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″Одно″Одно изиз величайшихвеличайших препятствийпрепятствий, , 
задерживающихзадерживающих духовныйдуховный подъёмподъём,,
заключаетсязаключается вв томтом призрачномпризрачном
наполнениинаполнении жизнижизни, , котороекоторое даётдаёт
житейскоежитейское благополучиеблагополучие. . КомфортКомфорт,,
удобствоудобство, , сытостьсытость ии весьвесь обманобман
исчезающейисчезающей смертнойсмертной красотыкрасоты –– вотвот тете
элементыэлементы, , изиз которыхкоторых слагаетсяслагается
пленительныйпленительный миражмираж, , усыпляющийусыпляющий ии
парализующийпарализующий силысилы духовныедуховные..″″

ЕЕ..НН..ТрубецкойТрубецкой



СИТУАЦИЯСИТУАЦИЯ: 1: 1--ее суткисутки
•• СрокСрок гестациигестации 35 35 недельнедель, , весвес 2770, 2770, АПГАРАПГАР 8/8, 8/8, IIII--яя

беременностьбеременность, , многоводиемноговодие
•• КожныеКожные покровыпокровы бледнобледно--серыесерые, , передняяпередняя брюшнаябрюшная стенкастенка

гиперемированагиперемирована, , отечнаяотечная
•• ДыханиеДыхание: : ИВЛИВЛ, , проводитсяпроводится одинаковоодинаково сс 22--хх сторонсторон, , РР((вдохвдох) 20 ) 20 

мВармВар, , РР((выдохвыдох) 4 ) 4 мВармВар, 22/, 22/минутуминуту, , ТинТин 0,4 0,4 сексек, , FiO2FiO2 0,7,0,7,
SatO2SatO2 9393--96%96%

•• ГемодинамикаГемодинамика: : ЧССЧСС 180/180/минутуминуту, , АДАД 70/38 70/38 мммм HgHg, , ″капиллярное″капиллярное
пятно″пятно″ = 5 = 5 секундсекунд

•• ЖивотЖивот: : резкорезко увеличенувеличен вв размерахразмерах, , напряженнапряжен, , пальпациипальпации
недоступеннедоступен, , стуластула нетнет, , изиз желудкажелудка мекониймеконий

•• ЛабораторноЛабораторно: : ЭрЭр=3,7; =3,7; НвНв=137,  =137,  НтНт=37%, =37%, ТрТр=170, =170, ЛеЛе=34,5; =34,5; 
палпал=15%, =15%, сегмсегм=29%, =29%, лимфлимф = 44%, = 44%, РтРт = 5%= 5%
ОбщийОбщий билирубинбилирубин 67 67 ммольммоль//лл ((пуппуп), ), СРБСРБ +++,+++,
АЛАТАЛАТ= 24, = 24, ААSATSAT= 106= 106
мамамама ″О″″О″ Rh Rh положительнаяположительная, , ребенокребенок ″А″″А″ RhRh положительныйположительный



СИТУАЦИЯСИТУАЦИЯ: 2: 2--ЕЕ СУТКИСУТКИ

•• ОбщийОбщий билирубинбилирубин 327 327 ммольммоль//лл, , прямойпрямой
11; 11; НвНв = 100= 100гг//лл..

•• ОсновнойОсновной диагноздиагноз::
ВПРВПР: : атрезияатрезия терминальноготерминального отделаотдела
тонкоготонкого кишечникакишечника сс разрывомразрывом
подвздошнойподвздошной кишкикишки. . ВВ//утробныйутробный
разлитойразлитой меконеальныймеконеальный перитонитперитонит..
СопутствующийСопутствующий: : ГБНГБН, , АВОАВО-- конфликтконфликт,,
желтушножелтушно--анемическаяанемическая формаформа..



АКТУАЛЬНОСТЬАКТУАЛЬНОСТЬ

•• ГБГБ имеетимеет местоместо уу всехвсех новорожденныхноворожденных
•• 6% 6% новорожденныхноворожденных сс массоймассой ≥≥ 25002500гг

имеютимеют билирубинбилирубин 12.9 12.9 мгмг//длдл (220 (220 
ммольммоль//лл))



ВидимыйВидимый спектрспектр желтухижелтухи

•• ВидимыйВидимый спектрспектр = = клиническиклинически очевиднаочевидна
•• ″большие″″большие″ детидети: 34: 34--51 51 ммольммоль//лл
•• ДоношенныеДоношенные: : ≥≥ 85 85 ммольммоль//лл (5 (5 мгмг//длдл))

65% 65% новорожденныхноворожденных
•• НедоношенныеНедоношенные: : ≥≥120 120 ммольммоль//лл



ФРАКЦИИФРАКЦИИ БИЛИРУБИНАБИЛИРУБИНА
•• НеконъюгированныйНеконъюгированный, , теснотесно связанныйсвязанный сс
альбуминомальбумином

•• СвободныйСвободный илиили несвязанныйнесвязанный ((ответственныйответственный
заза керниктерускерниктерус, , тт..кк. . проникаетпроникает чч//зз клеточныеклеточные
мембранымембраны))

•• КонъюгированныйКонъюгированный ((единственнаяединственная фракцияфракция, , 
выделяемаявыделяемая сс мочоймочой), ), прямойпрямой

•• δδ ((дельтадельта) () (ковалентноковалентно связанныйсвязанный сс
альбуминомальбумином): ): обуславливаетобуславливает длительнуюдлительную
циркуляциюциркуляцию конъюгированногоконъюгированного билирубинабилирубина..
ПоявляетсяПоявляется вв плазмеплазме припри поврежденииповреждении
печеночнойпеченочной экскрецииэкскреции билирубинабилирубина



ИСТОЧНИКИИСТОЧНИКИ БИЛИРУБИНАБИЛИРУБИНА
•• ГемоглобинГемоглобин эритроцитовэритроцитов: 75: 75--85%85%
•• НеэритроцитарныйНеэритроцитарный гемгем: 15: 15--25%25%

((печеньпечень, , костныйкостный мозгмозг, , 
экстрамедуллярныеэкстрамедуллярные гемопоэтическиегемопоэтические
зонызоны)                        )                        

•• ГемГем →→ вердоглобинвердоглобин →→ биливердинбиливердин
•• БиливердинБиливердин →→ свободныйсвободный билирубинбилирубин

((непрямойнепрямой, , несвязанныйнесвязанный))
1 1 граммграмм НвНв = 35 = 35 мгмг билирубинабилирубина



ГЕМ-ОКСИГЕНАЗНАЯ СИСТЕМА

ГЕМОГЛОБИН (1г) ПОРФИРИНЫ

ГЛОБИН

ГЕМ

БИЛИВЕРДИН 9А
(ЗЕЛЕНЫЙ)

БИЛИРУБИН 9А (35 мг)
(ЖЕЛТЫЙ)

Клетки РЭС

биливердинредуктаза

МП



НесвязанныйНесвязанный билирубинбилирубин

•• ЖирорастворимЖирорастворим →→ нейротоксичностьнейротоксичность
•• СвязываетсяСвязывается сс альбуминомальбумином →→ нене

проникаетпроникает вв мозгмозг
соотношениесоотношение альбуминальбумин : : билирубинбилирубин = = 
0,50,5--1 1 мольмоль билирубинбилирубин : 1 : 1 мольмоль
альбуминальбумин

•• КлиническоеКлиническое значениезначение имеетимеет изомеризомер 99aa
(Z(Z--ZZ изомеризомер))



ФакторыФакторы, , влияющиевлияющие нана связьсвязь
•• рНрН: : ацидозацидоз резкорезко снижаетснижает связьсвязь сс
альбуминомальбумином

