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Резюме

Наследственный сфероцитоз (болезнь Минковского-Шоффара) — белковозависимая мебранопатия, приводящая 
к разрушению эритроцитов, является одной из причин желчнокаменной болезни.

Цель настоящей работы: познакомить врачей разных специальностей с возможным осложнением наследственного 
сфероцитоза в виде холелитиаза. В статье кратко представлен этиопатогенез, особенности клиники, диагностики 
и лечения этого заболевания. Приведено описание двух клинических случаев желчнокаменной болезни у пациен-
тов с наследственной гемолитической микросфероцитарной анемией Минковского-Шоффара.

Результаты. В представленных случаях имело место тяжелое течение наследственного сфероцитоза с гемолити-
ческими кризами. Развернутая картина надпеченочной желтухи, обусловленная микросфероцитозом, снижением 
осмотической стойкости эритроцитов, сопровождалась анемией, повышенным содержанием ретикулоцитов, 
увеличением уровня непрямого билирубина. Образование большого количества густой желчи создало условия для 
образования камней в желчном пузыре. Пациентам показано хирургическое лечение желчнокаменной болезни.

Заключение: педиатрам, семейным врачам, гематологам необходимо помнить о возможном осложнении наслед-
ственного сфероцитоза в виде желчнокаменной болезни для своевременной диагностики и лечения.
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Summary

Hereditary spherocytosis (Minkowski-Shoff ar disease) — protein-dependent mebranopathy, leading to the destruction of 
red blood cells, is one of the causes of gallstone disease.

The purpose of this work: to acquaint doctors of various specialties with a possible complication of hereditary spherocytosis in 
the form of cholelithiasis. The article briefl y presents etiopathogenesis, clinical features, diagnosis and treatment of this disease. 
Two clinical cases of cholelithiasis with hereditary hemolytic microspherocytic anemia of Minkowski-Shoff ar are described.

Results. In the cases presented, there was a severe course of hereditary spherocytosis with hemolytic crises. A detailed picture of 
suprahepatic jaundice due to microspherocytosis, a decrease in the osmotic resistance of red blood cells, was accompanied by 
anemia, an increased content of reticulocytes, an increase in the level of indirect bilirubin. The formation of large amounts of thick 
bile created the conditions for the formation of stones in the gallbladder. Patients had surgical treatment of gallstone disease.

Conclusion: pediatricians, family doctors, hematologists need to remember about the possible complication of hereditary 
spherocytosis in the form of gallstone disease for forehanded diagnosis and treatment.

Keywords: cholelithiasis, hereditary spherocytosis, children

Желчнокаменная болезнь (ЖКБ), МКБ-Х: К80 – 
мультифакториальное заболевание, обусловленное 
образованием конкрементов в желчном пузыре и/
или желчных протоках [1]. Одна из возможных при-
чин – гемолитическая анемия [2, 3], в частности 
наследственный сфероцитоз (НС) [4, 5, 6], частота 
встречаемости которого среди славянского населе-
ния составляет 2,2 на 10 000 населения [2].

Наследс тв енный сф ер оцитоз  (б оле знь 
Минковского-Шоффара – МКБ-Х: D58) – белково-
зависимая мебранопатия, приводящая к разруше-
нию эритроцитов. Эритроциты при НС содержат 
патологические формы белков (спектрин, анкирин, 
актин), принимающих участие в поддержании нор-
мальной двояковогнутой формы эритроцитов [6]. 
Ген α-цепи спектрина локализован на хромосоме 1 
(lq21), β-цепи – на хромосоме 14 (14q22-q23), ген ан-
кирина – в области хромосомы 8 (8р11.2). Мутации 
в гене α-цепи спектрина и промоторном районе 
гена анкирина приводят к возникновению редких 
аутосомно-рецессивных вариантов сфероцитоза, 
а мутации в гене β-цепи спектрина вызывают рас-
пространенный аутосомно-доминантный вариант 
сфероцитоза первого типа [7]. В результате генети-
ческого дефекта мембрана эритроцитов становит-
ся высокопроницаемой для ионов натрия и воды, 
которые в избытке накапливаются внутри клетки. 
Эритроциты превращаются в микросфероциты, 
теряют пластичность и способность к деформации. 
Такие эритроциты макрофаги селезёнки восприни-
мают как чужеродные, захватывают и разрушают их. 
Срок жизни эритроцитов сокращается до 12–14 дней 
[6, 8, 9, 10]. Компенсаторно в костном мозге усили-
вается эритропоэз. Вследствие внутриклеточного 
гемолиза в крови увеличивается количество непря-
мого билирубина. В печени значительно усиливается 
образование прямого билирубина, нарастает его 
концентрация в желчи. Сгущение желчи запускает 
образование билирубиновых камней в желчном 
пузыре и желчевыводящих путях [3, 6]. Пигментные 
камни, как правило, небольшого размера, но они 
тоже могут вызвать механическую желтуху. Высокий 
риск развития ЖКБ имеют пациенты с сочетани-
ем НС и синдрома Жильбера [11], особенностями 
пищевого поведения, семейной предрасположен-
ностью, подверженные воздействию ксенобиоти-
ков, например, таких как цефалоспорины третьего 

