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ассоциированный с развитием ГЛД, расположен 
на длинном плече 13-й хромосомы, кодирует медь-
транспортирующую АТФазу Р-типа, которая обе-
спечивает выведение меди с желчью и включение 
меди в церулоплазмин [3, 4]. На сегодняшний день 
известно более 600 различных мутаций этого гена 
[5]. 

Наиболее часто заболевание клинически мани-
фестирует в возрасте 5–30 лет [3]. Многие иссле-
дователи отмечают выраженный фенотипический 
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Тяжелое поражение печени, ангиотоксический и гемолитический эффект меди у больных с гепатолентикулярной 
дегенерацией (ГЛД) могут приводить к развитию геморрагического синдрома, являющегося наиболее грозным ослож-
нением ГЛД. С целью изучить частоту встречаемости и отличительные особенности геморрагических проявлений 
у больных с ГЛД проведено анкетирование 72 больных с ГЛД, 81 больного с заболеваниями печени «невильсоновской» 
этиологии и 98 здоровых человек без заболеваний крови и печени в анамнезе. Оценивали наличие, время появления, ча-
стоту, характер и степень тяжести геморрагических проявлений. Оказалось, что различные геморрагические прояв-
ления при ГЛД к моменту постановки диагноза встречаются у 74% больных, чаще, чем в группе больных с болезнями 
печени «невильсоновской» этиологии и в контрольной группе. У 55% больных с ГЛД геморрагические проявления де-
бютировали в детском возрасте. Наличие частых геморрагических проявлений и их дебют в детском возрасте могут 
рассматриваться как малый диагностический критерий ГЛД при проведении дифференциального диагноза у больных 
с поражением печени неясной этиологии. 
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Severe liver impairment and angiotoxic and hemolytic effects of copper may lead to hemorrhagic syndrome (HS) onset in 
patients with hepatolenticular degeneration (HLD). HS is one of the most dangerous complications of HLD, but the prevalence 
of this complication has not yet been studied. 
Objectives: To evaluate the incidence and clinical symptoms of hemorrhagic syndrome in patients with HLD.  
Patients and methods: patients reported outcomes, received by questioning from seventy two (72) patients with HLD and 81 
patients with other liver diseases (LDG) were analyzed to assess incidence, age of onset, clinical symptoms and severity of 
different hemorrhagic symptoms. Ninety eight (98) healthy individuals without liver or hematological disorders composed the 
control group (CG).   
Results: Seventy four percent (74%) of patients with HLD had different hemorrhagic symptoms to the moment of diagnosis; this 
is significantly higher than in the CG and LDG. In 55% of HLD patients HS debuted in childhood.
Conclusion: The presence of hemorrhagic clinical symptoms and their manifestation in childhood can be regarded as minor 
diagnostic criteria of HLD in patients with liver disorders of unknown etiology. 
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Гепатолентикулярная дегенерация (ГЛД) – ред-
кое наследственное заболевание, характеризующе-
еся нарушением метаболизма меди и избыточным 
ее накоплением в органах-мишенях, преимуще-
ственно в печени и головном мозге. Заболевание 
имеет аутосомно-рецессивный тип наследования, 
распространенность его составляет 1–3 случая на 
100 000 населения, частота гетерозиготного но-
сительства 1/90–100 [1–3]. Мужчины и женщины 
болеют одинаково часто. Мутантный ген ATP7B, 
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Отличительным признаком ГЛД является нали-
чие кольца Кайзера–Флейшера. Формирующееся в 
результате отложения меди в десцеметовой оболоч-
ке глаз оно выявляется в 95% случаев у пациентов 
с неврологическими проявлениями и более чем у 
половины тех, кто не имеет неврологических про-
явлений [14].

Более редкими проявлениями заболевания явля-
ются: поражение системы крови (Кумбс-негативная 
гемолитическая анемия примерно у 15% пациентов 
может быть единственным начальным симптомом 
ГЛД, железодефицитная анемия), поражение по-
чек (тубулярные нарушения, нефролитиаз), сердца 
(кардиомиопатии, аритмии); суставов (остеопороз, 
артропатии), эндокринной и репродуктивной си-
стем (ожирение, дис- и аменорея, неблагоприятный 
акушерский анамнез) [3, 7, 15–17].

