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СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ 

Наследственный микросфероцитоз был впервые описан 
в 1900 году Минковским, а в дальнейшем более подробно — 
Шоффаром. Распространенность данного заболевания — 
1:5000 населения, наиболее часто встречается у жителей 
Северной Европы [1, 2]. 

Патогенез
Врожденная микросфероцитарная гемолитическая анемия 

представляет собой семейное заболевание, наследуемое 

по аутосомно-доминантному типу. В основе заболевания 
лежит генетический дефект белка мембраны эритроцитов,  
в результате чего повышается ее проницаемость для ионов 
натрия, что приводит к набуханию эритроцитов, нарушению 
способности эритроцитов деформироваться, отщеплению  
в селезенке части их поверхности, укорочению продолжитель-
ности их жизни и разрушению макрофагами селезенки [3, 4]. 
Патология эритроцитов проявляется морфологической анома-
лией — микросфероцитозом. Продолжительность пребывания 
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микросфероцитов в циркулирующей крови резко уменьшена, 
средний срок их пребывания в кровеносном русле может со-
ставлять 12-14 дней (вместо нормальных 120-125 дней) [5].

Клиническая картина
Центральное место в клинической картине принадлежит 

гемолитическому синдрому, который проявляется тремя кар-
динальными признаками: желтухой, спленомегалией и анеми-
ей [5]. Могут наблюдаться признаки замедленного развития,  
а также нарушение лицевого скелета в виде «башенного че-
репа», седловидного носа, высокого стояния неба, нарушение 
расположения зубов, узких глазниц [6]. Выраженность анеми-
ческого синдрома различна. Часто наблюдается умеренное 
снижение гемоглобина. У некоторых больных анемия вообще 
отсутствует. Наиболее резкая анемизация наблюдается в пе-
риод гемолитического криза. Микросфероцитарная гемолити-
ческая анемия имеет хроническое течение и сопровождается 
периодическими кризами и ремиссиями. Гемолитический криз 
возникает под влиянием провоцирующих факторов (инфекция, 
переохлаждение, переутомление, беременность и другие)  
и проявляется резким усилением симптомов на фоне непре-
рывно текущего гемолиза [6]. При этом повышается температу-
ра в связи с массовым распадом эритроцитов, увеличивается 
интенсивность желтухи, выражена гепатомегалия, селезенка 
плотная и гладкая, нередко болезненная в результате на-
пряжения капсулы при кровенаполнении или перисплените. 
Гемолитическая болезнь нередко осложняется приступами 
печеночной колики, вследствие образования пигментных 
камней в желчном пузыре и в желчных протоках. В связи  
с приступами печеночной колики и застоем желчи в печени 
у больных могут наблюдаться симптомы ангиохолецистита  
и паренхиматозного гепатита с появлением прямого билиру-
бина в крови. При обострении болезни наблюдается наклон-
ность к носовым кровотечениям [3, 7]. Несмотря на врожден-
ный характер, болезнь лишь в редких случаях проявляется  
в первые дни после рождения, обычно симптомы проявляются  
в детском, чаще в 3-10 лет, или зрелом возрасте [8].

Лабораторная диагностика
При микроскопическом исследовании препаратов пери-

ферической крови выявляются сфероциты, характеризую-
щиеся уменьшением значений среднего диаметра (меньше 
7,2-7,0 мкм) на фоне нормального среднего объема МСV  
и увеличенного значения МСНС. Кривая распределения 
эритроцитов по размеру (кривая Прайс-Джонса) на графике 
смещена влево. Анемия носит нормохромный характер. Ве-
личина RDW превышает 12% (анизоцитоз). Ретикулоцитоз — 
15%-30% [1, 10]. Число лейкоцитов обычно нормальное. При 
гемолитических кризах отмечается нейтрофильный лейко-
цитоз со сдвигом влево. Количество тромбоцитов варьиру-
ет в пределах нормы. Содержание непрямого билирубина 
в крови повышено умеренно и, как правило, не превышает 
50-70 мкмоль/л [6, 7]. Аутоантитела на мембране эритроци-
тов не выявляются, прямая проба Кумбса — отрицательная. 
Характерным лабораторным признаком является снижение 
осмотической резистентности эритроцитов по отношению  
к гипотоническим растворам хлорида натрия. Начало гемо-
лиза при наследственном микросфероцитозе соответствует 
0,6-0,7%, а конец — 0,4% вместо 0,48-0,22% в норме [1, 9]. 
Снижение осмотической резистентности свидетельствует  
о преобладании в крови эритроцитов сферической формы — 
сфероцитов, которые менее стойки к осмотическому гемолизу, 
чем нормальные макропланоциты (рис. 1).