•• гипотермиягипотермия: : тоттот жеже эффектэффект
•• КонкурентноеКонкурентное угнетениеугнетение связисвязи: : АБАБ

((ампициллинампициллин, , цефтриаксонцефтриаксон), ), гематингематин, , 
лазикслазикс, , СЖКСЖК ((Intralipid)Intralipid)

•• СтабилизаторыСтабилизаторы альбуминаальбумина
•• ИнфекцияИнфекция



ВВ//печеночныйпеченочный захватзахват

•• ДиссоциацияДиссоциация сс альбуминомальбумином
•• СвязьСвязь сс цитоплазматическимцитоплазматическим
лигандиномлигандином ((YY--протеинпротеин) ) →→ переносперенос вв
гладкийгладкий эндоплазматическийэндоплазматический ретикулумретикулум

•• ФенобарбиталФенобарбитал: : увеличиваетувеличивает
концентрациюконцентрацию лигандиналигандина



КОНЪЮГАЦИЯКОНЪЮГАЦИЯ
•• БилирубинБилирубин + + глюкуроноваяглюкуроновая кк--тата →→

водорастворимыйводорастворимый билирубинглюкуронидбилирубинглюкуронид
•• ГлюкуроноваяГлюкуроновая кк--тата образуетсяобразуется изиз глюкозыглюкозы
•• КатализаторКатализатор –– глюкуронилтрансферазаглюкуронилтрансфераза

((наследственныйнаследственный дефицитдефицит ферментафермента ––
синдромсиндром CriglerCrigler--Najjar)Najjar)

•• ПрямойПрямой билирубинбилирубин →→ вв желчьжелчь, , активныйактивный
секреторныйсекреторный процесспроцесс ((концентрацияконцентрация вв желчижелчи
вв 1000 1000 разраз ≥≥ плазмыплазмы))



ЭнтерогепатическаяЭнтерогепатическая циркуляцияциркуляция
•• КонъюгированныйКонъюгированный билирубинбилирубин нене
реабсорбируетсяреабсорбируется изиз просветапросвета кишечникакишечника, , ноно

•• УУ новорожденныхноворожденных вв кишечникекишечнике –– ВВ--
глюкуронидазаглюкуронидаза →→ деконъюгациядеконъюгация
условияусловия::
1. 1. снижениеснижение энтеральногоэнтерального объёмаобъёма
2. 2. интестинальнаяинтестинальная атрезияатрезия
3. 3. мекониальныймекониальный илеусилеус
4. 4. бб--ньнь ГиршпрунгаГиршпрунга

•• АбсорбцияАбсорбция неконъюгированногонеконъюгированного билирубинабилирубина
→→ увеличениеувеличение общегообщего уровняуровня непрямогонепрямого
билирубинабилирубина



МетаболизмМетаболизм вв кишечникекишечнике
•• ПодПод влияниемвлиянием кишечнойкишечной флорыфлоры прямойпрямой
билирубинбилирубин →→ уробилиногенуробилиноген

•• ОсновноеОсновное количествоколичество уробилиногенауробилиногена
поступаетпоступает вв толстыйтолстый кишечниккишечник →→
стеркобилиногенстеркобилиноген

•• ЧастьЧасть уробилиногенауробилиногена →→ портальнаяпортальная
системасистема →→ разрушениеразрушение вв печенипечени



МетаболизмМетаболизм вв кишечникекишечнике
•• СтеркобилиногенСтеркобилиноген →→ стеркобилинстеркобилин

((обуславливаетобуславливает цветцвет стуластула))
•• СтеркобилиногенСтеркобилиноген →→ геморроидальныегеморроидальные

венывены →→ сосудистоесосудистое руслорусло →→ почкипочки →→
стеркобилинстеркобилин

•• УУ новорожденныхноворожденных ии детейдетей первыхпервых
месяцевмесяцев жизнижизни стеркобилиногенстеркобилиноген нене
образуетсяобразуется →→ прямойпрямой билирубинбилирубин
выделяетсявыделяется вв неизмененномнеизмененном видевиде, , 
определяяопределяя золотистыйзолотистый цветцвет стуластула



ФетальныйФетальный метаболизмметаболизм
•• НеконъюгированныйНеконъюгированный билирубинбилирубин черезчерез
плацентуплаценту →→ материнскоематеринское кровообращениекровообращение

•• КонъюгированныйКонъюгированный: : гидролизгидролиз ВВ--
глюкуронидазойглюкуронидазой вв кишечникекишечнике ии реабсорбцияреабсорбция

•• ВВ норменорме билирубинбилирубин появляетсяпоявляется вв
амниотическойамниотической жидкостижидкости кк 12 12 неделенеделе
гестациигестации ии исчезаетисчезает кк 3737--йй неделенеделе

•• ВысокийВысокий амниотическийамниотический уровеньуровень билирубинабилирубина
1. 1. гемолитическаягемолитическая бб--ньнь
2. 2. интестинальнаяинтестинальная обструкцияобструкция нижениже открытияоткрытия
желчныхжелчных протоковпротоков



ЖЕЛТУХАЖЕЛТУХА
•• УровеньУровень билирубинабилирубина??
норманорма: 8,5 : 8,5 –– 20,5 20,5 ммольммоль//лл (75% (75% 
непрямойнепрямой))
кровькровь пуповиныпуповины: : ≤≤ 34 34 ммольммоль//лл

•• ФракцииФракции билирубинабилирубина??
•• ЭтиологияЭтиология??



НормальныйНормальный уровеньуровень билирубинабилирубина
((общийобщий))

≤≤ 171171≤≤ 340340≥≥ 5 5 днейдней

≤≤ 205205≤≤ 27427422--5 5 суткисутки

≤≤ 137137≤≤ 20520522--ее суткисутки

≤≤ 103103≤≤ 13713711--ее суткисутки

≤≤ 3434≤≤ 3434КровьКровь
пуповиныпуповины

доношенныйдоношенныйнедоношенныйнедоношенныйвозраствозраст



ЭТИОЛОГИЯЭТИОЛОГИЯ
•• ИзбыточнаяИзбыточная продукцияпродукция::

1) 1) гемолитическаягемолитическая бб--ньнь
2) 2) наследственнаянаследственная гемолитическаягемолитическая
анемияанемия ((мембранныемембранные дефектыдефекты, , НвНв--
патиипатии))
3) 3) полицитемияполицитемия
4) 4) внесосудистаявнесосудистая кровькровь
5) 5) увеличеннаяувеличенная энтерогепатическаяэнтерогепатическая
циркуляцияциркуляция



ЭТИОЛОГИЯЭТИОЛОГИЯ
•• НедостаточнаяНедостаточная секрециясекреция::

1) 1) сниженныйсниженный захватзахват билирубинабилирубина
( ( ↓↓ синусоидальнаясинусоидальная перфузияперфузия, , дефицитдефицит
лигандиналигандина))

2) 2) замедленнаязамедленная конъюгацияконъюгация
((дефицитдефицит ферментафермента, , ингибицияингибиция
ферментафермента))

3)3)неадекватныйнеадекватный транспорттранспорт изиз гепатоцитагепатоцита
4) 4) билиарнаябилиарная обструкцияобструкция



ЭТИОЛОГИЯЭТИОЛОГИЯ
•• КомбинированныеКомбинированные::

1) 1) бактериальнаябактериальная инфекцияинфекция
2) 2) TORCHTORCH

•• ГрудноеГрудное кормлениекормление
•• СмешанныеСмешанные::

