 DRB1*11 15,132 23

A*24 15,19 23 B*18 12,500 19 C*3 17,105 26 DRB1*7 14,474 22

A*3 10,759 16 B*15 11,184 17 C*4 11,842 18 DRB1*15 13,816 21

A*11 10,127 15 B*35 9,211 14 C*6 9,211 14 DRB1*1 9,868 15

A*1 7,595 11 B*13 7,237 11 C*12 6,579 10 DRB1*3 9,868 15

A*25 5,696 8 B*44 7,237 11 C*2 6,579 10 DRB1*13 9,211 14

A*23 4,43 7 B*8 6,579 10 C*14 3,947 6 DRB1*4 9,211 14

A*26 3,165 5 B*27 4,605 7 C*8 3,289 5 DRB1*9 5,263 8

A*30 3,165 5 B*40 3,947 6 C*1 2,632 4 DRB1*12 3,947 6

A*68 3,165 5 B*51 3,289 5 C*5 2,632 4 DRB1*14 3,289 5

A*33 1,899 3 B*55 3,289 5 C*15 0,658 1 DRB1*16 3,289 5

A*32 1,266 2 B*50 1,974 3 C*16 0,658 1 DRB1*10 1,974 3

A*29 0,633 1 B*52 1,974 3 DRB1*8 0,658 1

A*31 0,633 1 B*14 1,316 2

B*39 1,316 2

B*48 1,316 2

B*56 1,316 2

B*58 1,316 2

B*37 0,658 1

B*38 0,658 1

B*41 0,658 1

B*57 0.658 1
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Таблица 4. Распределение распространенных четырехлокусных гаплотипов у доноров и пациентов

Table 4. Distribution of common four-locus haplotypes in donors and patients

Таблица 5. Выявляемость антилейкоцитарных антител у пациентов и доноров-родственников

Table 5. Detectability of antileukocyte antibodies in patients and related donors

Категория Вся выборка Выявлено положительных

n Из них женщин, n (%)
Пациенты 76 23 12 (30,26)
Доноры-родственники 203 4 4 (1,97)
р <0,001 <0,001

(р = 0,18): так, среди образцов, промаркирован-
ных женским полом, они обнаружены у 8 человек 
старше 18 лет из 15 обследованных и у 4 девочек 
до 18 лет, процент носительства антител соста-
вил 38,7 %, у пациентов мужского пола – соот-
ветственно в 5 и 6 случаях (суммарно 24,4 % от 
общего числа обследованных). 

По результатам проведенных исследований 
для 19 пациентов (25 % от общего количества) 
определен родственный донор: полностью совме-
стимый 10/10 или 8/8 – для 14 пациентов (18,4 %), 
однако для одного больного идентичный по 
HLA-антигенам донор оказался несовместимым 
по результатам лимфоцитотоксического теста. 
Частично совместимый родственный донор 9/10 
или 7/8 определен для 5 пациентов (6,6 %). По-

лученные данные соответствуют общемировой 
статистике – только 20–30 % пациентов имеют 
совместимого родственного донора [4, 14, 16, 
17]. Остальные лица, нуждающиеся в трансплан-
тации КМ и ГСК (57 человек (75 %)), требова-
ли поиска совместимого неродственного донора 
в российской базе данных или международной 
базе данных неродственных доноров. 

Анализ данных, полученных по результа-
там исследования аллельного разнообразия до-
норов и пациентов, позволяет сделать вывод об 
идентичности состава HLA-аллелей у жителей 
Новосибирской области, что и было положено в 
основу формирования в НКЦК локальной базы 
данных «Банк типированных доноров для инди-
видуального подбора компонентов крови пациен-
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A*01 B*08 C*07 
DRB1*03 3,800 228 A*02-B*18-C*07-