Дифференциальная диагностика наследственного 
микросфероцитоза сводится к диагностике гемолитической 

анемии вообще. Многим больным ошибочно ставят диагноз 
синдрома Жильбера, хронического гепатита или даже цирроза 
печени, а анемию считают следствием этих заболеваний. Во 
всех случаях желтухи необходимо тщательное обследование 
больного независимо от содержания гемоглобина. Преиму-
щественное увеличение содержания непрямого билирубина, 
ретикулоцитов, выявляемый при просмотре мазка микросфе-
роцитоз дают основание для правильного диагноза. Затем 
необходима дифференциальная диагностика аутоиммунной 
гемолитической анемии и микросфероцитоза, так как аутоим-
мунные гемолитические анемии часто дают симптоматический 
микросфероцитоз [3]. В этой ситуации помогают тщательное 
выяснение анамнеза, давности заболевания, наличие по-
добного заболевания у родственников, выявление изменений 
скелета, постановка проб, позволяющих выявить аутоантите-
ла (прямая проба Кумбса).

Рисунок 1. 
Морфология микросфероцитов в мазках 
периферической крови больного (слева), 
здорового (справа)

Лечение и прогноз
Лечение во время гемолитического криза направлено на 

ликвидацию анемии, гипоксии, гипербилирубинемии. Методом 
выбора при лечении наследственного сфероцитоза является 
спленэктомия, оптимальная в возрасте 4-5 лет. Спленэкто-
мия обеспечивает практическое выздоровление, несмотря на 
сохранность сфероцитоза. Показанием к спленэктомии при 
микросфероцитозе являются постоянная или возникающая 
в виде кризов анемия, значительная гипербилирубинемия, 
даже без анемии, появление болей в правом подреберье, 
отставание в развитии у детей [3]. Переливания крови (эритро-
цитарной массы) показаны в случае тяжелого гемолитического 
криза [5]. Прогноз при наследственном микросфероцитозе 
благоприятный. Вероятность развития заболевания у детей, 
если один из супругов болен микросфероцитозом, несколько 
ниже 50% [9].

Клинический случай № 1. Больной С., 1 год 10 мес.,  
с 01.06.09 г. по 09.06.09 г. находился на стационарном обсле-
довании в онкогематологическом отделении Йошкар-Олинской 
детской городской больницы. Из анамнеза известно, что ребе-
нок от первой беременности, родился недоношенным, с мас-
сой тела 900 грамм. Выхаживался в отделении второго этапа 
выхаживания недоношенных. Наследственность неизвестна, 
так как в четырехмесячном возрасте был усыновлен. С рож-
дения отмечались снижение уровня гемоглобина в анализе 
крови, иктеричность кожных покровов. С декабря 2008 года 
наблюдается гематологом по поводу анемии недоношенных, 
принимал препараты железа. При поступлении жалобы на 
вялость, слабость, повышение температуры до фебрильных 
цифр, бледность и желтушное окрашивание кожных покровов. 
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При пальпации печень выступает из-под края реберной дуги 
на 2,5 см, селезенка — на 2 см, мягкая, эластичная.

Общий анализ крови от 01.06.09 г.: HGB — 106 g/l, RBC — 
3,9×10¹²/l, WBC — 11,6×109/l, Ht — 26%, MCV — 68,8 fl, MCH — 
25,8 pg, МСНС — 375 g/l, RDW — 20,5%, PLT — 434×109/l, 
СОЭ — 6 мм/ч, в лейкоцитарной формуле: эозинофилы — 
10%, с/я нейтрофилы — 34%, лимфоциты — 47%, моноци-
ты — 9%.

Анемия носит нормохромный характер. В мазках крови 
преобладают микросфероциты, отличающиеся отсутствием 
характерного для нормальных эритроцитов центрального про-
светления, что подтверждается графически на кривой Прайс-
Джонса, отражающей количественные соотношения эритро-
цитов различных диаметров. Вершина кривой Прайс-Джонса 
растянута и сдвинута влево в сторону микроцитов. Кроме того, 
в мазках крови просматриваются нормоциты и единичные 
макроциты, это подтверждает увеличение индекса RDW — 
20,5%. Во многих эритроцитах определяется базофильная 
пунктация и полихроматофилия. Ретикулоцитоз — 27%. Осмо-
тическая резистентность эритроцитов: min — 0,52%, max — 
0,34% (при норме 0,48-0,22%) — определяется понижение 
резистентности по отношению к гипотоническим растворам 
поваренной соли. Биохимический анализ от 02.06.09 г.: кон-
центрация непрямого билирубина — 29,9 мкмоль/л, АЛТ — 
15 Е/л, АСТ — 26 Е/л, щел. фосфатаза — 415 Е/л, ЛДГ — 273 
Е/л, показатели метаболизма железа в пределах нормы: сы-
вороточное Fe — 14,4 мкм/л, ОЖСС — 69,9 мкм/л. Отрица-
тельный результат прямой пробы Кумбса позволил исключить 
аутоиммунную гемолитическую анемию.

