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АННОТАЦИЯ 

Введение. Доброкачественная гипербилирубинемия типа Жильбера встречается примерно 

у 10% населения, чаще у мужчин в возрасте 20–30 лет. В статье приводится описание 

классического клинического случая иллюстрирующего течение синдрома Жильбера. У 

мужчины 32 лет, после интеркурретной инфекции появилась желтуха, с увеличением 

уровня неконьюгированного билирубина на фоне нормальных показателей уровня фер-

ментов. Учитывая возможность отчисления из летного состава, больной согласился на 

проведение пункционной биопсии печени, и при морфологическом исследовании ткани 

печени был подтвержден диагноз доброкачественной гипербилирубинемии типа Жильбе-

ра. Молекулярно-генетическое исследование также показало наличие повторов тирозин–

аргинин в промоторной области гена уридиндифосфат-глюкуронозилтрансферазы. Адек-

ватно подобранное лечение фенобарбиталом, стимулирующем работу фермента привело к 

нормализации уровня билирубина и улучшению самочувствия пациента.  
Заключение. Хроническим семейным не гемолитическим гипербилирубинемиям зача-

стую уделяется недостаточное внимание, что связано не только с тем, что их исходы не 

представляют серьезной угрозы здоровью пациента и, по ошибочному представлению 

встречается редко, но в большей степени с тем, что постановка диагноза представляет 

определенные трудности для врача терапевта или врача общей практики. 
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ABSTRACT 

INTRODUCTION: Benign hyperbilirubinemia of Gilbert type affects 10% of population, most 

commonly men of 20–30 years of age. In the article, description of a classic clinical case illus-

trating the course of Gilbert syndrome, is given. After an intercurrent infection, a 32-year old 

man presented with jaundice with elevation of the level of unconjugated bilirubin against the 

normal background level of enzymes. Bearing in mind a probability of being excluded from the 

flight crew, the patient agreed to the puncture biopsy of the liver, and the morphological exami-

nation of the hepatic tissue confirmed the diagnosis of benign hyperbilirubinemia of Gilbert type. 

A molecular genetic examination also showed the existence of tyrosine-arginine repeats in the 

promotor region of uridine diphosphate–glucuronosyltransferase gene. Adequately selected 

treatment with phenobarbital stimulating the activity of the enzyme, led to normalization of bili-

rubin level and to improvement of the patient’s well-being.  

CONCLUSION: Chronic familial non-hemolytic hyperbilirubinemias are often given insuffi-

cient attention not only due to the fact that their outcomes do not pose a serious threat to the pa-

tient’s health, and, according to the erroneous opinion, are rare, but to a larger extent due to the 

fact that the diagnosis presents certain difficulties for a therapist or a general practitioner. 
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Введение 

Синдром Жильбера впервые был 

описан в 1901 г. A. Gilbert и P. Lereboullet 

под названием «простая семейная холемия» 

[1]. Он встречается примерно у 2–9% жи-

телей Центральной Европы, 12–36% дру-

гих стран мира; у мужчин наблюдается 

значительно чаще, обычно в возрасте 20–

30 лет [2–4]. Данный вид доброкачествен-

ной гипербилирубинемии является 

наследственным заболеванием, которое 

передается по аутосомно-доминантному 

типу и обусловлен мутацией в промоторе 

гена уридиндифосфат–глюкуронозилтран-

сфераза (UGT1А1). Данный фермент при-

нимает участие в трансформации ряда ли-

пофильных молекул в водорастворимую 

форму, пригодную для выведения из ор-

ганизма. К ним относится не только били-

рубин, но и ряд лекарственных препара-

тов, включая стероиды. Частота мутант-

ного аллеля UGT1А1 встречается в 35–

40% случаев [5] среди жителей Европы, 

что свидетельствует о том, что они со-

ставляют группу риска по развитию син-

дрома Жильбера, желчекаменной болезни, 

развитию желтухи при приеме ряда пре-

паратов, таких как рифампицин, лево-

мицетин, ампициллин, сульфаниламиды, 

диакарб, циметидин, симвастатин, аторва-

статин, ацетоминафен, ибупрофен, глюко-

кортикостероиды, в метаболизме которых 

принимает участие глюкуроновая кислота. 