Наиболее грозными осложнениями ГЛД явля-
ются развитие портальной гипертензии с форми-
рованием варикозно-расширенных вен пищевода и 
других сосудов портального русла, развитие пече-
ночно-клеточной недостаточности и как следствие 
геморрагического синдрома. Рецидивирующие кро-
вотечения (носовые, десневые, желудочно-кишеч-
ные), кожный геморрагический синдром и гипоко-
агуляция у больных с ГЛД отмечены рядом авторов 
[6, 8, 10, 18, 19]; их развитие связывают в первую 
очередь со снижением уровня плазменных факто-
ров свертывания крови, большинство из которых 
синтезируются в печени. У обследованных нами 
больных с ГЛД клинические проявления геморра-
гического синдрома выявлялись уже на ранних ста-
диях заболевания, еще до развития цирроза печени 
и его осложнений. Работ, посвященных изучению 
особенностей геморрагических проявлений у боль-
ных с ГЛД, нами не найдено.

Цель исследования – изучить частоту встречае-
мости и отличительные особенности геморрагиче-
ских проявлений у больных с ГЛД.

Пациенты и методы
Было проведено анкетирование 72 больных с 

ГЛД (33 мужчин, 39 женщин, средний возраст 25,1 ± 
9,0 года). Диагноз ГЛД устанавливали на основании 
клинических и лабораторных данных, с учетом бал-
лов по Лейпцигской количественной шкале для диа-
гностики ГЛД (8-th international meeting on wilson’s 
disease, leipzig, 2001) с оценкой следующих при-
знаков: наличия кольца Кайзера–Флейшера, невро-
логических симптомов, характерных проявлений 
на МР-томограмме головного мозга, концентрации 
церулоплазмина сыворотки крови, наличия эпизода 
гемолитической Кумбс-негативной анемии, уров-
ня суточной экскреции меди с мочой и содержания 
меди в ткани печени, данных молекулярно-гене-
тического исследования. Анализировали возраст 
появления, частоту, характер и степень тяжести 
кожных геморрагических проявлений, носовых, 
десневых, послеоперационных кровотечений, кро-
воизлияний в мышцы, суставы, кровотечений после 
выпадения и удаления зубов и других геморрагиче-

полиморфизм заболевания [2, 3, 6, 7]. Наиболее 
часто встречаются печеночные и нервно-психи-
ческие проявления болезни. Поражение печени 
имеет тенденцию к манифестации в более раннем 
возрасте, опережая развитие неврологических сим-
птомов на 8–10 лет. Основными вариантами пора-
жения печени при ГЛД являются стеатоз, острый 
и хронический гепатит, цирроз печени [3, 8]. Наи-
более частыми неврологическими синдромами яв-
ляются гиперкинетический, акинетико-ригидный, 
мозжечковый, псевдобульбарный [1–3, 6, 7, 9–11]. 
Редким неврологическим симптомом ГЛД явля-
ются эпилептические припадки, которые отмеча-
ются в 6,2–7,5% случаев [3, 8, 11]. Аффективные 
(эйфоричность, эмоциональная лабильность) и 
поведенческие (истериоформные нарушения, ин-
фантилизм, импульсивность), шизофреноподобные 
расстройства характерны для ГЛД и в некоторых 
случаях могут предшествовать неврологическим 
или печеночным проявлениям [12, 13].
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дующим применением post-hoc-критерия Фишера. 
Равенство дисперсий проверяли критерием Фи-
шера. Для сопоставления показателя в группе со 
значением, характерным для популяции в целом, 
использовали критерий Стьюдента. Для сопостав-
ления двух выборок по частоте встречаемости 
признака использовали точный критерий Фишера 
(в случае выборок малого объема) или критерий χ2. 
При сравнении трех групп применяли критерий χ2 
с поправкой Бонферрони. Различия считали значи-
мыми при р < 0,05.

Описание анализируемых групп: cредний воз-
раст больных ГЛД на момент появления первых 
симптомов заболевания составил 18,8 ± 10,6 года, 
возраст, в котором поставлен диагноз, – 25,5 ± 10,0 
года. Время от появления первых симптомов забо-
левания до момента постановки диагноза в среднем 
составляло 6,4 ± 7,3 года. Манифестация ГЛД с 
клинических проявлений поражения печени была 
характерна для 64% пациентов, средний возраст де-
бюта и постановки диагноза у этих больных – 16,0 ± 
9,7 и 23,7 ± 9,8 года соответственно. Дебют заболе-
вания с нервно-психических нарушений был пред-
ставлен у 26% пациентов, средний возраст дебюта 
и постановки диагноза – 24,7 ± 9,8 и 29,4 ± 9,7 года 
соответственно. 

