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Вступ. Частою причиною розви-
тку жовтяниці є вірусні гепатити. Ві-
русні гепатити (ВГ) за ступенем нега-
тивного впливу на здоров’я населення 
займають домінуюче місце у структурі 
інфекційної патології. За оцінкою екс-
пертів Всесвітньої організації охорони 
здоров’я, у світі вірусним гепатитом С 
інфіковано близько 1 млрд. людей, 180 
млн. осіб страждають на хронічну фор-
му цього захворювання, 350 тис. щоро-
ку помирають. Вірусним гепатитом В у 
світі інфіковано 1 млрд. людей, на хро-
нічну форму захворювання страждає 
близько 400 млн. осіб, щороку від 500 
до 700 тис. осіб помирають від цієї ін-
фекції [1]. Відомо близько 200 нозоло-
гічних форм, з якими необхідно про-
водити диференціальну діагностику 
вірусних гепатитів [2]. 

У жовтяничний період виникає 
потреба виключити жовтяниці іншо-
го ґенезу (надпечінкові, печінкові та 
підпечінкові). Настороженість лікарів 
щодо вищеперелічених патологічних 

станів сприяє ретельній діагностиці 
та обстеженню пацієнтів за наявності 
у них симптомів, які характерні не ли-
ше для вірусних гепатитів. 

Проте існує ряд захворювань, що 
супроводжуються жовтяницею, але 
зустрічаються рідко, недостатньо діа-
гностуються, і тому часто позбавлені 
уваги лікарів. До таких нозологій слід 
віднести і пароксизмальну холодову 
гемоглобінурію (ПХГ). Пароксизмаль-
на холодова гемоглобінурія  – це рід-
кісна форма автоімунної гемолітич-
ної анемії, поширеність якої складає 1 
випадок на 20 000 – 100 000 обстежу-
ваних хворих. В основі патогенезу ле-
жить двофазна реакція гемолізу ери-
троцитів за участі IgG (антитіла Дона-
та-Ландштейнера). В першій фазі IgG 
за умови впливу низької температури 
зв’язуються з еритроцитами і фіксу-
ють комплемент. Під час другої фази, 
при температурі 37°С, настає актива-
ція комплементу, що призводить до 
гемолізу [3]. Антитіла Доната-Ланд-
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штейнера специфічні до Р-антигену 
еритроцитів [3].

Мета. Шляхом літературного по-
шуку та аналізу клінічного випадку 
визначити спільні та відмінні ознаки 
ПХГ та вірусних гепатитів (ВГ), що в 
подальшому дозволить удосконалити 
диференціальну діагностику між цими 
патологіями.

Матеріали та методи. Досліджен-
ня наукових досягнень у галузі авто-
імунних гемолітичних анемій за да-
ними літературних джерел, а також 
аналіз клінічного випадку хворого на 
ПХГ (скарг, анамнезу, первинної ме-
дичної документації).

Результати. За даними літератури, 
клінічно ПХГ характеризується на-
явністю гемолітичних кризів. Харак-
терні: незначна жовтушність шкіри, 
склер; потемніння сечі під час кризи; 
біль в поперековій ділянці; синдром 
Рейно; підвищення температури тіла; 
озноб, загальна слабкість, артралгія.

Отже, клінічно ПХГ характеризу-
ється наявністю гемолітичних кри-
зів, під час яких спостерігається ряд 
симптомів, що потребують диферен-
ціальної діагностики з вірусними ге-
патитами. При обох захворюваннях 
спостерігаються жовтушність шкіри 
та склер, потемніння сечі, щоправда, 
при ПХГ лише під час криз збільшен-
ня розмірів печінки та селезінки. Від-
сутність знебарвлення калу однознач-
но має викликати підозру клініциста 
щодо діагнозу гострого гепатиту. Зрід-
ка гемолітична криза супроводжуєть-
ся розвитком інтоксикації. Щодо бо-
льових відчуттів, то в обох випадках 
може виникати біль у суглобах та у ді-

