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Надана детальна інформація щодо етіології, патогене-
зу, клінічних проявів, профілактики і лікування важ-
кого ускладнення трансфузійної терапії еритроцитною 
масою – гіпергемолізу. Синдром гіпергемолізу – грізне 
ускладнення трансфузійної терапії еритроцитною ма-
сою у пацієнтів різного віку, що найчастіше зустрічаєть-
ся при серпоподібній хворобі і бета-таласемії, але може 
виявлятися і при лімфомах, анемії хронічного захворю-
вання. Патогенез розвитку даного синдрому до кінця не 
вияснений, не існує однозначних рекомендацій щодо 
його лікування. В огляді літератури наведено аналіз на-
явних на дану тему літературних першоджерел, що відо-
бражають термінологію, можливі механізми розвитку, 
клінічні прояви і лікування. 
Ключові слова: синдром гіпергемолізу, відтерміновані 
посттрансфузійні ускладнення, гіпергемолітична транс-
фузійна реакція, серпоподібна хвороба, анемія хронічного 
захворювання. 

Синдром гіпергемолізу – грізне ускладнення трансфу-
зійної терапії еритроцитвмістними трансфузійними 

засобами, що може виникати у пацієнтів різного віку та 
найчастіше зустрічається при серпоподібно-клітинній 
хворобі і бета-таласемії, але може виникати і при хроніч-
них лімфопроліферативних захворюваннях, анемії хро-
нічного захворювання [7, 12–14, 21, 22, 24, 29, 34]. Пере-
важна більшість описаних у науковій літературі випадків 
синдрому гіпергемолізу відносяться до пацієнтів із сер-
поподібною хворобою [24]. Оскільки дане ускладнення 
трансфузійної терапії є грізним, може закінчуватися фа-
тально, а останнім часом накопичилися щодо нього нові 
факти у медичній літературі, ми вирішили їх системати-
зувати у вигляді короткого огляду, щоб інформувати ши-
рокий загал лікарів. 

Термінологія. Термін «гіпергемоліз» використовують 
для позначення певного типу гемолітичних реакцій, що 
загрожують життю пацієнта. Відмінною ознакою таких 
реакцій є різке зниження концентрації гемоглобіну порів-
няно з його показником до трансфузії. Уперше синдром 
гіпергемолізу був описаний щодо пацієнтів із серпоподіб-
ною хворобою [12, 24]. Було висловлено припущення, що 
гемолізу в даній ситуації піддаються не тільки еритроци-
ти донора, а й власні еритроцити реципієнта. Факт гемо-
лізу як донорських, так і автологічних еритроцитів було 
підтверджено даними електрофорезу гемоглобіну і висо-
коефективною рідинною хроматографією [1, 30]. Зару-
біжні фахівці використовують також термін «гіпергемолі-
тична трансфузійна реакція» [33]. Відомо й застосування 
терміну «синдром серпоподібно-клітинної гемолітичної 
трансфузійної реакції» [20]. Під терміном «гіпергемоліз» 
іноді розуміють збільшення інтенсивності гемолізу у па-
цієнтів з хронічними гемолітичними анеміями без факту 
трансфузії [28]. 

Низка авторів рекомендують використовувати термін 
«відтерміновані гемолітичні трансфузійні реакції», вклю-
чаючи до їхнього складу і гіпергемоліз [4, 9, 17, 20–23, 27]. 
На наш погляд, синдром гіпергемолізу необхідно розгляда-
ти як окремий клінічний феномен, відмежовуючи його від 

звичайних відтермінованих гемолітичних реакцій, за яких 
спостерігається гемоліз тільки донорських еритроцитів, 
що не супроводжується зниженням показника концентра-
ції гемоглобіну нижче його рівня перед трансфузією. 