При наследственном микросфероцитозе картина крови 
характеризуется патологической триадой со стороны эри-
троцитов: 1) микросфероцитозом; 2) ретикулоцитозом; 3) по-
ниженной осматической резистентностью. В нашем случае 
все три фактора хорошо выражены. Больному был выставлен 
диагноз «наследственная микросфероцитарная гемолитиче-
ская анемия».

Ребенок выписан в стабильном состоянии 09.06.09 г. с ре-
комендациями: наблюдение гематолога и педиатра, общий  
и биохимический анализы крови 1 раз в 3 месяца.

24.06.09 г. больной С. повторно поступает в онкогемато-
логическое отделение. При поступлении состояние тяжелое, 
жалобы на вялость, отсутствие аппетита, плохой сон, повыше-
ние температуры до 39,6°С, бледность, желтушность кожных 
покровов, темный цвет мочи. Зев гиперемирован, рыхлый. 
Увеличены лимфатические узлы шейной группы. Живот уве-
личен в объеме, печень выступает из-под края реберной дуги 
на 3,5 см, селезенка — на 5 см.

Общий анализ крови от 24.06.09 г.: HGB — 89 g/l, RBC — 
3,4×10¹²/l, WBC — 27,7×109/l, Ht — 21%, MCV — 68,6 fl, MCH–
25,5 pg, МСНС — 381 g/l, RDW — 20,8%, PLT — 260×109/l, 
СОЭ — 12 мм/ч, в формуле: эозинофилы — 4%, базофилы — 
1%, п/я нейтрофилы — 4%, с/я нейтрофилы — 15%, лимфоци-
ты — 20%, моноциты — 1%, атипичные мононуклеары — 55%. 
Ретикулоцитоз — 46,7%. В мазках крови до 50% микросферо-
цитов. Непрямой билирубин — 41 мкмоль/л, АЛТ — 19 Е/л, 
АСТ — 45 Е/л, щел. фосфатаза — 316 Е/л, ЛДГ — 295 Е/л. 
Определяется повышенное содержание стеркобилина  
в кале. В моче отмечается уробилинурия, выделение уратов 
и кристаллов мочевой кислоты, объясняемое повышенным 
распадом эритроцитов. ИФА на вирус Эпштейна — Барр (ин-
фекционный мононуклеоз) — положительный.

Учитывая у ребенка наличие интоксикации, лихорадки, 
увеличение шейных групп лимфоузлов, в крови высокий лей-
коцитоз, мононуклеары до 55%, положительный ИФА, был 
диагностирован инфекционный мононуклеоз, который в свою 

очередь явился пусковым моментом для развития у мальчика 
гемолитического криза.

Проведено лечение: диета, постельный режим, инфузион-
ная и противовирусная терапия. В результате терапии лихо-
радка купирована, уменьшились размеры печени, селезенки 
и лимфатических узлов. Общий анализ крови от 06.07.09 г.: 
HGB — 104g/l, RBC — 3,9×10¹²/l, WBC — 10,7×109/l, Ht — 28%, 
MCV — 73,3 fl, MCH — 26,4 pg, МСНС — 360 g/l, RDW — 21,8%, 
PLT — 452×109/l, СОЭ — 2 мм/ч, в лейкоцитарной формуле: 
эозинофилы — 5%, п/я нейтрофилы — 5%, с/я нейтрофи-
лы — 25%, лимфоциты — 47%, моноциты — 8%, атипичные 
момонуклеары — 10%. Ретикулоцитоз — 9,3%. Количество 
микросфероцитов снизилось до 23%. Непрямой билирубин — 
18,8 мкмоль/л. Нормализовались аппетит и сон. В стабильном 
состоянии 09.07.09 г. ребенок выписан домой с рекомендация-
ми: наблюдение гематолога 1 раз в 3 месяца, общий анализ 
крови с ретикулоцитами и биохимический анализ крови 1 раз 
в 3 месяца, контроль УЗИ брюшной полости 1 раз в год.

Клинический случай № 2. Больная Г., 12 лет, 22.09.09 г. 
переведена в онкогематологическое отделение Йошкар-
Олинской детской городской больницы из инфекционного 
стационара. При поступлении жалобы на заложенность носа, 
боль в горле, общую слабость, увеличение шейных и затылоч-
ных лимфоузлов, лихорадка до 39,2°С, иктеричность кожных 
покровов, гепатоспленомегалия с выраженной плотностью 
паренхиматозных органов. Из анамнеза известно, что отец 
девочки страдает синдромом Жильбера и у девочки с рожде-
ния на фоне повышения температуры, ОРВИ — появляется 
желтушность кожи, склер.