На момент анкетирования у 32% больных име-
лись только печеночные проявления заболевания, у 
68% наряду с печеночными проявлениями отмеча-
лись неврологические симптомы. По характеру ос-
новных неврологических проявлений все больные 
были разделены на 2 группы: 51% больных имели 
преимущественно дрожательный гиперкинез, 49% 
– акинетико-ригидный синдром в сочетании с дро-
жательным гиперкинезом или без такового (табл. 1). 
Самые низкие значения уровня церулоплазмина 
крови были характерны для дрожательно-ригидной 
формы ГЛД, в остальных показателях обмена меди 
достоверных различий между формами и стадиями 
заболевания не отмечалось (табл. 2).

ских проявлений. Анализ менструальных кровоте-
чений у женщин был затруднен и не учитывался в 
исследовании, поскольку около 60% пациенток на 
момент постановки диагноза имели дис- или аме-
норею. Степень тяжести геморрагических прояв-
лений оценивали по обращению за амбулаторной 
или стационарной медицинской помощью. При 
оценке тяжести кожного геморрагического син-
дрома учитывалось количество подкожных гема-
том: единичные – 0–3, распространенные – более 
3; и их связь с механической травмой: спонтанные 
или легкоиндуцированные гематомы. Анкета для 
заполнения пациентами была разработана сотруд-
никами отделения неврологии СЗГМУ им. И.И. 
Мечникова и сотрудниками лаборатории свертыва-
ния крови РосНИИГТ (Санкт-Петербург). Тяжесть 
неврологической симптоматики оценивали по 
унифицированной шкале оценки тяжести симпто-
мов ГЛД (uwdrs); диапазон баллов по шкале от 
0 – отсутствие неврологических симптомов, до их 
максимальной выраженности – 182 балла [20]. Ста-
дию диффузного заболевания печени определяли 
по совокупности лабораторно-инструментальных 
данных (клинический, биохимический анализ кро-
ви, коагулограмма, УЗИ органов брюшной полости, 
фиброгастродуоденоскопия – ФГДС). Цирротиче-
скую стадию поражения печени оценивали по шка-
ле Child–pugh.

Результаты анализировали с помощью програм-
мы statistica 8. Проверку гипотезы о виде распре-
деления осуществляли с помощью критерия Ша-
пиро–Уилка. Если описываемая величина имела 
нормальное распределение, данные представля-
ли как среднее ± стандартное отклонение; в про-
тивном случае – как медиану (верхний квартиль; 
нижний квартиль). Проверку гипотезы о равен-
стве математических ожиданий двух нормально 
распределенных совокупностей проводили пара-
метрическим критерием Стьюдента, в трех груп-
пах и более – дисперсионным анализом с после-

Т а б л и ц а  1
Клиническая характеристика больных с ГЛД

Число пациентов Изолированное
поражение печени

Поражение печени и ЦНС
дрожательная форма дрожательно-ригидная 

форма
23 (32) 25 (35) 24 (33)

степень поражения печени, n
гепатит 10 7 8

цирроз класс А# 7 14 14
класс b и С# 6 4 2

Балл по шкале uwdrs 
(медиана тяжести неврологических симптомов)

2 (1; 2,5)
(разброс от 0 до 7)

14 (10; 23)
(разброс от 2 до 80)

34 (21; 70)
(разброс от 8 до 157)

Кольца Кайзера–Флейшера, % 43,5 
p = 0,027*
p = 0,01**

80 87,5

П р и м е ч а н и е. # – по Child–pugh; * – различия по сравнению с дрожательной формой; ** – различия по сравнению с дрожательно-ригид-
ной формой.
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ний у больных с ГЛД на момент постановки диа-
гноза составила 73,6% и была выше, чем в группе 
больных с БПНВЭ, – 46,9% (p < 0,01) и группе кон-
троля – 26,5% (p < 0,0001) (рис. 1).

54,7% опрошенных больных с ГЛД сообщили о 
тех или иных геморрагических проявлениях в дет-
ском возрасте, что гораздо чаще, чем в контроль-
ной группе – 20,4% (p < 0,0001) и группе БПНВЭ 
– 8,6% (p < 0,0001). Преобладающий возраст пер-
вых геморрагических проявлений у больных с ГЛД 
был дошкольный (46%) и ранний школьный (43%). 
Частота встречаемости геморрагического синдрома 
в дошкольном возрасте была выше в группе ГЛД, 
чем в группе контроля и БПНВЭ (p < 0,01, p < 0,001 
соответственно).