1) 1) гипотироидизмгипотироидизм
2) 2) галактоземиягалактоземия
3) 3) диабетдиабет мамымамы

•• физиологическаяфизиологическая



ЭТИОЛОГИЯЭТИОЛОГИЯ
•• БилирубинБилирубин ≥≥ 12 12 мгмг//длдл ((≥≥ 205 205 ммольммоль//лл))
•• ИнфантИнфант ≤≤ 24 24 часовчасов жизнижизни

Тест Кумбса

положительный отрицательный

Идентификация антител Уровень прямого
билирубина



ЭТИОЛОГИЯЭТИОЛОГИЯ
прямойпрямой билирубинбилирубин

Более 2 Менее 2

ØГепатит
ØTORCH
ØБилиарная обструкция
ØСепсис
ØГалактоземия
ØДефицит а-1-антитрипсина
ØМуковисцидоз
ØТирозиноз
ØХолестаз
ØГипералиментация
ØСифилис
Øгемохроматоз

гематокрит

Нормальный
или низкий высокий

Морфология RBC
Количество Rt

полицитемия



ЭТИОЛОГИЯЭТИОЛОГИЯ
Морфология RBC

Количество Rt

нормальное

ØЭнтерогепатическая
циркуляция
ØГрудное молоко
ØГипотироидизм
ØCrigler-Najjar
ØДиабет у мамы
ØАсфиксия
ØРДС
ØИнфекция
ØGilbert синдром
Øгалактоземия

ненормальное

ØА-талассемия
ØСфероцитоз
ØСтоматоцитоз
ØЭллиптоцитоз
ØПикноцитоз
ØДВС-синдром
ØДефицит глюкозо-6-ФДГ
ØДефицит пируват-киназы

Rt – норма
1-е сутки = 0,4-6%

7-е сутки = 0,1-1,3%



ТранзиторноеТранзиторное увеличениеувеличение
билирубинабилирубина

•• УУ всехвсех новорожденныхноворожденных вв первыепервые 33--4 4 днядня
•• ПричиныПричины::

1) 1) увеличеннаяувеличенная скоростьскорость образованияобразования
( ( полицитемияполицитемия; ; ↓↓ продолжительностьпродолжительность

жизнижизни ЭрЭр, , содержащихсодержащих HbFHbF))
2) 2) сниженнаясниженная конъюгационнаяконъюгационная активностьактивность
печенипечени
3) 3) энтерогепатическаяэнтерогепатическая циркуляцияциркуляция
билирубинабилирубина



ФизиологическаяФизиологическая желтухажелтуха
•• ДиагнозДиагноз исключенияисключения!!
•• СкоростьСкорость продукциипродукции билирубинабилирубина уу
новорожденногоноворожденного 88--10 10 мгмг//кгкг/24/24чч, , →→ вв 2,5 2,5 разараза
превышаетпревышает ″взрослую″″взрослую″

•• ПерфузияПерфузия печеночныхпеченочных синусоидовсинусоидов
скомпрометированаскомпрометирована::
1) 1) неполнымнеполным закрытиемзакрытием венозноговенозного протокапротока
2) 2) наличиемналичием экстрамедуллярнойэкстрамедуллярной
гемопоэтическойгемопоэтической тканиткани вв печенипечени

•• ДефицитДефицит лигандиналигандина ((YY ии ZZ протеинпротеин))



ФизиологическаяФизиологическая желтухажелтуха
клиническиеклинические критериикритерии::
•• ПоявляетсяПоявляется нана 22--3 3 суткисутки жизнижизни
•• ИсчезаетИсчезает нана 22--3 3 неделенеделе жизнижизни
•• ОбщееОбщее состояниесостояние ребенкаребенка нене страдаетстрадает
•• ПеченьПечень ии селезенкаселезенка нормальныхнормальных
размеровразмеров

•• ОранжевыйОранжевый оттенокоттенок кожикожи, , обычныйобычный
цветцвет стуластула ии мочимочи



ФизиологическаяФизиологическая желтухажелтуха
ЛабораторныеЛабораторные критериикритерии::

1. 1. доношенныедоношенные: : ≤≤12,9 12,9 мгмг//длдл (221 (221 ммольммоль//лл))
((длядля искусственногоискусственного питанияпитания))

≤≤ 308 308 ммольммоль//лл длядля грудногогрудного питанияпитания
2. 2. недоношенныенедоношенные: : ≤≤ 15 15 мгмг//длдл (257 (257 ммольммоль//лл))
3. 3. прямаяпрямая фракцияфракция: : нене болееболее 10% 10% общегообщего
уровняуровня
4. 4. почасовойпочасовой приростприрост вв первыепервые суткисутки ≤≤ 5 5 
ммольммоль//лл
5. 5. НвНв, , ЭЭrr, , RtRt: : нормальныенормальные пределыпределы



КритерииКритерии, , исключающиеисключающие
физиологическуюфизиологическую желтухужелтуху

•• КлиническаяКлиническая желтухажелтуха вв первыепервые 24 24 часачаса жизнижизни
•• СкоростьСкорость приростаприроста билирубинабилирубина ≥≥ 85 85 ммольммоль//лл//суткисутки
•• УровеньУровень общегообщего билирубинабилирубина::

доношенныйдоношенный: : ≥≥ 221 221 ммольммоль//лл
недоношенныйнедоношенный: : ≥≥ 257 257 ммольммоль//лл

•• УровеньУровень прямогопрямого билирубинабилирубина ≥≥ 2626--34 34 ммольммоль//лл
•• ДлительностьДлительность желтухижелтухи::

доношенныйдоношенный: : ≥≥ 11--йй неделинедели
недоношенныйнедоношенный: : ≥≥ 22--хх недельнедель



ГРУДНОЕГРУДНОЕ КОРМЛЕНИЕКОРМЛЕНИЕ
•• ЖелтухаЖелтуха, , ассоциированнаяассоциированная сс груднымгрудным
молокоммолоком::
1)1)позднеепозднее началоначало: 4: 4--ее суткисутки
2) 2) рострост билирубинабилирубина вв течениетечение первыхпервых

22--хх недельнедель; ; можетможет достигатьдостигать 340340--510510
ммольммоль//лл

3) 3) еслиесли продолжаетсяпродолжается грудноегрудное
кормлениекормление, , уровеньуровень билирубинабилирубина плавноплавно
снижаетсяснижается додо нормальногонормального кк 44--12 12 
неделенеделе



ЖелтухаЖелтуха, , ассоциированнаяассоциированная сс
груднымгрудным молокоммолоком

4) 4) еслиесли грудноегрудное кормлениекормление остановленоостановлено, , 
билирубинбилирубин возвращаетсявозвращается кк норменорме вв
течениетечение 48 48 часовчасов

5) 5) инфантинфант имеетимеет хорошуюхорошую динамикудинамику весавеса, , 
нормальныенормальные печеночныепеченочные тестытесты,,
нетнет признаковпризнаков гемолизагемолиза

6) 6) механизммеханизм: : ВВ--глюкуронидазаглюкуронидаза грудногогрудного
молокамолока →→ повышеннаяповышенная
энтерогепатическаяэнтерогепатическая циркуляцияциркуляция