поколения (могут кристаллизоваться в просвете 
желчного пузыря) [12].

Обычно начало ЖКБ у пациентов с НС прихо-
дится на период от 2 до 4 лет. С возрастом частота 
встречаемости холелитиаза увеличивается, достигая 
к 18 годам 50% [12, 13]. В редких случаях дебют лег-
кой формы НС может быть представлен желчной 
коликой и механической желтухой [14].

В клинической картине НС отмечают деформацию 
скелета: башенный череп с узкими глазницами, сед-
ловидный нос, широкая переносица, высокое небо, 
диастема, укорочение мизинцев. Эти изменения кост-
ной ткани связаны с компенсаторной гиперплазией 
костного мозга (эритроидного ростка) и остеопорозом 
плоских костей. Характерно наличие анемии, увеличе-
ние селезенки, желтушность кожных покровов. Может 
иметь место замедление развития ребенка [6, 10].

Для подтверждения диагноза НС необходимо 
провести эритроцитометрию и определить осмоти-
ческую резистентность эритроцитов. Для больных 
НС характерен микроцитоз, снижение минимальной 
и повышение максимальной осмотической рези-
стентности эритроцитов [6, 10].

В клиническом анализе крови больного НС нор-
мохромная гиперрегенераторная анемия с ретикуло-
цитозом. В мазке красной крови наряду с нормаль-
ными эритроцитами имеются микросфероциты. 
Цветовой показатель – 1,0. Содержание лейкоцитов, 
тромбоцитов в норме. Во время кризов появляется 
нейтрофильный лейкоцитоз со сдвигом влево, уве-
личение скорости оседания эритроцитов (СОЭ), 
повышение уровня непрямого билирубина, сыворо-
точного железа, лактатдегидрогеназы [6, 10].

В стернальном пунктате выявляют гиперплазию 
эритроидного ростка.

Радикальным методом лечения НС являет-
ся спленэктомия, которая обеспечивает практи-
ческое выздоровление, несмотря на сохранность 
сфероцитов и снижение осмотической резистент-
ности, степень выраженности которой уменьша-
ется. Оптимальный возраст для проведения опера-
ции – 5–6 лет. Проведение холецистэктомии показано 
только при наличии камней в желчном пузыре. В от-
дельных случаях может быть рассмотрен вариант 
холецистотомии с удалением камней [14, 15].

В качестве иллюстрации течения ЖКБ у детей с НС 
приводим собственные клинические наблюдения.
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Клинический случай 1
Ребенок А., 12 лет, поступил в стационар в связи 
с ухудшением состояния и жалобами на желтуш-
ность кожных покровов и склер, общую слабость, 
субфебрильную температуру. Указанная симпто-
матика развилась на фоне гемолитической анемии 
Минковского-Шоффара. Первые признаки гемолиза 
отмечались с первых месяцев жизни, но диагноз ве-
рифицирован в 2-х-летнем возрасте. До 12-лет забо-
левание имело легкое течение. Гемолитический криз 
развился впервые после перенесенной острой респи-
раторной инфекции. В 6-летнем возрасте диагности-
рован калькулезный холецистит. При ультразвуко-
вом исследовании (УЗИ) органов брюшной полости 
печень не увеличена, контуры ровные, эхогенность 
средняя, структура однородная, край острый. Ход со-
судов не нарушен. Воротная вена – 6,2 мм (N – 5,0±0,8). 
Внутрипеченочные протоки не расширены, эхоген-
ность их не изменена. Холедох – 2,0 мм. Желчный 
пузырь увеличен, в области дна визуализировалось 
гиперэхогенное включение в диаметре 4,5 мм, не да-
ющее акустическую тень, смещающееся при измене-
нии положения тела. Стенка не утолщена. Селезенка: 
119,0×46,0×55,0 мм (V=150,0 см3, N – 87,0 см3) – уве-
личена, контуры ровные, четкие, эхогенность – сред-
няя, структура – однородная. Селезеночная вена 
не расширена. Выводы: признаки спленомегалии, 
эхоплотного включения в желчном пузыре. Получал 
химическую литотрипсию – хенохол.