лянці живота, хоча для гепатиту більш 
характерні відчуття дискомфорту у 
правому підребер’ї, а для ПХГ – біль в 
епігастрії. Розвиток власне анемії спо-
стерігається лише при хронічних ге-
патитах. Інші лабораторні показники 
з блоку «печінкових проб» також до-
зволяють розмежувати ці дві хвороби: 
для ПХГ не характерне підвищення 
трансаміназ, а підвищення рівня білі-
рубіну відбувається за рахунок непря-
мої фракції, що нехарактерно для ге-
патитів (хоча при хронічному гепати-
ті з цирозом печінки може виникати 
«транспортна» непряма гіпербілірубі-
немія через недостатність білірубіно-
альбумінового комплексу)[4]; тимо-
лова проба при пароксизмальній хо-
лодовій гемоглобінурії залишається в 
межах норми. Остаточним для дифе-
ренціальної діагностики є визначення 
маркерів вірусних гепатитів та анти-
тіл Доната-Ландштейнера. Схематич-
но диференційна діагностика ВГ та 
ПХГ подана у табл. 1.

Клінічний випадок. На кафедрі 
інфекційних хвороб ЛНМУ спостері-
гається пацієнт О., 59 років, який, за 
даними анамнезу, понад 3 роки страж-
дає на ПХГ. Стан хворого поступово 
погіршувався, основною скаргою була 
погана переносимість холоду. В остан-
ній рік стан ускладнився настільки, 
що хворий не виходив на вулицю при 
низькій температурі повітря.

Був багато разів госпіталізований, 
зокрема тричі у гематологічне відділен-
ня Київської клінічної лікарні з діагно-
зом «Автоімунна гемолітична анемія 
з холодовими антитілами. ІХС, атеро-
склеротичний кардіосклероз, СН І ст.», 
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де йому проводилось лікування корти-
костероїдами і цитостатиками. Після 
чергового загострення, у зв’язку з по-
явою жовтяниці (під час гематологіч-
ної кризи) був скерований на консуль-
тацію на кафедру інфекційних хвороб 
ЛНМУ ім. Данила Галицького. 

При обстежені хворого на кафе-
дрі інфекційних хвороб ЛНМУ, через 
те, що при відстоюванні крові в тер-
мостаті при 37°С наступив гемоліз, 
було вирішено перевірити хворого на 
пароксизмальну холодову гемоглобі-
нурію. Діагноз дістав підтвердження 
у тесті Доната-Ландштейнера [6], що 
дозволив виявити відповідні антитіла 
у крові пацієнта. Для цього спочатку 
інкубували сироватку хворого з нор-
мальними еритроцитами групи А (0) 
при температурі 4°С (30 хв.), а потім – 
37°С (також 30 хв). Наявність гемолізу 
дозволила вважати тест позитивним.

Проаналізувавши лабораторні по-
казники за 2011–2015 роки ми виявили 
у хворого зниження гемоглобіну (70–80 
г/л), помірний лейкоцитоз – 13–14 г/л; 
ретикулоцити – 7%, значне підвищен-
ня ШОЕ – до 50 мм/год; при заборі кро-
ві здебільшого відбувався гемоліз, тому 
визначити справжню кількість еритро-
цитів не вдалося. Так, протягом 3 років 
у гемограмі хворого наявні показники 
еритроцитів, які коливаються у межах 
3,0–0,04 Т/л. Спостерігається незначне 
підвищення рівня білірубіну крові (24,4 
мкмоль/л) за рахунок непрямої фрак-
ції (20 мкмоль/л). При УЗД виявлено 
незначне збільшення печінки (12,8 см) 
і збіднення судинного малюнка. Деякі 
найбільш показові дані клінічного ана-
лізу крові наведені в табл. 2.

У сироватці крові пацієнта були 
також виявлені холодові преципітую-
чі білки – кріоглобуліни 2 типу.