Патогенез синдрому гіпергемолізу залишається не-
ясним. Сьогодні існує низка гіпотез, що пояснюють його 
виникнення у разі серпоподібно-клітинній хворобі [10, 
12, 24, 35, 37]. Припускають, що після гемотрансфузії 
відбувається імунний гемоліз еритроцитів, що втрати-
ли антигени, проти яких направлені задіяні антитіла. 
Означене може відбуватися за участю активації системи 
комплементу внаслідок реакції алоантитіл з антигенами 
перелитих донорських еритроцитів. Відомі дані, що ак-
тивовані компоненти комплементу С5–С7 можуть при-
кріплюватися до мембран автологічних еритроцитів, які 
не задіяні безпосередньо у реакцію антиген–антитіло, і 
викликати їхній лізис у присутності С8 і С9 компонентів 
комплементу [20, 23]. Інше пояснення – це наявність пе-
рехресної реактивності алоантитілами, що реагують з ан-
тиген-негативними аутологічними еритроцитами, а також 
транзиторною продукцією автоантитіл після інфекцій, 
вакцинацій, вживання лікарських засобів [20]. 

Внесок у розвиток глибокої анемії  при синдромі гі-
пергемолізу може мати і пригнічення еритропоезу, відо-
браженням чого може бути ретикулоцитопенія у частини 
пацієнтів. Оскільки тривалість життя еритроцитів у па-
цієнтів із серпоподібно-клітинною хворобою скорочена, 
пригнічення еритропоезу супроводжується зниженням 
показника концентрації гемоглобіну. Ретикулоцитопенія 
при серпоподібно-клітинній хворобі може бути зумовле-
на також посиленим руйнуванням ретикулоцитів у пери-
ферійній крові [22, 24].

У випадках серпоподібно-клітинної хвороби із син-
дромом гіпергемолізу, що не супроводжуються виявлен-
ням антиеритроцитарних антитіл, пояснення виникнення 
гіпергемолізу може бути наступним: антиеритроцитарні 
антитіла утворюються в концентраціях, що недостатні 
для їхнього виявлення або в основі гіпергемолізу лежать 
антитіло-незалежні механізми [36]. 

HLA-антигени експресуються на еритроїдних попере-
дниках, але з дозріванням еритроцитів зникають. Низка 
HLA-антигенів (антигени Bennet-Good speed) персисту-
ють на зрілих еритроцитах: HLA-B7, HLA-B17, HLA-A28/
HLA-A2. У переважній більшості випадків антитіла до 
HLA-антигенів на поверхні еритроцитів не мають клініч-
ного значення при трансфузіях еритроцитів. Але існують 
повідомлення про гемолітичні трансфузійні реакції, що 
зумовлені такими антитілами [5, 16, 18, 26].

Можливо, що антитіла до HLA-антигенів у деяких ви-
падках гіпергемолізу стають задіяні, активуючи систему 
компонентів комплементу [11].  

Існує припущення, що у пацієнтів із серпоподіб-
но-клітинною хворобою донорські і власні еритроцити 
руйнуються активованими макрофагами. Еритроцити з 
аномальним HbS легше адгезуються макрофагами вна-
слідок експресії на їхньому зовнішньому боці мембрани 
амінофосфатидів (фосфатидилсерину). У цьому випадку 
наявність ретикулоцитопенії можна пояснити не пригні-
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ченням еритропоезу, а посиленим руйнуванням ретику-
лоцитів макрофагами на периферії [15, 31]. 

Існує припущення про роль ериптозу в патогенезі піз-
ніх гемолітичних трансфузійних реакцій. Ериптоз є меха-
нізмом програмованої загибелі еритроцитів, аналогічній 
апоптозу ядромістких клітин. Однією з ознак ериптозу 
є посилення експресії фосфатидилсерину на мембранах 
еритроцитів [6, 36].

Класифікація. Виділяють гостру і відтерміновану 
форму синдрому гіпергемолізу [30]. Згідно з даною кла-
сифікацією, прояви гострої форми проявляються протя-
гом перших 7 днів після гемотрансфузії. У переважній 
більшості випадків при цьому пряма проба Кумбса нега-
тивна і алогенні антитіла до еритроцитів не виявляють (у 
випадках наявності до трансфузії раніше утворених анти-
тіл, після неї не з’являються нові). Відтермінована форма 
синдрому гіпергемолізу проявляється зазвичай після 7-го 
дня після трансфузії. Пряма проба Кумбса зазвичай по-
зитивна, а в післятрансфузійних зразках сироватки крові 
пацієнтів виявляють нові алоантитіла [30]. 