ДиагностикаДиагностика: : осмотросмотр
•• ВекторВектор желтухижелтухи: : цефалокаудальныйцефалокаудальный;;
максимальныймаксимальный уровеньуровень билирубинабилирубина припри наличииналичии
желтухижелтухи нана кистяхкистях ии голениголени
1) 1) сроксрок гестациигестации
2) 2) незрелостьнезрелость: : желтухажелтуха ассоциированаассоциирована сс
полицитемиейполицитемией илиили вв//утробнойутробной инфекциейинфекцией
3) 3) микроцефалиямикроцефалия: : вв//утробнаяутробная инфекцияинфекция
4) 4) внесосудистаявнесосудистая кровькровь: : кефалогематомакефалогематома
5) 5) бледностьбледность: : гемолитическаягемолитическая анемияанемия илиили
кровотечениекровотечение
6) 6) петехиипетехии: : врожденнаяврожденная инфекцияинфекция, , сепсиссепсис, , 
эритробластозэритробластоз
7) 7) гепатоспленомегалиягепатоспленомегалия: : гемолитическаягемолитическая анемияанемия, , 
врожденнаяврожденная инфекцияинфекция, , бб--нини печенипечени



ДиагностикаДиагностика: : клиническиеклинические тестытесты
•• ОбщийОбщий билирубинбилирубин плазмыплазмы
•• ГруппаГруппа кровикрови, , RhRh, , прямойпрямой тесттест КумбсаКумбса
•• ГруппаГруппа кровикрови, , RhRh, , антителаантитела уу мамымамы ((вв
течениетечение беременностибеременности ии кк моментумоменту
родовродов))

•• МорфологияМорфология ErEr ии количествоколичество RtRt →→
исключениеисключение КумбсКумбс--негативныхнегативных
гемолитическихгемолитических анемийанемий

•• ГематокритГематокрит: : полицитемияполицитемия илиили
кровотечениекровотечение



АспартатАспартат--аминотрансферазааминотрансфераза
•• ЛокализацияЛокализация: : печеньпечень, , миокардмиокард, , скелетныескелетные
мышцымышцы, , эритроцитыэритроциты

•• СрокиСроки: : первыепервые 8 8 часовчасов послепосле поврежденияповреждения
клеткиклетки, , пикпик чч//зз 24 24 –– 36 36 часачаса, , 
возвращениевозвращение кк норменорме чч//зз 33--6 6 днядня, , еслиесли
устраненаустранена причинапричина

•• НормальныеНормальные пределыпределы: 35: 35--140 140 едед//лл (0(0--5 5 днейдней))
•• ФункцияФункция::
LL--аспарагинаспарагин LL--аспартатаспартат оксалоацетатоксалоацетат

АСТ



ААSSТТ: : причиныпричины увеличенияувеличения

АSТ

ØСердце: инфаркт,
перикардит

ØПечень:
гепатиты
цирроз

гипоксия
алкоголь

медикаменты
билиарная обструкция

ØМышцы:
травма,
миозит

дистрофия

ØДругие причины:
шок, холецистит,

острый панкреатит
инфаркт кишечника

ØПочки: острое
повреждение



АланинАланин--аминотрансферазааминотрансфераза
•• ЛокализацияЛокализация: : преимущественнопреимущественно печеньпечень, , вв
небольшомнебольшом количествеколичестве вв почкахпочках, , сердцесердце, , 
скелетныхскелетных мышцахмышцах

•• НормальныеНормальные пределыпределы: 6 : 6 –– 50 50 едед//лл (0 (0 –– 5 5 днейдней))
•• ПричиныПричины увеличенияувеличения: : печеночныепеченочные проблемыпроблемы
•• СоотношениеСоотношение ААSSТТ//АЛТАЛТ::

≤≤ 1 (1 (АЛТАЛТ ≥≥ ААSSТТ): ): острыйострый вирусныйвирусный гепатитгепатит
илиили инфинф. . мононуклеозмононуклеоз
≥≥ 1 (1 (ААSSТТ ≥≥ АЛТАЛТ): ): острыйострый алкогольныйалкогольный циррозцирроз, , 
метастазыметастазы, , гипоксиягипоксия



ДиагностикаДиагностика: : клиническиеклинические тестытесты
•• ОпределениеОпределение прямойпрямой фракциифракции, , еслиесли: : 

ØЖелтуха ≥ 2-х недель
ØЕсть признаки холестаза

(светлый стул, билирубин в моче)



ТОКСИЧНОСТЬ БИЛИРУБИНА

ПОВРЕЖДЕНИЕ ГОЛОВНОГО МОЗГА

СВОБОДНЫЙ БИЛИРУБИН
(НЕСВЯЗАННЫЙ)

СВЯЗАННЫЙ БИЛИРУБИН ПРИ
УСЛОВИИ ПОВРЕЖДЕНИЯ ГЭБ

ГИПЕРОСМОЛЯРНОСТЬ

АНОКСИЯ

ГИПЕРКАРБИЯ

НЕДОНОШЕННОСТЬ



БилирубиноваяБилирубиновая энцефалопатияэнцефалопатия
•• ОстраяОстрая: : RhRh--гемолитическаягемолитическая бб--ньнь уу
доношенногодоношенного ребенкаребенка сс уровнемуровнем билирубинабилирубина
≥≥ 340 340 ммольммоль//лл + + клиникаклиника ядернойядерной желтухижелтухи
Клиническая презентация (стадии):
1) 1) гипотониягипотония, , летаргиялетаргия, , высокотональныйвысокотональный
криккрик, , слабоеслабое сосаниесосание
2) 2) гипертониягипертония разгибателейразгибателей, , судорогисудороги,,

↑↑ температуратемпература ((основнаяосновная летальностьлетальность ))
3) 3) гипотониягипотония ((сосо 22--йй неделинедели жизнижизни))

•• ХроническаяХроническая: : атетозатетоз, , дентальнаядентальная дисплазиядисплазия,,
глухотаглухота, , легкиелегкие интеллектуальныеинтеллектуальные расстрасст--вава



ТоксичностьТоксичность билирубинабилирубина

•• КрайнеКрайне редкоредко проявляетсяпроявляется уу
доношенногодоношенного здоровогоздорового ребенкаребенка сс
уровнемуровнем билирубинабилирубина 425 425 –– 510 510 ммольммоль//лл

•• НеНе вызываетвызывает выраженныхвыраженных
неврологическихневрологических расстройстврасстройств, , потерипотери
слухаслуха илиили IQIQ--дефицитадефицита

•• МоторныеМоторные расстройстварасстройства исчезаютисчезают припри
нормализациинормализации уровняуровня билирубинабилирубина



ТоксичностьТоксичность билирубинабилирубина ии
недоношенностьнедоношенность

•• КлиникаКлиника ядернойядерной желтухижелтухи уу недоношенногонедоношенного ребенкаребенка
развиваетсяразвивается припри 170 170 –– 340 340 ммольммоль//лл билирубинабилирубина
((low bilirubin kernicterus)low bilirubin kernicterus)

•• МультимодальноеМультимодальное повреждениеповреждение::
1) 1) препаратыпрепараты, , ↓↓ аффинитетаффинитет альбуминаальбумина кк билирубинубилирубину
2) 2) низкаянизкая устойчивостьустойчивость ГЭБГЭБ кк аноксиианоксии, , гиперкарбиигиперкарбии, , 
провоспалительнымпровоспалительным факторамфакторам
((сепсиссепсис))

•• ПатологическиеПатологические измененияизменения неспецифичнынеспецифичны ии болееболее
стойкиестойкие, , чемчем изолированныеизолированные эффектыэффекты билирубинабилирубина

•• ВыводВывод: : токсичностьтоксичность билирубинабилирубина ―― функцияфункция общегообщего
клиническогоклинического статусастатуса



ПРИНЦИПЫПРИНЦИПЫ КОРРЕКЦИИКОРРЕКЦИИ
•• ТеснаяТесная связьсвязь тактикитактики сс этиологиейэтиологией..
РанняяРанняя идентификацияидентификация причинпричин