В Международной классификации 

болезней 10 пересмотра ряд синдромов, 

относящихся к хроническим семейным 

негемолитическим гипербилирубинемиям 

рассматривается в разделе МКБ-10 код 

болезни Е 80 (Е 80.4 синдром Жильбера).  

Клиника 

Провоцирующими факторами клини-

ческой манифестации синдрома Жильбера 

могут быть прием алкоголя, изменения в 

диете, различные инфекции, включая виру-

сы гепатитов В и С, психоэмоциональные и 

физические нагрузки, прием ряда препара-

тов, и пр. Нередко причину клинической 

манифестации доброкачественной гиперби-

лирубинемии выявить не удается. 

Клинические проявления синдрома 

Жильбера включают общую слабость, 

недомогание, желтушность кожных по-

кровов и слизистых оболочек, диспепси-

ческие явления, тяжесть в правом подре-

берье. Часто пациенты жалуются на явле-

ния астено-вегетативного синдрома, т. е. 

общую слабость, повышенную утомляе-

мость, сонливость, снижение работоспо-

собности, что обычно характерно для 

хронических гепатитов [6]. 

При объективном обследовании та-

ких пациентов выявляется желтушность 

кожи и слизистых оболочек, интенсив-

ность которой зависит от уровня билиру-

бина, ксантелазмы, пигментные пятна, у 

трети — увеличение печени, спленомега-

лия отсутствует. Могут быть признаки 

дискинезии желчевыводящих путей, дис-

функция сфинктера Одди, признаки холе-

цистита, желчекаменной болезни.  

Большей частью, больные не подозре-

вают о наличии у них генетического дефек-

та и лишь при клинической манифестации 

или обследованию по поводу другого забо-

левания выявляют генетический дефект, 

связанного с обменом билирубина [2, 4, 7]. 

Диагностика 

Общий анализ крови и мочи без су-

щественных изменений, однако у части 

больных может выявляться увеличение 

уровня гемоглобина более 160 г/л.  

Функциональные пробы печени: уме-

ренная гипербилирубинемия, преобладает 

непрямой билирубин. Активность АсАТ, 

АлАТ в пределах нормальных величин. 

Биохимический состав желчи: по-

вышение индекса литогенности. 

Генетическое тестирование: пря-

мая ДНК диагностика синдрома Жильбера 

основана на анализе ТА-повторов (тиро-

зин–аргинин) в промоторной области гена 

UGT1А1. 

Морфологическое исследование 

ткани печени: дольковое и балочное стро-

ение органа сохранено, иногда отмечается 

накопление желтовато-золотистого или 

золотисто-коричневого пигмента — ли-

пофусцина, преимущественно в центре 

долек у билиарного полюса.  
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При развитии осложнений, круг диа-

гностических методов расширяется и вклю-

чает ультразвуковое исследование органов 

брюшной полости, дуоденальное зондиро-

вание, эзофагогастродуоденоскопию и пр. 

Необходима дифференциальная диа-

гностика с другими нозологиями, приво-

дящими к повышению уровня билирубина 

(прежде всего, с вирусными и токсиче-

скими гепатитами, гемолитическими ане-

миями, реже — механической желтухой) 

[8], так как даже генетическое подтвер-

ждение диагноза не исключает наличие 

сопутствующих заболеваний. 

Лечение 

В основе доброкачественных гипер-

билирубинемий лежит генетический де-

фект обмена билирубина, который, на со-

временном этапе развития медицины кор-

ректировать невозможно. В связи с этим 

необходимо проведение профилактиче-

ских мероприятий для предотвращения 

клинической манифестации генетического 

дефекта.  Рекомендовано соблюдение ос-

новных принципов здорового образа жиз-

ни, избегать запредельных физических и 

психоэмоциональных нагрузок, профи-

лактика инфекций, приема препаратов, 

провоцирующих желтуху и др.   

При умеренно выраженных измене-

ниях уровня билирубина и отсутствии 

клинических проявлений, в лечении боль-

ных с синдромом Жильбера нет необходи-

мости. Возможно, это связано с результа-

тами последних исследований, где утвер-

ждается, что небольшое увеличение уров-

ня билирубина, являющегося антиоксидан-

том, оказывает благоприятный эффект на 

снижении частоты развития ряда значимых 

заболеваний, таких, как сердечно-сосудис-

тые заболевания, сахарный диабет, онко-

логические заболевания, у больных син-

дромом Жильбера также почти вдвое сни-

жена и общая смертность [9–12]. 