Общий анализ крови от 23.09.09 г.: HGB — 61g/l, RBC — 
1,8×10¹²/l, WBC — 10,7×109/l, Ht — 16%, MCV — 85 fl, MCH — 
32,5 pg, МСНС — 382g/l, RDW — 20,3%, PLT — 162×109/l, 
СОЭ — 48 мм/ч, в лейкоцитарной формуле: миелоциты — 1%, 
метамиелоциты — 2%, п/я нейтрофилы — 29%, с/я нейтро-
филы — 9%, лимфоциты — 24%, моноциты — 4%, атипич-
ные мононуклеары — 31%. Ретикулоцитоз — 82,5%. В мазках 
крови значительное количество микросфероцитов. Осмоти-
ческая резистентность эритроцитов: min — 0,72%, max — 
0,42%, определяется резкое понижение резистентности по 
отношению к гипотоническим растворам поваренной соли. 
Повышено содержание уробилина в моче и стеркобилина 
в кале. Биохимический анализ крови от 23.09.09 г.: АЛТ — 
71 Е/л, АСТ — 78 Е/л, ЛДГ 1234 Е/л, билирубин прямой — 
5,68 мкмоль/л, непрямой — 54,8 мкмоль/л. Прямая проба 
Кумбса — отрицательная.

Тяжелая нормохромная анемия, обнаружение значитель-
ного количества микросфероцитов в препаратах крови, вы-
раженный ретикулоцитарный криз, резкое понижение осмо-
тической резистентности эритроцитов, гипербилирубинемия,  
а также наличие сходной симптоматики у отца дали основа-
ние диагностировать у девочки гемолитический криз наслед-
ственной микросфероцитарной анемии, спровоцированный 
инфекционным мононуклеозом (ИФА на вирус Эпштейна — 
Барр — положительный). Осмотр инфекциониста подтверж-
дает диагноз инфекционного мононуклеоза.

Больной были назначены инфузионная, антибактериаль-
ная и противовирусная терапия, витамины. На фоне лече-
ния состояние пациентки стабилизировалось. Общий ана-
лиз крови от 12.10.09 г. : HGB — 106g/l, RBC — 3,5×10¹²/l, 
WBC — 3,9×109/l, Ht — 29,3%, MCV — 83,8 fl, MCH — 30,4 pg, 
МСНС — 362 g/l, RDW — 217,8%, PLT — 170×109/l, СОЭ — 8 
мм/ч, в формуле: базофилы — 1%, п/я нейтрофилы — 4%, 
с/я нейтрофилы — 62%, лимфоциты — 20%, моноциты — 4%, 
атипичные мононуклеары — 9%. Ретикулоцитоз — 13,1%. Био-
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химический анализ крови: АЛТ — 41 Е/л, АСТ — 32 Е/л, били-
рубин прямой — 2,75 мкмоль/л, непрямой — 24,35 мкмоль/л. 
По данным УЗИ брюшной полости отмечается положительная 
динамика в виде уменьшения размеров печени и селезен-
ки. Девочка выписана домой 13.10.09 г. с рекомендациями: 
наблюдение гематолога, инфекциониста и педиатра, общий 
анализ крови с ретикулоцитами 1 раз в 3 месяца, контроль 
УЗИ брюшной полости.

Оба пациента находятся на диспансерном учете у врача-
гематолога.

Диагноз врожденного микросфероцитоза представляет по-
рой известные трудности. Наиболее типичные проявления 
гемолиза — желтушность склер и кожных покровов — не всег-
да бывают правильно расценены врачом. Описанные нами 
клинические случаи являются прямым подтверждением этого. 
У обоих пациентов с рождения определялись иктеричность 
склер и кожных покровов, но подробного обследования, до 
развития гемолитического криза, больным не проводилось. 
Наличие сходной симптоматики у отца девочки (синдром 
Жильбера?) дает возможность предположить, что пациент-
ка Г. заболевание унаследовала от отца. Наследственность 
больного С. неизвестна.

В обоих случаях провоцирующим фактором развития ге-
молитического криза явился вирус Эпштейна — Барр. Дети 
и раньше болели вирусными инфекциями, но развития гемо-
литического криза они не вызывали. Возможно, не всякая,  
а лишь определенная группа вирусов может вызывать кризы. 
Этот вопрос остается открытым, так как на примере двух слу-
чаев нельзя утверждать, что вирус Эпштейна — Барр всегда 

провоцирует развитие гемолитического криза у больных на-
следственным микросфероцитозом.
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