Таблиця 1

Диференціальна діагностика між пароксизмальною холодовою 
гемоглобінурією (ПХГ) та вірусними гепатитами (ВГ) [4, 5]

Спільні ознаки Нозологічна форма Відмінні ознаки Нозологічна форма
ПХГ ВГ ПХГ ВГ

Жовтушність 
шкіри, склер Незначна Виражена Анемія – Лише для ХГВ

Артралгія + + Активність 
АлАТ, АсАТ В нормі Підвищена

Темна сеча Лише під час 
кризи

Протягом 
усього періоду

Підвищення 
рівня білірубіну

За рахунок 
непрямої 
фракції

Переважно 
за рахунок 

прямої фракції
Збільшення 

печінки Незначне Виражене і 
тривале Тимолова проба Норма Збільшення

Симптоми 
інтоксикації

Гарячка під час 
кризи (рідко)

Різко 
виражені

Знебарвлений 
кал – +

Біль в епігастрії +
Тяжкість 

у правому 
підребер’ї

Частота 
виявлення 
нозології

Вкрай 
рідко Часто
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Погана периносимість холоду, по-
гіршення загального стану, особливо 
взимку, та наявність кріоглобулінів у 
сироватці крові свідчили про те, що 
у хворого є клінічний синдром кріо-
глобулінемії. Саме тому, для лікуван-
ня з метою пригнічення синтезу крі-
оглобулінів хворому була проведена 
(за нашою раніше вже описаною ме-
тодикою) внутрішньошкірна імуніза-
ція неінактивованими автолейкоци-
тами [7-9].

Після проведення імунізації вже 
через два тижні рівень кріоглобу-
лінів знизився з 42 до 12 умовних 
одиниць (норма до 10 УО), антитіла 
до Р-антигена еритроцитів переста-
ли визначатися, а стан хворого нор-
малізувався. Через півроку у хворо-
го дещо погіршилась переносимість 
холоду, при обстеженні було зно-
ву виявлено підвишення рівня кріо-
глобулінів (25 УО). Імунізацію авто-
лейкоцитами повторили, після чо-

го протягом трьох наступних років 
кріо глобуліни більше не проявля-
лись, гемоліз не спостерігався; стан 
хворого значно покращився.

Висновок. Незважаючи на те, що 
ПХГ є надзвичайно рідкісною пато-
логією, у разі виникнення гемолі-
зу при нагріванні крові до 37  ° С, її 
доцільно обстежувати на наявність 
антитіл до Р-антигена еритроцитів 
(антитіла Доната-Ландштейнера). 
У хворих з поганою переносимістю 
холоду та погіршенням загального 
стану взимку – необхідно визначати 
кріо глобуліни.

Враховуючи наявність схожої 
симптоматики у клінічній картині 
ПХГ з жовтяницями іншого ґенезу не-
обхідне проведення ретельної дифе-
ренціальної діагностики цих захворю-
вань, та контролю якості отримання 
лабораторних показників для впевне-
ності у поставленому діагнозі.

Таблиця.2. 

Показники загального аналізу крові пацієнта О.

ДАТА
ПОКАЗНИКИ

Ерит,
×1012 

Hb, 
г/л 

Лей, 
×109

сегм, 
%

пал, 
% 

еоз, 
%

юні, 
%

лімф, 
%

мон, 
%

ШОЕ, 
мм/год

Ретик, 
‰

Тромб, 
×109

11.04.11 76* 13,5 46 48 37 32 264
01.07.11 1,55 67 14,4 56 1 2 29 12 55 344
15.07.11 2,02 76 14,8 51 3 1 37 8 50 480
25.07.11 2,3 80 15,6 41 2 45 12 50 470
30.11.11 0,42 81 8,3 28 3 2 50 378
14.12.11 0,29 77 14,6 36 1 2 46 500
27.06.12 3,0 86 4,8 41 2 0 44 13 60 17 120
08.08.13 0,2 102 13,7 37 7 3 50 3 145
02.05.14 0,8 110 48 9,4 297
  10.12.14   0,04   58   5,2   39   3   0   0   50   8   47   15  342

* При заборі крові часто відбувався гемоліз, визначити справжню кількість еритроцитів вдава-
лося не завжди.
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