Для статистического сравнения частоты встре-
чаемости геморрагических проявлений у больных с 
ГЛД и в популяции анкетирование было проведено 
у случайно отобранных 98 человек без заболеваний 
печени и крови в анамнезе, не получавших лекар-
ственные препараты, по крайней мере, за месяц до 
опроса. 

Для изучения характерных особенностей ге-
моррагического синдрома проведено анкетирова-
ние 81 больного с поражением печени «невиль-
соновской» этиологии (БПНВЭ): 60 человек с 
хроническими вирусными гепатитами, 16 человек 
с аутоиммунными заболеваниями печени (аутоим-
мунный гепатит, первичный билиарный цирроз 
печени) и у 5 человек с неалкогольной жировой 
болезнью печени, которая диагностировалась у 
пациентов с метаболическим синдромом. Выбор-
ки больных не отличались по полу и тяжести пора-
жения печени. Группы ГЛД и контрольная группа 
(КГ) не отличались по полу и возрасту. На момент 
анкетирования возраст больных с БПНВЭ превы-
шал возраст в группе ГЛД. 

Результаты и обсуждение
 Роль печени в поддержании гемостаза значи-

тельна и многогранна, поскольку большинство 
коагуляционных факторов, антикоагулянтных про-
теинов, компонентов системы фибринолиза, стиму-
ляторов тромбоцитопоэза синтезируются гепато-
цитами, а ретикулоэндотелиальная система печени 
обеспечивает клиренс активированных форм гемо-
статических факторов. Острые и хронические бо-
лезни печени неизменно протекают с нарушениями 
гемостаза и различными геморрагическими про-
явлениями, степень выраженности которых мак-
симальна при циррозах и не зависит от этиологии 
заболевания (вирусная, алкогольная и т. д.) [21–23]. 
Частота встречаемости геморрагических проявле-

Т а б л и ц а  2
Показатели обмена меди у больных с ГЛД

Биохимические
показатели

Изолированные
печеночные
проявления

Нервно-психические + печеночные проявления
Референтные

значениядрожательная форма дрожательно-ригидная 
форма

Церулоплазмин, мг/л 137,1 ± 82,6 
p = 0,03*

p = 0,005**

110,6 ± 65,1
p = 0,000*

80,6 ± 42,7
p = 0,000*

180–450

Больные со сниженным 
показателем, % 

83 80 96

Медь общая сыворотки 
крови, мкмоль/л

10,3 ± 4,9 10,4 ± 4,3
p = 0,03*

8,9 ± 5,4
p = 0,004*

12,6–24,4

Больные со сниженным 
показателем, % 

70 64 82

Суточная экскреция меди
с мочой, мкмоль/сут

6,8 ± 8,3
p = 0,01*

4,6 ± 4,7
p = 0,006*

4,4 ± 3,4
p = 0,001*

До 1,6

Больные с повышенным 
показателем, % 

84 69 71

П р и м е ч а н и е. * – различия по сравнению с нормальными показателями; ** – различия по сравнению с дрожательно-ригидной формой.

Рис. 1. Частота встречаемости геморрагических проявлений 
в обследуемых группах.
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ные с циррозом печени как «вильсоновской», так и 
«невильсоновской» этиологии существенно чаще 
отмечали наличие геморрагических проявлений по 
сравнению с группами больных гепатитом (p = 0,02 и 
p = 0,04 соответственно) и контрольной (p < 0,00001 
и p = 0,001 соответственно). Пациенты с циррозом 
«вильсоновской» этиологии чаще отмечали нали-
чие у них проявлений геморрагического синдрома 
по сравнению с пациентами с «невильсоновским» 
циррозом (рис. 2). На доцирротической стадии по-
ражения печени по сравнению с КГ геморрагиче-
ские симптомы достоверно чаще встречались толь-
ко у больных с ГЛД. 

Следует отметить, что только кожный гемор-
рагический синдром у больных с ГЛД зависит от 
тяжести поражения печени (p < 0,05); указания на 
другие геморрагические проявления встречались 
одинаково часто у пациентов с различной степенью 
поражения печени. Лабораторные данные, отража-
ющие тяжесть поражения печени в анализируемых 
группах, приведены в табл. 4.