ØПрогноз
развития

ØСоответствующий
объём исследований

ØСвоевременная
интервенция



ПРИНЦИПЫПРИНЦИПЫ КОРРЕКЦИИКОРРЕКЦИИ
•• ОценкаОценка адекватностиадекватности энтеральногоэнтерального
питанияпитания: : ↑↑ объемаобъема ии качествакачества →→ редукцияредукция
энтерогепатическойэнтерогепатической циркуляциициркуляции

•• ГипотироидизмГипотироидизм: : адекватноеадекватное замещениезамещение
гормоновгормонов

•• ЕслиЕсли факторыфакторы рискариска ядернойядерной желтухижелтухи::

ØМеханическое
выведение (ЗПК) ØАльтернативный путь

(фототерапия)

ØУскорение метаболизма
(фенобарбитал)



ТАКТИКАТАКТИКА: : здоровыйздоровый доношенныйдоношенный

•• БилирубинБилирубин рутиннорутинно нене измеряетсяизмеряется, , еслиесли
нетнет желтухижелтухи вв первыепервые 48 48 часовчасов

•• БольшинствоБольшинство детейдетей вв течениетечение 48 48 часовчасов
выписываютсявыписываются домойдомой; ; родителиродители
информированыинформированы оо возможномвозможном развитииразвитии
желтухижелтухи
((АмериканскаяАмериканская АкадемияАкадемия ПедиатрииПедиатрии))

•• ЗдоровыйЗдоровый доношенныйдоношенный: : отсутствиеотсутствие
желтухижелтухи вв первыепервые 24 24 часачаса



ТактикаТактика: : здоровыйздоровый доношенныйдоношенный

≥≥ 430430
≥≥ 510510
≥≥ 510510

≥≥ 340340
≥≥ 430430
≥≥ 430430

≥≥ 260260
≥≥ 310310
≥≥ 340340

≥≥ 170170
≥≥ 260260
≥≥ 290290

2525--4848
4949--7272
≥≥ 7272

ЗПКЗПК ++
фотофото

ЗПКЗПК, , еслиесли
ФотоФото
неэффективнонеэффективно

фототерапияфототерапиявозможнаявозможная
фототерапифототерапи
яя

возраствозраст
((часычасы))

уровеньуровень общегообщего билирубинабилирубина ((ммольммоль//лл))

•• ФототерапияФототерапия должнадолжна обеспечитьобеспечить снижениеснижение
билирубинабилирубина нана 1717--35 35 ммольммоль//лл каждыекаждые 44--6 6 часовчасов, , 
общийобщий уровеньуровень билирубинабилирубина дд..бб. . менееменее порогапорога ЗПКЗПК



ТактикаТактика: : здоровыйздоровый доношенныйдоношенный
нана грудномгрудном кормлениикормлении

•• НадоНадо лили отменятьотменять грудноегрудное кормлениекормление, , еслиесли показанапоказана
фототерапияфототерапия??

•• результатырезультаты исследованийисследований::
припри одинаковыходинаковых условияхусловиях ((уровеньуровень билирубинабилирубина, , 
фототерапияфототерапия) ) толькотолько 3% 3% 
″искуственников″″искуственников″ достигалидостигали уровеньуровень 340 340 ммольммоль//лл попо
сравнениюсравнению сс 14% 14% нана грудномгрудном кормлениикормлении

•• ВыводВывод: : еслиесли естьесть показанияпоказания длядля фотофото →→
″″ формула″формула″ вв течениетечение 48 48 часовчасов



ААПААП: : недоношенныенедоношенные
•• ОтсОтс--етет консенсусконсенсус попо фототерапиифототерапии ии ЗПКЗПК длядля
детейдетей сс низкойнизкой массоймассой телатела

•• ″подобно″подобно ретинопатииретинопатии недоношенныхнедоношенных, , 
керниктерускерниктерус –– состояниесостояние, , котороекоторое
невозможноневозможно предотвратитьпредотвратить уу некоторыхнекоторых
новорожденныхноворожденных. . ХотяХотя естьесть некоторыенекоторые
данныеданные оо связисвязи междумежду гипербилирубинемиейгипербилирубинемией
ии дефектамидефектами неврологическогоневрологического развитияразвития, , 
взаимосвязьвзаимосвязь ″причина″причина -- эффект″эффект″ нене
установленыустановлены. . ОтсутствуютОтсутствуют данныеданные оо томтом, , чточто
лечениелечение ″легких″″легких″ желтухжелтух ((≤≤ 10 10 мгмг//длдл) ) 
предотвращаетпредотвращает повреждениеповреждение ЦНС″ЦНС″



ААПААП: : недоношенныенедоношенные
((рекомендациирекомендации))

306 306 -- 340340221 221 -- 255255≤≤ 24 24 часачаса20002000--25002500

255 255 -- 306306170 170 -- 205205≤≤ 24 24 часачаса15001500--20002000

205 205 -- 255255120 120 -- 153153≤≤ 24 24 часачаса10001000--15001500

170 170 -- 205205≤≤ 24 24 часачаса≤≤ 10001000

ЗПКЗПКфотофотоначалоначалоМассаМасса
((граммграмм))



ФотохимическиеФотохимические реакцииреакции
•• СтруктурнаяСтруктурная изомеризацияизомеризация: : 
1. 1. интрамолекулярнаяинтрамолекулярная циклизацияциклизация билирубинабилирубина
→→ люмирубинлюмирубин, , необратимонеобратимо

2. 2. связываетсвязывает 22--6% 6% плазменногоплазменного билирубинабилирубина
3. 3. экскрецияэкскреция: : желчьжелчь ии мочамоча, , безбез конъюгацииконъюгации
4. 4. наиболеенаиболее значимыйзначимый путьпуть сниженияснижения
билирубинабилирубина плазмыплазмы, , прямаяпрямая зависимостьзависимость сс
дозойдозой фототерапиифототерапии
вв диапазонедиапазоне 66--12 12 WW\\cm2cm2\\nmnm

•• ФотооксидацияФотооксидация: : наименеенаименее эффективныйэффективный
механизммеханизм



ФотохимическиеФотохимические реакцииреакции
•• ФотоизомеризацияФотоизомеризация::

1. 1. обратимаяобратимая реакцияреакция
2. 2. черезчерез 12 12 часовчасов фотофото долядоля изомеровизомеров ~~ 20% 20% 
отот общегообщего уровняуровня билирубинабилирубина
( ( нене определяетсяопределяется стандартнымистандартными тестамитестами))
ØНеконъюгированный

билирубин
Z-Z-изомер (кожные покровы)

ØНеконъюгированый билирубин
Z-E-изомер (нетоксичен) Øплазма Øжелчь



ТехникаТехника фототерапиифототерапии
•• ЦельЦель фотофото: : предотвратитьпредотвратить ЗПКЗПК
•• НаиболееНаиболее эффективныйэффективный спектрспектр 420420--

460460нмнм

•• ЭффективностьЭффективность
ØЭнергия голубого

спектра

ØДистанция:
источник света → ребенок

ØПлощадь
поверхности



ТехникаТехника фототерапиифототерапии

•• ВариантыВарианты::
1) 1) монотерапиямонотерапия: : фиброоптическоефиброоптическое
одеялоодеяло ((источникисточник синесине--зеленогозеленого
спектраспектра))
2) 2) двойнаядвойная фототерапияфототерапия: : ″одеяло″одеяло + + 
лампа″лампа″

•• ПриПри использованиииспользовании кювезакювеза расстояниерасстояние
мм//уу лампойлампой ии кювезомкювезом 55--8 8 смсм
((профилактикапрофилактика перегреваперегрева))