Пациент от I беременности, протекавшей без 
особенностей, I родов в сроке гестации 41–42 нед. 
Родился с крупной массой (4000,0 г), ростом – 56,0 см, 
с оценкой по шкале Апгар – 7–8 баллов. Отмечалось 
повышение уровня общего билирубина в пуповин-
ной крови (75,6 мкмоль/л за счет непрямого, пря-
мой – 1,2 мкмоль/л). У матери и ребенка О(I), Rh(+) 
тип крови. В 1-е сут. жизни общий билирубин повы-
сился до 160,0 мкмоль/л, затем начал снижаться: 2-е 
сут. – 120 мкмоль/л, 4-е сут – 80 мкмоль/л. В анализе 
периферической крови патологических изменений 
не выявлено. Находился на грудном вскармливании 
до 6 мес. В физическом и нервно-психическом раз-
витии не отставал. Привит по возрасту.

У пациента отягощен семейный анамнез в отно-
шении НС и ЖКБ. У отца ребенка гемолитическая 
анемия Минковского-Шоффара носила кризовый 
характер до спленэктомии. В связи с тяжелым тече-
нием ЖКБ удален желчный пузырь в 31 год. Бабушка 
по линии отца страдала ЖКБ, перенесла холецистэк-
томию в 40 лет.

Объективно: пациент высокого роста, правиль-
ного телосложения. Физическое развитие высокое, 
гармоничное: масса – 48,0 кг (Р75–90); рост – 161,0 см 
(Р90–97); окружность головы – 55,5 см (Р25–75); окруж-
ность грудной клетки – 78.0 (Р75–90). Обращал вни-
мание “башенный” череп с умеренной гиперплазией 
теменных и лобных бугров. Пальпировались подче-
люстные лимфатические узлы – до 0,8 см в диаметре 
мягко-эластической консистенции. Кожные покровы 
бледные, единичные мелкие родинки. Слизистая по-

лости рта розовая, задняя стенка глотки зернистая. 
Над легкими перкуторно – легочный звук, аускуль-
тативно – везикулярное дыхание. Тоны сердца ос-
лаблены. Перкуторно: правая граница – на 0,8 см 
кнаружи от правого края грудины, верхняя – III ребро, 
левая – передняя аксиллярная линия. Живот мягкий, 
безболезненный при пальпации. Печень определялась 
на 3 см ниже реберной дуги по правой среднеключич-
ной линии, по срединной – на границе ½ расстояния 
между мечевидным отростком и пупком. Умеренная 
болезненность в точке Кера. Селезенка пальпирова-
лась на 5 см ниже реберной дуги. Стул через 1–2 дня, 
самостоятельный. Моча светлая.

В отделении ребенок обследован: в анализе пе-
риферической крови нормохромная, гиперреге-
нераторная анемия легкой степени (Нв – 108 г/л, 
эр. – 3,25×109, ц. п. – 0,9, ретикулоциты – 17%). В пе-
ченочных пробах синдром сгущения желчи (прямой 
билирубин – 25% от общего). В анализе мочи без 
патологии. Электролиты сыворотки крови (натрий, 
калий, магний, кальций, фосфор) в пределах нор-
мы. Антистрептолизин О (АСЛО) – 220 МЕ/мл (N – 
200–220 МЕ/мл).

УЗИ органов брюшной полости – хронический 
калькулезный холецистит, спленомегалия.

Эхокардиография (ЭхоКГ) – умеренная дилята-
ция полости левого желудочка. Фракция выброса – 
70%. Пролапс передней створки митрального клапа-
на. Аномальная хорда в полости левого желудочка.