У літературі наведено декілька випадків повторного 
розвитку синдрому гіпергемолізу, і в той самий час відомі 
повідомлення про пацієнтів, які перенесли синдром гіпер-
гемолізу, але у подальшому переносили гемотрансфузії 
без ускладнень [1, 19, 27, 32]. 

Клінічні прояви синдрому гіпергемолізу включають 
несподівану появу наступних симптомів: 

– пропасниці; 
– вираженого больового синдрому з локалізацією у 

спині, животі, грудях, суглобах, кістках; 
– виразної анемії після гемотрансфузії (зниженням 

показника концентрації гемоглобіну нижче його рівня пе-
ред трансфузією); 

– ознак гемолізу (гемоглобінурія, гіпербілірубінемія);
– підвищення активності лактатдегідрогенази у сиро-

ватці крові). 
Можливе зниження кількості ретикулоцитів [9, 30, 

34]. 
Наступні трансфузії еритроцитумісних засобів зазви-

чай посилюють гемоліз [30].
Диференційна діагностика. Наявність синдрому гі-

пергемолізу повинна спонукати лікаря до диференційно-
діагностичного пошуку причин посилення анемії після 
трансфузії. Відсутність у зразках сироватки крові паці-
єнтів антиеритроцитарних антитіл не є підставою для ви-
ключення синдрому гіпергемолізу. 

Синдром гіпергемолізу слід відокремлювати від го-
строго гемолізу. Відомо, що гострий гемоліз зумовлює 
високий ризик виникнення гострого ушкодження нирок 
із формуванням гострої ниркової недостатності, яка по-
требує застосування методів замісної ниркової терапії 
[22, 25, 34]. Основним патогенетичним механізмом ви-
никнення гострої ниркової недостатності є утворення в 
нирках солянокислого гематину. Це незворотній процес, 
що призводить до хронічної хвороби нирок.

Основні причини, що можуть зумовити гострий гемоліз:
– дія токсинів (отрути комах, змій, медикаменти і хі-

мічні сполуки, хлорати, гідрид миш’яку, солі свинцю, міді, 
сполуки із окислювальним потенціалом, зокрема, дапсон, 
фенотиазопиридин); 

– ретикулоендотеліальна гіперактивність (гіперспле-
нічний синдром); 

– імунологічні порушення (автоімунні гемолітичні 
анемії, пароксизмальна холодова гемоглобінурія, дія хо-
лодових антитіл, теплових антитіл); 

– інфекційні захворювання (бабезії, бартонелла бакци-
ліформна, плазмодій тропічний, плазмодій малярійний, мі-

крофілярії, клостридії, альфа- і бета- гемолітичний стреп-
токок, менінгокок, дія інфекційних ендотоксинів). 

Діагностика наявності і причин розвитку гострого ге-
молізу є не складною, але потребує проведення комплексу 
досліджень для верифікації етіопатогенетичних механіз-
мів його виникнення. 

Діагностика наявності внутрішньосудинного і поза-
судинного гострого гемолізу включає визначення: загаль-
ного і вільного гемоглобіну, загального білірубіну і його 
фракцій у крові, кількості ретикулоцитів і еритроцитів у 
периферійній крові. Зниження рівня гемоглобіну і ери-
троцитів у периферійній крові на тлі підвищення вільного 
гемоглобіну, ретикулоцитів і загального білірубіну в кро-
ві за рахунок непрямої фракції свідчить на користь вну-
трішньосудинного гемолізу (отруєння, імунологічні по-
рушення, інфекції). Наведені вище параметри на тлі від-
сутності підвищеного рівня вільного гемоглобіну свідчать 
про наявність позасудинного гемолізу (механічні травми, 
крововиливи в органи і тканини).

Для діагностики основних причин, що можуть викли-
кати внутрішньосудинний гемоліз, проводять наступні 
уточнюючі дослідження. Для діагностики гострої гемо-
літичної анемії імунного ґенезу: проба Кумбса (пряма, 
непряма), визначення антиеритроцитарних, холодових і 
теплових антитіл, пункційну біопсію кісткового мозку з 
наступним підрахунком мієлограми. Для діагностики ге-
молізу на тлі мікроангіопатії (морфологія еритроцитів з 
визначенням шистоцитів, кількість тромбоцитів, коагу-
лограма, сечовина і креатинін крові, тривалість кровоте-
чі за В.  Дуке. Для діагностики гемолізу внаслідок пору-
шення обміну речовин в еритроцитах визначають рівень 
глюкозо-6-фосфатдегідрогенази, 2,3-дифосфогліцерино-
вої кислоти. 