СИСТЕМАСИСТЕМА:: BILIBLANKETBILIBLANKET

Галогеновая лампа в основном
модуле

Свет передается по оптическому
волокну

Мощность 50 мкВт/см2/нм
Используется для домашнего

фото



ТехникаТехника фототерапиифототерапии
•• РотацияРотация ребенкаребенка каждыекаждые 2 2 часачаса
•• ЗащитаЗащита сетчаткисетчатки глазаглаза: : очкиочки илиили маскамаска
•• ПостоянныйПостоянный мониторингмониторинг температурытемпературы
•• ЕжедневныйЕжедневный мониторингмониторинг весавеса

((недоношенныенедоношенные: : каждыекаждые 12 12 часовчасов))
потерипотери жидкостижидкости::
1) 1) неощутимыенеощутимые::
2) 2) частыйчастый жидкийжидкий стулстул

•• МониторингМониторинг билирубинабилирубина каждыекаждые 12 12 –– 24 24 
часачаса



ОСТАНОВКАОСТАНОВКА ФОТОФОТО
•• МожноМожно прекратитьпрекратить, , еслиесли::

ØУровень билирубина
исключает

токсические эффекты

ØИсключены факторы
риска токсических

эффектов

ØВозраст ребенка исключает
токсические эффекты

билирубина

ØКонтроль билирубина
ч/з 12-24 часа



ДомашняяДомашняя фототерапияфототерапия
•• КандидатыКандидаты: : инфантыинфанты нана грудномгрудном кормлениикормлении, , 
еслиесли билирубинбилирубин снижаетсяснижается припри переходепереходе нана
″формулу″″формулу″

•• МониторингМониторинг::

•• преимуществапреимущества:  :  эффективностьэффективность
низкаянизкая стоимостьстоимость
рискриск вв//больничнойбольничной
ИНФЕКЦИИИНФЕКЦИИ ″″00″″

Øтемпература

Объём жидкости



ПобочныеПобочные эффектыэффекты фотофото

•• НеощутимыеНеощутимые потерипотери жидкостижидкости: : 
увеличениеувеличение

ØДо 40% у доношенного
ребенка

Ø80 – 190% у
недоношенного

ребенка

ØИнкубатор с
сервоконтролем

температуры

ØКоррекция
суточного объёма

жидкости



ПобочныеПобочные эффектыэффекты фотофото
•• КишечныеКишечные потерипотери жидкостижидкости::

1) 1) повышенноеповышенное содержаниесодержание желчныхжелчных кк--тт
2) 2) непрямойнепрямой билирубинбилирубин

•• НизкийНизкий уровеньуровень СаСа уу недоношенногонедоношенного ребенкаребенка
•• ПовреждениеПовреждение сетчаткисетчатки глазаглаза ((припри отсутствииотсутствии
защитызащиты))

•• СС--мм ″″bronze babybronze baby″″
•• РискРиск ДНКДНК--мутациймутаций →→ защитазащита мошонкимошонки
•• РедукцияРедукция триптофанатриптофана, , метионинаметионина, , гистидинагистидина

изиз АКАК--препаратовпрепаратов подпод влияниемвлиянием фотофото →→
защитазащита препаратапрепарата ии инфузионнойинфузионной линиилинии

•• РасстройствоРасстройство связисвязи ″мама″мама -- ребенок″ребенок″ →→
эффективныйэффективный контактконтакт ″мама″мама -- доктор″доктор″
((адекватноеадекватное пониманиепонимание ии объяснениеобъяснение))



ЗПКЗПК: : механизммеханизм
•• УдалениеУдаление: : -- гемолизированныхгемолизированных ЭрЭр

-- комплексовкомплексов ЭрЭр--антителоантитело
-- антителантител
-- билирубинабилирубина

•• ДонорскийДонорский альбуминальбумин →→ связываниесвязывание
билирубинабилирубина
((вв течениетечение 30 30 минмин послепосле ЗПКЗПК уровеньуровень
билирубинабилирубина достигаетдостигает 60% 60% отот исходногоисходного, , 
отражаяотражая быстроебыстрое перемещениеперемещение билирубинабилирубина
вв сосудистоесосудистое руслорусло))

•• ДонорскиеДонорские ЭрЭр →→ заменазамена



ЗПКЗПК: : показанияпоказания ((ГБНГБН))
•• УровеньУровень билирубинабилирубина ((пуппуп) ) ≥≥77 77 ммольммоль//лл ии
гемоглобингемоглобин ((пуппуп) ) ≤≤110 110 гг//лл

•• РостРост билирубинабилирубина 17 17 ммольммоль//лл//часчас несмотрянесмотря нана
проводимуюпроводимую фототерапиюфототерапию

•• ГемоглобинГемоглобин 110 110 –– 130 130 гг//лл ии рострост билирубинабилирубина
8,5 8,5 ммольммоль//лл//часчас несмотрянесмотря нана проводимуюпроводимую
фотофото

•• УровеньУровень билирубинабилирубина ≥≥340 340 ммольммоль//лл
•• НарастаниеНарастание анемиианемии припри условииусловии адекватногоадекватного
контроляконтроля билирубинабилирубина другимидругими методамиметодами
((фотофото))

•• ПовторноеПовторное ЗПКЗПК попо такимтаким жеже показаниямпоказаниям



КровьКровь длядля ЗПКЗПК: : цельнаяцельная
•• RhRh--гемолитическаягемолитическая бб--ньнь: : ОО, , RhRh--
отрицательнаяотрицательная, , совместимасовместима сс мамоймамой ии
ребенкомребенком

•• АВОАВО-- гемолитическаягемолитическая бб--ньнь: : ОО, , RhRh--
отрицательнаяотрицательная илиили RhRh--положительнаяположительная, , 
совместимасовместима сс мамоймамой ии ребенкомребенком, , сс
низкимнизким титромтитром антианти--АА илиили антианти--ВВ
антителантител

•• ХранениеХранение додо 7 7 днейдней
•• ГематокритГематокрит 4545--5050
•• ТемператураТемпература 3737°°CC



ОБЪЁМОБЪЁМ ЗПКЗПК ((″″doubledouble″″))

ØОЦК = 80 мл/кг

ØЗПК = 160 мл/кг

Замена ОЦК на 87%



ТЕХНИКАТЕХНИКА: : ″″pushpush--pullpull″″

•• ИзоволюметрическаяИзоволюметрическая
заменазамена

•• РекомендуемоеРекомендуемое времявремя: 1 : 1 
часчас

•• ДоступДоступ: : пупочныйпупочный,,
бедренныйбедренный ии тт..дд..