DRB1*11 4,605 7

A*03 B*07 C*07 
DRB1*15 2,583 155 A*02-B*15-C*03-

DRB1*09 2,632 4

A*03 B*35 C*04 
DRB1*01 2,117 127 A*02-B*07-C*07-

DRB1*12 2,632 4

A*02 B*07 C*07 
DRB1*15 2,100 126 HLA-A*24-B*07-

C*07-DRB1*15 2,632 4

A*02 B*13 C*06 
DRB1*07 2,017 121 A*01 B*08 C*07 

DRB1*03 2,632 4

A*02 B*18 C*07 
DRB1*11 1,283 77 A*02 B*13 C*06 

DRB1*07 1,974 3



там с рефрактерностью к трансфузиям» [18]. Су-
ществуют данные, подтверждающие взаимосвязь 
между аллоиммунизацией и генотипом системы 
HLA, однако точный механизм, лежащий в осно-
ве ассоциации между HLA-аллелями и образова-
нием антител против аллоантигенов, неизвестен 
[2, 3, 15], поэтому, на наш взгляд, у пациентов с 
выявленными антилейкоцитарными антителами, 
с рефрактерностью к трансфузиям гемокомпо-
нентов, клинически обоснованно осуществлять 
подбор трансфузионных сред с учетом антигенов 
HLA и результатов прямого лимфоцитотоксиче-
ского теста. 

В НКЦК «Банк типированных доноров для 
индивидуального подбора компонентов крови 
пациентам с рефрактерностью к трансфузиям» 
представлен 3000 регулярных доноров крови и ее 
компонентов. Локальная база данных позволяет 
осуществлять индивидуальный подбор совме-
стимых по HLA-антигенам компонентов донор-
ской крови. Несмотря на то, что нормативно не 
закреплена необходимость типирования доно-
ров по антигенам HLA с целью осуществления 
индивидуальных подборов компонентов крови, 
не решен вопрос методологии преодоления про-
блемы рефрактерности, в НКЦК проводятся ин-
дивидуальные подборы трансфузионных сред 
с учетом HLA-антигенов I класса в клинически 
сложных ситуациях. Так, в изучаемом периоде 12 
пациентов с неустановленной специфичностью 
антиэритроцитарных антител с положительными 
результатами со всеми образцами тест-эритро-
цитов различной силы реакции (от ++ до ++++) 
и положительным аутоконтролем в стандартных 
иммуногематологических исследованиях перед 
трансфузией [19], а также выявленными анти-
лейкоцитарными антителами нуждались в инди-
видуальном подборе эритроцитсодержащих сред, 
и 28 больным с установленной клинической реф-
рактерностью к трансфузиям концентрата тром-
боцитов, из которых у 22 пациентов выявлены 
антилейкоцитарные антитела (78,5 %), у 8 паци-
ентов  – антитромбоцитарные антитела (28,5  %) 
был необходим индивидуальный подбор кон-
центрата тромбоцитов. Для всей совокупности 
обследуемых пациентов подобраны 26 доз эри-
троцитсодержащих компонентов крови и 63 дозы 
концентрата тромбоцитов, в том числе идентич-
ные по HLA.

Заключение 
На территории Новосибирской области про-

живают лица, нуждающиеся в проведении заме-
стительной трансфузионной терапии, подобран-
ной с учетом индивидуальных иммунологических 

особенностей, а также пациенты, нуждающиеся 
в трансплантации КМ и ГСК, из которых толь-
ко 25 % имеют полностью (18,4 %) или частич-
но (6,6  %) совместимого родственного донора. 
Генетический профиль HLA-аллелей у жителей 
Новосибирской области идентичен у доноров и 
пациентов, не имеет принципиальных отличий по 
разнообразию групп HLA-аллелей от других рос-
сийских популяций, однако различается по рас-
пространенности редких генов: частота выявляе-
мости аллелей A*69, A*74, B*51, B*58 составляет 
1,0, 1,0, 6,1 и 1,8 % соответственно. Обнаружена 
частичная идентичность частоты выявляемости 
гаплотипов у доноров и пациентов: 3 из 6 часто 
встречающихся гаплотипов у больных выявле-
ны среди распространенных гаплотипов у доно-
ров (A*02 B*13 C*06 DRB1*07; A*01 B*08 C*07 
DRB1*03; A*02 B*18 C*07 DRB1*11), при этом 
подавляющее большинство гаплотипов в ново-
сибирской базе данных представлено в 1–2 вари-
антах. Региональная база данных типированных 
доноров позволяет обеспечить индивидуальный 
подбор совместимых и идентичных компонентов 
для заместительной трансфузионной терапии. 
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