Во всех исследуемых группах преобладали ге-
моррагические проявления легкой степени тяже-
сти, не требовавших обращения за амбулаторной 
или стационарной медицинской помощью: 85% 
больных в группе с ГЛД, 71% больных в группе 
БПНВЭ и 84% в КГ. Большинство больных с ГЛД и 
БПНВЭ, обратившихся за медицинской помощью, 
имели цирротическую стадию поражения печени 
(p = 0,01, p = 0,0045 соответственно).

Частые геморрагические эпизоды с ежеднев-
ной или еженедельной периодичностью в группе 
больных с ГЛД отмечались в 2 раза чаще по срав-
нению с КГ (p < 0,0001) и группой БПНВЭ (p < 
0,05) (рис. 3). 

Более чем у половины опрошенных больных с 
ГЛД были указания на возникновение геморрагиче-

В большинстве случаев в анализируемых груп-
пах был представлен микроциркуляторный тип 
кровоточивости: в 85% случаев у больных ГЛД, в 
74% в группе больных с БПНВЭ и 92% в контроль-
ной группе. При ГЛД по сравнению с контрольной 
группой, чаще встречались такие геморрагические 
проявления, как носовые и десневые кровотечения, 
кожный геморрагический синдром. При сравне-
нии групп ГЛД и БПНВЭ встречаемость носовых и 
десневых кровотечений была выше в группе ГЛД, 
различий в распространенности кожного геморра-
гического синдрома в данных группах не выявлено 
(табл. 3). 

Преобладающим симптомом в группе больных с 
ГЛД в детском возрасте были эпизодические спон-
танные или легко индуцируемые носовые крово-
течения (у 83% больных). Носовые кровотечения 
в детском возрасте у больных с ГЛД встречались 
чаще по сравнению с КГ и БПНВЭ (p < 0,0001 и p 
< 0,0001 соответственно). Реже встречались десне-
вые кровотечения – у 23% больных. У 6 (17%) боль-
ных имелись указания на кожный геморрагический 
синдром. Геморрагические проявления у пациентов 
с нервно-психическими и изолированными пече-
ночными проявлениями заболевания встречались с 
одинаковой частотой. 

Наиболее выраженные изменения в плазменно-
коагуляционном и сосудисто-тромбоцитарном ге-
мостазе наблюдаются при цирротической стадии 
поражения печени [21, 22]. По нашим данным, боль-

Т а б л и ц а  3
Клинические проявления геморрагического синдрома 
в обследуемых группах

Группа
больных

Число пациентов
в обследуемых группах

контрольная,
n = 98

с БПНВЭ,
n = 81

с ГЛД,
n = 72

Геморра-
гический 
синдром

26 38 53

Носовые
кровотече-
ния,
%

11 17 42
p < 0,0001*
p = 0,0027**

Десневые
кровотече-
ния,
%

9 17 43
p < 0,0001*
p = 0,0015**

Кожный
геморра-
гический 
синдром, %

7 28 39
p < 0,0001*

Желудочно-
кишечные
кровотече-
ния, %

1 8,5 6

П р и м е ч а н и е. * – различия по сравнению с контрольной груп-
пой; ** – различия по сравнению с группой БПНВЭ.

Рис. 2. Частота встречаемости геморрагического синдрома в 
группах ГЛД и БПНВЭ при различной степени тяжести по-
ражения печени. 
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печени, несомненно, подтверждает ведущую роль 
поражения печени в развитии геморрагического 
синдрома. Более высокая частота геморрагических 
проявлений при ГЛД по сравнению с поражением 
печени другой этиологии, появление геморрагиче-
ских эпизодов в детском возрасте и на доцирроти-
ческой стадии поражения печени свидетельствуют, 
что при ГЛД тяжесть поражения печени не является 
единственным и ключевым фактором, определяю-
щим развитие геморрагического синдрома, вероят-
но, имеются дополнительные факторы, влияющие 
на его появление у данных больных. 