•• ФототерапияФототерапия послепосле ЗПКЗПК ии
контрольконтроль билирубинабилирубина
каждыекаждые 4 4 часачаса 20 20 млмл≥≥ 35003500гг

15 15 млмл25002500--35003500

10 10 млмл15001500--25002500

5 5 млмл≤≤ 1500 1500 гг



ОСЛОЖНЕНИЯОСЛОЖНЕНИЯ ЗПКЗПК
•• ГИПОГИПО::

-- термиятермия
-- гликемиягликемия
-- СаСа-- емияемия
-- ММgg-- емияемия

•• ГИПЕРГИПЕР::
-- термиятермия
-- КК--емияемия

•• МетМет. . ацидозацидоз ((цитратцитрат))
•• КровотечениеКровотечение

((дефицитдефицит факторовфакторов
свертываниясвертывания))

•• ИнфекцияИнфекция
•• ГемолизГемолиз
•• СССССС: : вазоспазмвазоспазм,,
эмболизацияэмболизация, , тромбозтромбоз

•• РеакцияРеакция ″хозяин″хозяин --
трансплантат″трансплантат″



ФЕНОБАРБИТАЛФЕНОБАРБИТАЛ
•• МеханизмМеханизм: : индукцияиндукция микросомальныхмикросомальных
ферментовферментов, , →→ увеличениеувеличение конъюгацииконъюгации
билирубинабилирубина

•• ПоказанияПоказания::
1) 1) CriglerCrigler--Najjar sNajjar s--me me ІІІІ
2) 2) желтухажелтуха припри гипералиментациигипералиментации

•• НеНе влияетвлияет нана эффектэффект фототерапиифототерапии
•• ДозаДоза: 5: 5--8 8 мгмг//кгкг//суткисутки



АГАРАГАР
•• МеханизмМеханизм: : редукцияредукция
энтерогепатическойэнтерогепатической циркуляциициркуляции

•• ПоказанПоказан: : билирубинбилирубин ≥≥ 255 255 ммольммоль//лл
•• СущественноСущественно увеличиваетувеличивает

эффективностьэффективность ии снижаетснижает
длительностьдлительность
фототерапиифототерапии

•• ЭффективенЭффективен вв видевиде монотерапиимонотерапии



МЕТАЛЛОПОРФИРИНЫМЕТАЛЛОПОРФИРИНЫ ((МПМП))
•• МПМП: : конкурентныеконкурентные ингибиторыингибиторы
гемоксигеназыгемоксигеназы ((первыйпервый ферментфермент сс--заза
билирубинабилирубина))

•• ПоказанияПоказания::
1) 1) CriglerCrigler--Najjar type Najjar type ІІ
2)2) АВОАВО--несовместимостьнесовместимость ((CoombsCoombs‘‘
positivepositive))

•• РазоваяРазовая дозадоза мезопорфиринамезопорфирина сразусразу
послепосле рождениярождения существенносущественно снижаетснижает
рискриск развитияразвития желтухижелтухи ии длительностьдлительность
фотофото уу недоношенныхнедоношенных детейдетей



ГЕМ-ОКСИГЕНАЗНАЯ СИСТЕМА

ГЕМОГЛОБИН (1г) ПОРФИРИНЫ

ГЛОБИН

ГЕМ

БИЛИВЕРДИН 9А
(ЗЕЛЕНЫЙ)

БИЛИРУБИН 9А (35 мг)
(ЖЕЛТЫЙ)

Клетки РЭС

биливердинредуктаза

МП



ИММУНОГЛОБУЛИНИММУНОГЛОБУЛИН
•• ПоказанияПоказания: : ГБНГБН, , еслиесли билирубинбилирубин нана 3030--

50 50 ммольммоль//лл нижениже показанийпоказаний длядля ЗПКЗПК
•• ДозаДоза: 0,5 : 0,5 –– 11гг//кгкг разоворазово
•• ИнфузияИнфузия вв течениетечение 22--хх часовчасов
•• ПовторноеПовторное введениевведение чч//зз 12 12 часовчасов



ПрямаяПрямая ((конъюгированнаяконъюгированная) ) ГБГБ
•• МеханизмМеханизм: : дефицитдефицит экскрецииэкскреции КБКБ изиз
гепатоцитагепатоцита вв ДПКДПК

•• КритерииКритерии диагнозадиагноза::
1) 1) прямаяпрямая фракцияфракция ≥≥ 34 34 ммольммоль//лл илиили
2) 2) прямаяпрямая фракцияфракция ≥≥ 15% 15% отот уровняуровня
общегообщего билирубинабилирубина
3) 3) определениеопределение прямойпрямой фракциифракции вв
мочемоче



ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ПРЯМОЙ ГБ

Повреждение
гепатоцита Синдром застоя

желчи

Обструкция желчных
путей

Øтоксины

Øинфекции

ØМетаболические
проблемы

Øинтрапеченочная

Øвнепеченочная



ДИАГНОСТИЧЕСКИЕДИАГНОСТИЧЕСКИЕ ТЕСТЫТЕСТЫ

•• КлиническиеКлинические: : гепатомегалиягепатомегалия, , спленомегалияспленомегалия, , 
петехиипетехии, , хориоретинитхориоретинит, , микроцефалиямикроцефалия

•• ЛабораторныеЛабораторные::
1) 1) глутаминовыеглутаминовые трансаминазытрансаминазы (AST, ALT)(AST, ALT)
2) 2) щелочнаящелочная фосфатазафосфатаза (145 (145 –– 420 420 едед//лл 00--9 9 
летлет))
3) 3) общийобщий белокбелок, , ПТВПТВ, , АЧТВАЧТВ
4) 4) аа--11--антитрипсинантитрипсин (143 (143 –– 440 mg440 mg\\dldl 00--5 5 днейдней))
5) 5) тестытесты длядля бактериальныхбактериальных, , вирусныхвирусных, , 
паразитическихпаразитических инфекцийинфекций



НОРМАЛЬНЫЙНОРМАЛЬНЫЙ УРОВЕНЬУРОВЕНЬ ОБЩЕГООБЩЕГО БЕЛКАБЕЛКА
ИИ ФРАКЦИИФРАКЦИИ

46 46 -- 747443 43 -- 7676ОбщийОбщий белокбелок

2 2 -- 10103 3 -- 44gg -- глобулинглобулин

2 2 -- 663 3 -- 1212вв -- глобулинглобулин

3 3 -- 553 3 -- 77аа2 2 -- глобулинглобулин

1 1 -- 331 1 -- 55аа1 1 -- глобулинглобулин

36 36 -- 545430 30 -- 4242альбуминальбумин

доношенныйдоношенныйнедоношенныйнедоношенный



ДИАГНОСТИЧЕСКИЕДИАГНОСТИЧЕСКИЕ ТЕСТЫТЕСТЫ

•• ИнструментальныеИнструментальные::
1) 1) УЗИУЗИ: : →→ визуализациявизуализация внепеченочнойвнепеченочной
обструкцииобструкции
2) 2) радиоизотопноерадиоизотопное сканированиесканирование, , 
холангиографияхолангиография: : →→ визуализациявизуализация
билиарнойбилиарной системысистемы
3) 3) биопсиябиопсия печенипечени



ПрямаяПрямая ГБГБ уу новорожденныхноворожденных вв
ОИТРОИТР ((вв порядкепорядке убыванияубывания))

•• ГипералиментацияГипералиментация →→ исключениеисключение АКАК
•• ИдиопатическийИдиопатический гепатитгепатит
•• БилиарнаяБилиарная атрезияатрезия
•• ДефицитДефицит аа--11--антитрипсинаантитрипсина
•• вв//утробнаяутробная инфекцияинфекция
•• КистаКиста холедохахоледоха
•• ГалактоземияГалактоземия
•• СС--мм застоязастоя желчижелчи ((накоплениенакопление прямойпрямой
фракциифракции послепосле ГБНГБН, , особенноособенно припри фетальномфетальном
эритробластозеэритробластозе, , ЭКМОЭКМО))



ГЕМОЛИЗ

ØИММУННЫЙ
(ГБН)

ØНЕИММУННЫЙ

Rh

АВО

Редкие
факторы

Аномалии Эр инфекции

медикаменты



ИЗОИММУННАЯ ГБН

Антиген фетального Эр
(Rh (D) )

Синтез материнского
IgG (антитело)