Для уточнення причин позасудинного гемолізу мо-
жуть допомогти:

– оцінювання стану ретикулоендотеліальної системи 
(наявність гіперреактивності);

– спонтанний тест з нітросинім тетразолієм (НСТ-
тест) гранулоцитів і моноцитів та індукований НСТ-тест 
гранулоцитів і моноцитів; 

– діагностика порушень синтезу гемоглобіну (HbC, 
HbS-C, HbE), серпоподібно клітинна анемія;

– діагностика порушень структури мембрани еритро-
цитів – спадковий овалоцитоз, спадковий сфероцитоз.

Лікування. Ведення пацієнтів із синдромом гіпер-
гемолізу залежить від важкості анемії та інтенсивності 
гемолізу. За наявності легких форм анемії слід уникати 
додаткових гемотрансфузій. Основу терапії у таких ви-
падках повинні становити глюкокортикостероїди. За 
необхідності трансфузій проводять розширене фенотипу-
вання еритроцитів при підбиранні еритроцитвмісного за-
собу [23]. Додаткові трансфузії обов’язково проводять під 
прикриттям довенного уведення імуноглобуліну і глюко-
кортикостероїдів [23, 30]. 

Призначення препаратів рекомбінантного еритропое-
тину не отримало переконливих даних їхньої ефективнос-
ті у пацієнтів із синдромом гіпергемолізу [2, 30]. 

Наводяться дані про успішне застосування ритукси-
мабу у пацієнтів із синдромом гіпергемолізу при серпо-
подібно-клітинній хворобі, хоча механізм його дії також 
вивчається [3, 8, 19].

ВИСНОВОК
Синдром гіпергемолізу є серйозним і потенційно за-

грожувальним ускладненням гемотрансфузій, патогенез 
якого наразі невідомий. Частота і фактори ризику виник-
нення на сьогодні вивчені недостатньо. 
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Синдром гипергемолиза: теория и практика
С.В. Выдыборец, С.Н. Гайдукова, Е.В. Кучер, 
Г.И. Мороз 

Представлена подробная информация об этиологии, патогенезе, кли-
нических проявлениях, профилактике и лечении тяжелого осложнения 
трансфузионной терапии эритроцитной массой – гипергемолизе. Син-
дром гипергемолиза – грозное осложнение трансфузионной терапии 
эритроцитной массой у пациентов различного возраста, которое чаще 
встречается при серповидно-клеточной болезни и бета-таласемии, но 
может быть и при лимфомах, анемии хронического заболевания. Па-
тогенез развития этого синдрома до конца не изучен и нет однозначных 
рекомендаций по его лечению. В настоящем обзоре представлен анализ 
имеющейся на данную тему литературы, отражающей терминологию, 
возможные механизмы развития, клинические проявления и лечение.
Ключевые слова: синдром гипергемолиза, отсроченные посттранс-
фузионные осложнения, гемолитическая трансфузионная реакция, 
серповидно-клеточная болезнь, анемия хронического заболевания. 

Hyperhemolysis syndrome: theory and practice
S.V. Vydyborets, S.N. Gaidukova, O.V. Kucher, 
G.I. Moroz 

The article dead with detailed information about etiology, pathogenesis, 
clinical sings, prophylactics and treatment of complication of blood 
transfusions of hyperhemolysis. Hyperhemolysis syndrome is a severe 
complication of blood transfusions in patients of different age, more 
incident in the sickle cell disease and thalasemia, but occuring also in 
other conditions, for example, lymphomas, anemia of chronic disease. 
The phathogenesis of thys syndrome remains not amply studied and 
there are no unambiguous recommendations on its treatment. This 
review of the revelant publications present the probable mechanisms of 
development, clinical cases and their treatment.

Key words: hyperhemolysis syndrome, delayed posttransfusion 
complications, hemolytyc transfusion reaction, sickle cell diseases, anemia 
of chronic disease.  
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