Электрокардиография (ЭКГ) – ритм синусо-
вый, синусовая тахикардия, ЧСС – 97–103 в мин. 
Признаки перегрузки левого желудочка, нарушение 
процессов ранней реполяризации миокарда левого 
желудочка.

Суточное мониторирование ЭКГ: в течение суток 
синусовый ритм, ЧСС в пределах возрастной нормы. 
Толерантность к нагрузке – “средняя”.

Дуплексное сканирование (ДС) магистральных 
сосудов: девиация хода внутренней сонной артерии 
слева. Диаметр позвоночной артерии справа – 4,3 мм, 
слева – 4,0 мм. Перегруженность в бассейне внутрен-
ней яремной вены справа. Умеренная гипоперфузия 
по мозговым сосудам.

Клинический диагноз (основной): наследственный 
сфероцитоз, гемолитический криз. Осложнение: 
хронический калькулезный холецистит. Анемия 
тяжелой степени в анамнезе. Вторичная дилатаци-
онная кардиомиопатия. ХСН 0 ст.

Сопутствующий: дисплазия соединительной 
ткани (пролапс митрального клапана, аномально 
прикрепленная хорда в полости левого желудочка, 
нарушение осанки, плоскостопие, диастаз прямых 
мышц живота).

Таким образом, особенностью клинического слу-
чая является развитие ЖКБ у трех членов одной 
семьи в трех поколениях. У отца и сына доказан 
НС. В каждом последующем поколении ЖКБ раз-
вивалась в более раннем возрасте и требовала опе-
ративного лечения.

Клинический случай 2
Пациентка И., 17 лет, при поступлении в стаци-
онар предъявляла жалобы на приступы мигри-
рующей боли колющего и пекущего характера 

в подреберьях, преимущественно справа, с ир-
радиацией в  правую подключичную область. 
Периодически боль носила опоясывающий 
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характер. Боль усиливалась при ходьбе, некоторое 
облегчение наступало после приема спазмолити-
ков. По визуальной аналоговой шкале интенсив-
ность боли оценена в 9 баллов из 10.

Боль начала беспокоить за 2 дня до поступления. 
Приступ возник впервые без видимой причины. 
Пациентка не заметила связи болевого приступа 
с приемом пищи, хотя из-за болевого синдрома 
и отсутствия аппетита почти не ела. Кроме боли 
отмечала общую слабость, умеренно выраженную 
головную боль, субфебрилитет, сухость во рту.

Анамнез заболевания. С 5-ти-летнего возраста 
пациентка наблюдалась по поводу НС. В семейном 
анамнезе указаний на наличие гемолитической 
анемии Минковского-Шоффара нет. Неоднократно 
проведенные УЗИ органов брюшной полости 
и желчного пузыря у девочки конкрементов в желч-
ном пузыре не выявили. Заболевание сопровожда-
лось гемолитическими кризами. В 13-летнем воз-
расте выполнена спленэкомия, после чего гемолиз 
прекратился. В 15-летнем возрасте девочка выросла 
на 10 см, при этом потеряла в массе и в связи с раз-
вившейся на этом фоне железодефицитной ане-
мией средней тяжести алиментарного генеза была 
госпитализирована в отделение онкогематологии. 
Получала препараты железа и фолиевую кислоту. 
Выписана с улучшением, затем наблюдалась амбу-
латорно до полного выздоровления.

Анамнез жизни. Девочка-подросток от I бере-
менности, протекавшей без особенностей, I родов 
в срок. Масса при рождении – 3100,0 г. До 1,5 лет 
находилась на грудном вскармливании. Привита 
по календарю прививок. Детскими инфекцион-
ными заболеваниями не болела. Менархе с 14 лет. 
Семейный и аллергологический анамнез не отя-
гощены.

Объективно: состояние пациентки средней тя-
жести. Астенического телосложения, понижен-
ного питания. Кожные покровы умеренно блед-
ные, сухие. Подкожно-жировой слой истончен. 
Отмечалась болезненность при пальпации мышц 
в межлопаточной области. Слизистая полости рта 
розовая, язык обложен густым белым налетом. 
Миндалины гипертрофированы I ст., разрыхлены.