Фето-плацентарное
кровотечение, 

Гемотрансфузия
амниоцентез, аборт

Деструкция фетального
Эр



СТАТИСТИКАСТАТИСТИКА
•• 15% 15% обществаобщества: : Rh (D)  Rh (D)  отсутотсут--етет
•• 48% 48% гетерозиготыгетерозиготы:: RhRh DdDd
•• 35% 35% гомозиготыгомозиготы: : Rh DDRh DD
•• СкрещиваниеСкрещивание: : вв 15% 15% случаевслучаев плодплод
будетбудет RhDRhD(+) (+) аа мамамама RhRh--негативнаянегативная



ТАКТИКАТАКТИКА ((ПЛОДПЛОД))

•• ОснованаОснована нана определенииопределении
RhRh--факторафактора ии скринингаскрининга АтАт
((мамамама) ) припри первичномпервичном
обращенииобращении

1) 1) RhRh(+) (+) ии скринингскрининг ((--): ): низкаянизкая
вероятностьвероятность, , повторныйповторный
скринингскрининг

2) 2) RhRh((--) ) ии скринингскрининг ((--):):
аа) ) отецотец RhRh((--): ): скринингскрининг нана 28 28 
ии 35 35 неделенеделе гестациигестации
бб) ) отецотец RhRh(+): (+): скринингскрининг нана
2020--йй неделенеделе ии затемзатем
ежемесячноежемесячно



ТАКТИКАТАКТИКА ((ПЛОДПЛОД))

3) 3) Rh(Rh(--) ) ии скринингскрининг (+): (+): 
аа) ) скринингскрининг вв 1616--18 18 недельнедель, 22 , 22 неделинедели, , 
затемзатем каждыекаждые 2 2 неделинедели
бб) ) амниоцентезамниоцентез, , еслиесли титртитр АтАт 1: 161: 16
вв) ) амниоцентезамниоцентез серийносерийно сс 1616--18 18 неделинедели, , 
еслиесли аа анамнезеанамнезе изоиммунныйизоиммунный плодплод
((цельцель: : измерениеизмерение оптическойоптической плотностиплотности
сс длинойдлиной волныволны 450450нмнм ((билирубинбилирубин) ) →→
оценкаоценка рискариска смертисмерти плодаплода отот

водянкиводянки))



ТАКТИКАТАКТИКА ((ПЛОДПЛОД))

ВысокийВысокий рискриск вв//утробнойутробной смертисмерти::
1) 1) РанниеРанние родыроды: : ~~ 30 30 недельнедель илиили
2) 2) вв//маточнаяматочная трансфузиятрансфузия::

аа) ) повторноповторно, , еслиесли фетальныйфетальный НвНв ≤≤10 10 
гг//длдл
бб) ) послепосле множественныхмножественных трансфузийтрансфузий уу

инфантаинфанта припри рождениирождении почтипочти всевсе ЭрЭр ‘‘ОО‘‘,,
RhRh--негативныенегативные взрослоговзрослого типатипа →→ нетнет
необходимостинеобходимости вв постнатальнойпостнатальной ЗПКЗПК
вв) ) рискриск прямойпрямой ГБГБ ((сс--мм застоязастоя желчижелчи))



ПРОФИЛАКТИКАПРОФИЛАКТИКА ГБНГБН: : RhogamRhogam
((RhoDRhoD иммуноглобулиниммуноглобулин))
•• МеханизмМеханизм: : элиминацияэлиминация ««чужихчужих«« АгАг ((ЭрЭр

плодаплода))
•• ПоказанияПоказания::

1) 1) RhRh--негативнаянегативная мамамама, 28, 28--яя неделянеделя
гестациигестации ии 72 72 часачаса послепосле родовродов
2) 2) послепосле абортааборта, , амниоцентезаамниоцентеза, , 
трансплацентарноготрансплацентарного кровотечениякровотечения

•• ЭффектЭффект: : драматическоедраматическое снижениеснижение RhRh--
ГБНГБН ии увеличениеувеличение пропорциипропорции ГБНГБН, , 
вызваннойвызванной редкимиредкими АГАГ: : Kell, Duffy, E,CKell, Duffy, E,C



АВОАВО--ГЕМОЛИТИЧЕСКАЯГЕМОЛИТИЧЕСКАЯ ББ--НЬНЬ

УсловияУсловия развитияразвития:   :   

Ребенок:
Антиген А или В

Мама:  ‘О‘
антиген

Анти-А или анти-В
класса IgG ГБН

Проникают ч/з
плаценту

Мама ‘А‘ или ‘В'
Есть антитела анти-А
или анти-В класса IgM ГБН

Не проникают
ч/з плаценту



АВОАВО-- гемолизгемолиз: : статистикастатистика
•• 15% 15% беременныхбеременных имеютимеют комбинациюкомбинацию::

‘‘ОО‘‘ мамамама ии ‘‘АА‘‘ илиили ‘‘ВВ‘‘ ребенокребенок ((USA)USA)
•• ИзИз этогоэтого числачисла толькотолько 20% 20% детейдетей (3% (3% отот
общегообщего числачисла) ) имеютимеют клиническиклинически значимуюзначимую
желтухужелтуху

•• БактериальныеБактериальные вакцинывакцины, , вв частностичастности
столбнячныйстолбнячный анатоксинанатоксин ии пневмококковаяпневмококковая
вакцинавакцина, , содержатсодержат АА-- илиили ВВ--антигенантиген ии
вызываютвызывают гемолизгемолиз уу новорожденногоноворожденного ((АА илиили
ВВ), ), рожденногорожденного отот мамымамы ''ОО‘‘

•• 50% 50% АВОАВО-- гемолизагемолиза -- перворожденныеперворожденные



АВО-ГЕМОЛИЗ: ДИАГНОСТИКА

ГЕМОЛИЗ

«+« прямая р-я
Кумбса анемия ЖЕЛТУХА В ПЕРВЫЕ

24 ЧАСА ЖИЗНИ

Rt- ЦИТОЗ СФЕРОЦИТОЗ



АВОАВО--ГЕМОЛИЗГЕМОЛИЗ: : ТАКТИКАТАКТИКА
•• ЦЕЛЬЦЕЛЬ: : предотвратитьпредотвратить поражениепоражение ЦНСЦНС
•• ТолькоТолько 10% 10% новорожденныхноворожденных сс ″″++″″

прямойпрямой реакциейреакцией КумбсаКумбса нуждаютсянуждаются вв
фототерапиифототерапии

•• ОстальныеОстальные 90%: 90%: динамичныйдинамичный
мониторингмониторинг билирубинабилирубина

•• КоррекцияКоррекция анемиианемии
•• НетНет необходимостинеобходимости вв пренатальнойпренатальной

диагностикедиагностике ии лечениилечении



НОРМАЛЬНЫЙНОРМАЛЬНЫЙ НвНв ДЛЯДЛЯ 11--ГОГО ГОДАГОДА

11,011,011,511,512,012,05050
9,09,010,410,412,012,02020
8,58,59,89,811,411,41010
9,79,710,710,712,712,766

13,413,413,513,515,915,933
14,814,816,016,018,818,811
16,016,016,416,417,017,000

≤≤ 12001200гг12001200--
25002500гг

доношенныйдоношенныйнеделинедели



НормальныйНормальный уровеньуровень билирубинабилирубина
((общийобщий))

≤≤ 171171≤≤ 340340≥≥ 5 5 днейдней

≤≤ 205205≤≤ 27427422--5 5 суткисутки

≤≤ 137137≤≤ 20520522--ее суткисутки

≤≤ 103103≤≤ 13713711--ее суткисутки

≤≤ 3434≤≤ 3434КровьКровь
пуповиныпуповины

доношенныйдоношенныйнедоношенныйнедоношенныйвозраствозраст
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