При наличии симптомов поражения 

желчевыводящих путей, рекомендован 

стол № 5, для профилактики развития 

желчнокаменной болезни рекомендованы 

препараты урсодезоксихолевой кислоты 

(10–15 мг/кг массы тела). При выражен-

ной гипербилирубинемии возможно 

назначение фенобарбитала в дозе 100–200 

мг/сут. Обычно уже через 10 дней уровень 

неконъюгированного билирубина в крови 

снижается до нормы.  

В качестве иллюстрации приводится 

описание клинического случая пациента с 

синдромом Жильбера. 

Больной С. 32 года, летчик, обратился 

с жалобами на повышенную утомляемость. 

Из анамнеза известно, что после ОРВИ 

появилась небольшая желтушность кожи и 

слизистых оболочек, однако к врачам не об-

ращался, не лечился. При прохождении пе-

риодического медицинского осмотра была 

отмечена желтушность, выявлено увеличе-

ние уровня непрямого билирубина и боль-

ной был направлен на дообследование. 

Вредных привычек не имеет, в семье 

никто заболеваниями печени не страдает.  

Объективно: больной нормостениче-

ского типа телосложения, умеренного пи-

тания. Кожа обычного цвета, субиктерич-

ность склер, малых печеночных знаков 

нет. Костно-суставная система без осо-

бенностей. В легких везикулярное дыха-

ние, сердце — тоны ясные, ритмичные, 

ЧСС 72 уд./мин, АД 120/80 мм рт.ст. Язык 

чистый, живот мягкий, слегка чувстви-

тельный в правом подреберье. Печень и 

селезенка не пальпируются. Стул оформ-

лен, один раз в сутки. 

Общий анализ крови: эр. 4,8 х 1012/л, 

гемоглобин 154 г/л, тромбоциты 250 х 

109/л, лейкоциты 9,6 х 109/л, СОЭ 2 мм/час. 

э 1%, п 4%, сегм. 65%, лимф. 27%, мон. 3%. 
Общий анализ мочи без особенностей. 
Биохимический анализ крови: об-

щий билирубин 38,5 мк моль/л, пр. 7,5 мк 
моль/л, холестерин 2,4 ммоль/л, АсАТ 25 
ед., АлАТ 30 ед. 

Генетический анализ: выявлен гено-
тип, характерный для синдрома Жильбера 
UGT1A1 (ТА)7/(ТА)7. 

Морфологическое исследование ткани 
печени: пигментный гепатоз типа Жильбера. 

Больному установлен диагноз доб-
рокачественная гипербилирубинемия типа 
Жильбера. 

Проведено лечение фенобарбиталом 

в дозе 100 мг, в течение 2 недель.  
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После лечения отмечалось снижение 

уровня билирубина до 17,4 мк моль/л, 

улучшение общего самочувствия. 

Обсуждение 

Приведенное описание клинического 

случая является классическим примером 

иллюстрации синдрома Жильбера: у муж-

чины 32 лет, после интеркурретной инфек-

ции появилась желтуха, с увеличением 

уровня неконьюгированного билирубина 

на фоне нормальных показателей уровня 

ферментов. Учитывая возможность отчис-

ления из летного состава, больной согла-

сился на проведение пункционной биопсии 

печени, и при морфологическом исследо-

вании ткани печени был подтвержден диа-

гноз доброкачественной гипербилируби-

немии типа Жильбера. Молекулярно-

генетическое исследование также показало 

наличие повторов тирозин-аргинин в про-

моторной области гена уридиндифосфат–

глюкуронозилтрансферазы. Адекватно по-

добранное лечение фенобарбиталом, сти-

мулирующем работу фермента привело к 

нормализации уровня билирубина и улуч-

шению самочувствия пациента. 

Заключение 

Хроническим семейным не гемоли-

тическим гипербилирубинемиям зача-

стую уделяется недостаточное внима-

ние, что связано не только с тем, что их 

исходы не представляют серьезной угро-

зы здоровью пациента и, по ошибочному 

представлению встречается редко, но в 

большей степени с тем, что постановка 

диагноза представляет определенные 

трудности для врача терапевта или врача 

общей практики. 
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