Одним из таких факторов при ГЛД может быть 
ангиотоксический и ангиогенный эффект ионов 
меди. Медь играет ключевую роль в ангиогенезе. 
Стимуляция экспрессии и активности проангиоген-
ных белков (гипоксией индуцируемый фактор-1–а, 
фактор роста эндотелия сосудов (veGf), ангиоге-
нин) ионами меди вызывает изменение структурно-
функциональных свойств эндотелия сосудов и сти-
мулирует васкуляризацию тканей. В эксперименте 
авторы отмечают зависимость данных эффектов от 
концентрации меди [24]. В свою очередь И.К. Во-
лошин-Гапонов и соавт. [25] при исследовании це-
ребральной гемодинамики у больных с ГЛД убеди-
тельно показали структурные изменения сосудов, 
а также наличие у больных эндотелиальной дис-
функции.

На наш взгляд, имеется дозозависимость ток-
сического действия «прямой» или «несвязанной 
с белком» фракции меди на сосудистую стенку. 
Длительное воздействие субтоксических доз реа-
лизуется через механизмы оксидативного стресса 
и приводит к стимуляции образования как струк-
турно, так и функционально неполноценных новых 
сосудов (с повышенной хрупкостью и проницаемо-
стью капилляров). В свою очередь одномоментный 
выброс в кровоток из депо токсической дозы меди 
приводит к прорыву «несовершенного» гистогема-
тического барьера тканей и развитию клинических 
проявлений геморрагического синдрома. 

Таким образом, геморрагический синдром явля-

ских проявлений в детском возрасте. При ГЛД кли-
нические проявления геморрагического синдрома 
имеют свои особенности: на первый план выходят 
носовые кровотечения, а затем кровотечения из де-
сен и кожный геморрагический синдром. Появле-
ния кровоточивости в детском возрасте и частая по-
вторяемость геморрагических эпизодов у больных с 
ГЛД в сравнении с больными с «невильсоновским» 
поражением печени могут быть дополнительным 
дифференциально-диагностическим критерием при 
постановке диагноза ГЛД.

Полученные нами результаты столь высокой рас-
пространенности клинических проявлений гемор-
рагического синдрома среди пациентов с ГЛД под-
тверждают значимость изучения данной проблемы. 
Установленная зависимость между встречаемостью 
геморрагических проявлений у больных с ГЛД, сте-
пенью их тяжести, а также частотой повторений 
геморрагических эпизодов и степенью поражения 

Рис. 3. Частота геморрагических эпизодов в анализируемых 
группах.

Т а б л и ц а  4
Лабораторные показатели в группах ГЛД и БПНВЭ при различной степени тяжести поражения печени 

Показатели ГЛД БПНВЭ
гепатит цирроз гепатит цирроз

Тромбоциты, •109/л
(норма 180–320 • 109/л)

241,7 ± 87,5 123,3 ± 59,8
p = 0,00002*

206,9 ± 40,9 145,8 ± 83,3
p = 0,0015*

Билирубин общий, ммоль/л
(норма 3,4–19 ммоль/л)

25,3 ± 24,6 26,5 ± 29,7 39,8 ± 53,7 103,7 ± 152
p = 0,046*

p = 0,0025**
Альбумин, г/л
(норма 34–48 г/л)

42,4 ± 2,8 37 ± 6,4
p = 0,03*

43,7 ± 2,9 38,2 ± 5,5
p = 0,023*

Протромбиновый индекс, %
(норма 86–114%)

96,3 ± 12,8 70,7 ± 18,6
p = 0,0003*

102,6 ± 12 84,6 ± 24,4
p = 0,01*

p = 0,0023**
П р и м е ч а н и е. * – различия показателей при гепатите и циррозе в группе ГЛД и БПНВЭ; ** – различия показателей при циррозе между 
группой ГЛД и БПНВЭ.
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ется одним из характерных клинических признаков 
ГЛД, проявления которого отмечаются у 74% боль-
ных, что гораздо чаще, чем при болезнях печени 
другой этиологии. Преобладающим типом крово-
точивости при ГЛД является микроциркуляторный 
тип, проявляющийся носовыми, десневыми крово-
течениями и кожным геморрагическим синдромом. 
Тяжесть поражения печени является одним из фак-
торов, влияющих на частоту встречаемости и тя-
жесть геморрагического синдрома, а также частоту 
повторяемости геморрагических эпизодов при ГЛД. 

Наличие частых геморрагических проявлений, 
анамнестические указания на возникновение ге-
моррагических эпизодов в детском возрасте могут 
рассматриваться как малый диагностический кри-
терий при проведения дифференциального диагно-
за заболеваний печени «вильсоновской» и «невиль-
соновской» этиологии. 
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