Над легкими перкуторно – легочный звук, ау-
скультативно – везикулярное дыхание. Тоны 
сердца ритмичные, короткий систолический шум 
в I и V точках.

На передней поверхности брюшной стенки по 
средней линии послеоперационный рубец 25 см. 
Живот мягкий, умеренно болезненный при паль-
пации в  правом подреберье. Положительные 
симптомы Керра, Мерфи, Отнера. Печень опре-
делялась на 2 см ниже реберной дуги по сред-

неключичной линии справа. Стул через 1–2 дня, 
оформленный. Моча светлая.

В отделении пациентка обследована: клин. ана-
лиз крови: эр. – 3,3×1012/л, Нв – 114 г/л, ЦП – 1,0, 
Л. – 5,0×109/л, б – 2, э – 2, п. – 1, с – 52, л. – 33, м. – 10, 
СОЭ – 10 мм/час, тромб. – 94‰, ретикулоциты – 
10‰. Клинический анализ мочи без патологии.

Общий билирубин:– 14,75 ммоль/л, прямой – 
3,44 ммоль/л, непрямой – 11,31 ммоль/л, АСТ – 0,26 
мкмоль/л, АЛТ – 0,32 мкмоль/л; мочевина – 2,63 
(N – 2,5–1,32) мкмоль/л, креатинин – 59,6 (N – 61,5–
106,0) мкмоль/л, АСЛО – 200 (N – 200–220) МЕ/
мл; С-реактивный протеин – 0,59 (N –0,0–5,0) мг/л. 
Общий белок – 53,0 г/л. Электролиты сыворотки 
крови (натрий, калий, магний, кальций, фосфор) 
в пределах нормы.

У ЗИ  о р г а н о в  б р ю ш н о й  п о л о с т и :  п е -
чень не увеличена, контур ровный, четкий. 
Эхоструктура однородная, эхогенность – нор-
мальная. Внутрипеченочные протоки не расши-
рены. Желчный пузырь не увеличен: 63×13 мм. 
Контур ровный, стенка 2,2 мм. В просвете кон-
кремент до 7,2 мм. Холедох не расширен – 4,5 мм. 
Поджелудочная железа визуализировалась на всем 
протяжении, не увеличена. Контур ровный, четкий. 
Эхоструктура однородная. Эхогенность нормаль-
ная. Селезенка удалена. Почки – без особенностей.

Щитовидная железа – не увеличена, эхогенность 
нормальная, однородная.

ДС магистральных сосудов: ход внутренних сон-
ных артерий ровный. Диаметр позвоночных арте-
рий справа – 3,9 мм, V max-90–70 см/с; слева – 3,6 мм, 
V max-80–75 см/с. Выражена перегруженность по 
прямому венозному синусу справа. По мозговым 
сосудам умеренная гиперперфузия.

Электроэнцефалография: регуляторные измене-
ния. Дисфункция неспецифических вегетативных 
структур головного мозга. Признаков пароксиз-
мальной активности не выявлено.

Осмотрена специалистами: неврологом – не-
дифференцированный миофасциальный болевой 
синдром; гинекологом – здорова, Ма2, Р2, Ах2, Ме3; 
хирургом – ЖКБ, желчная колика; гастроэнтеро-
логом – ЖКБ.

Клинический диагноз (основной): наследствен-
ный сфероцитоз. Состояние после удаления селе-
зенки (2013 г.).

Осложнение: хронический калькулезный холе-
цистит, желчная колика.

Особенностью данного клинического случая 
явилось развитие ЖКБ у пациентки с НС через 
несколько лет после удаления селезенки. Развитию 
ЖКБ способствовало алиментарное голодание с це-
лью снижения массы тела.

Выводы

В представленных случаях имело место тяжелое те-
чение НС с гемолитическими кризами. Развернутая 
картина надпеченочной желтухи, обусловленная 
микросфероцитозом, снижением осмотической 
стойкости эритроцитов, сопровождалась анемией, 
повышенным содержанием ретикулоцитов, увели-
чением уровня непрямого билирубина. Образование 

большого количества густой желчи создало усло-
вия для образования камней в желчном пузыре. 
Пациентам показано хирургическое лечение ЖКБ.

Педиатрам, семейным врачам, гематологам не-
обходимо помнить о возможном осложнении НС 
в виде ЖКБ для их своевременной диагностики 
и лечения.
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