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 Резюме 

Синдром Жильбера – наследственно обусловленная доброкачественная гипербилирубинемия (желтуха). Слабая 
осведомленность врачей по синдрому Жильбера часто приводит к некорректному обследованию и лечению 
больного, возникновению ятрогенных симптомов болезни печени. В настоящее время диагноз синдрома вери-
фицируется молекулярно-генетическим исследованием. Лечение включает в себя щадящий режим питания,  
физические нагрузки и проведение симптоматической терапии в период усиления желтухи. 
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 Summary 

Gilbert syndrome is a hereditary benign jaundice. The lack of prudence doctors on Gilbert's syndrome often leads to 
incorrect diagnosis and treatment of the patient, the occurrence of iatrogenic symptoms of liver disease. Currently, a 
diagnosis of the syndrome is verified molecular-genetic study, which cost quite accessible to patients. Treatment - spar-
ing mode power supply and load, symptomatic in the period of strengthening of jaundice 
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Определение.  Синдром Жильбера – добро-

качественно протекающее наследственное нару-
шение обезвреживания в печени непрямого били-
рубина [4]. 

Этиология. По характеру болезни клиницисты 
еще давно определили, что это наследственная 
патология [1]. Подтверждение этому предположе-
нию было получено в 1995 году [2]. При секвениро-
вании генов выяснилось, что на 2-й хромосоме 
имеется точечная мутация, которая и ведет к раз-
витию синдрома [8]. 

Распространение. Данная патология встре-
чается у всех этносов мира, хотя и имеются разли-
чия в распространенности. Так, в Европе и США 
заболевание встречается у 3-7 % популяции, а на 
Африканском континенте – у 26 %. Распростра-
ненность в Дагестане неизвестна, поскольку эпи-
демиологические исследования по данной патоло-
гии не проводились. Встречается болезнь доста-
точно часто, поскольку под нашим наблюдением 
находятся 23 больных, выявленных по обращае-
мости. Мужчины болеют в несколько раз чаще 
женщин.  

Наследственность. Показано, что у здоровых 
людей участок гена, локализованного на 2-й ауто-
соме и связанного с синдромом Жильбера, имеет 
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следующую последовательность: а(та)6таа/а 
(та)7таа. У больных же имеет место мутация, при-
водящая к такой ее последовательности: а(та)7 
таа/а(та)7таа.  

В результате этой мутации в ДНК, кодирую-
щей синтез одного из ферментов печени – uridine-
diphosphate-glucuronosyltransferase isoform 1A1 (со-
кращенно UDP-glucuronosyltransferase 1A1 или с 
аббревиатурой UGT1A1) (более доступное обозна-
чение фермента – глюкуронилтрансфераза), появ-
ляется 2 лишних элемента, приводящих к выклю-
чению гена. Однако в организме человека, больно-
го синдромом Жильбера, синтез фермента про-
должается, что поначалу казалось непонятным. В 
последующем было установлено, что имеется 
очень большое количество вариантов (аллелей) 
гена UGT1A1 и что дефективность части из них 
снижает синтез фермента, но не прекращает его 
полностью. 

Этот дефект передается по наследству. Пе-
редача идет по аутосомно-рецессивному типу. А 
это означает, что у носителей одного патологиче-
ского гена (гетерозигот) заболевание не развива-
ется. Но если оба родителя оказываются носите-
лями патологического гена и передают по одному 
дефектному гену своему ребенку – тот становится 
гомозиготой и заболевает синдромом Жильбера. 
Ниже приводится схема наследуемости синдрома 
(рис. 1). 

Есть старая поговорка: «чем дальше в лес, 
тем больше дров». В последние годы, по мере 
расшифровки генетических деталей синдрома 
Жильбера показано, что не все так прямолинейно 
[2, 8, 9, 11]. Имеются и другие варианты механиз-
мов наследственных нарушений, например, назы-
ваемых heterozygote missense mutations, при кото-
рых могут болеть и гетерозиготы.  
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Рис. 1. Схема наследуемости синдрома Жильбера: I. 1 – мать, 2 – отец – оба гетерозиготы, 

не имеющие симптомов болезни; II. 6 и 7 – дети, унаследовавшие по одному гену (гетерозиготы) – также не 
имеют симптомов болезни; II. 3 и 5 – дети, унаследовавшие по 2 дефективных гена (гомозиготы) – 

пациенты с  синдромом Жильбера; II. 1, 2, 4 – здоровые дети 
 
Фенотипические последствия (патогенез). 

При любом наследственном механизме результа-
том мутации оказывается снижение концентрации 
вышеуказанного фермента (в тяжелых случаях до 
70-80 %). 

Этот фермент в здоровом организме превра-
щает образовавшийся при распаде эритроцитов 
непрямой билирубин в прямой, присоединяя его к 
глюкуроновой кислоте. Образовавшийся таким 
образом прямой билирубин попадает в желчь и 
используется или выводится из организма. 

При низком уровне фермента возникают 
трудности в нормальном течении этого процесса. 
Большая часть непрямого билирубина не перево-
дится в прямой, не выводится из организма и на-
капливается в крови в большом количестве. А та-
кое явление чревато для организма последствия-
ми. 

В развитии болезни какую-то еще неясную 
роль играют половые гормоны, ибо болезнь до 
наступления пубертатного периода не проявляет-
ся. 

В последние годы установлено интересное 
явление, объясняющее течение этой болезни, – в 
виде чередования желтушных периодов с перио-
дами без желтухи. Оказалось, что даже сниженно-
го количества фермента глюкуронилтрансферазы 
хватает для достаточного связывания и выведе-
ния билирубина. Но если организм попадает в не-
благоприятные условия, или на него воздействуют 
неблагоприятные факторы – лекарства, стрессы и 
т.д., – фермент не справляется со своими функ-
циями и тогда билирубин накапливается в крови и 
ведет к проявлению желтухи. 

Симптоматика болезни. У многих людей (до 
30 %), гомозиготных по дефектному гену синдрома 
Жильбера, болезнь протекает бессимптомно. У 
остальных она проявляется желтухой, степень 
которой бывает различной. Обращает на себя 
внимание то, что общее состояние таких больных 
практически не нарушается. Не зря в старину вра-
чи говорили про таких больных, что «они больше 
желтушны, чем больны». Несмотря на желтуху, 
большинство больных чувствуют себя здоровыми. 
К сожалению, здесь таится одна неприятная для 
пациентов и врачей особенность. 

Дело в том, что врачи, нередко не зная о су-
ществовании такого состояния, как синдром 
Жильбера, выставляют пациентам диагноз гепа-
тита и гоняют по больницам. Такую же роль могут 
играть и родители или родственники пробандов. 
Видя, что у больного периодически возникает 
желтуха, они «поднимают шум», водят такого 
субъекта по врачам и больницам, пичкают его 
многочисленными и ненужными лекарствами. В 
результате действия этих факторов носители син-
дрома Жильбера становятся больными. Возникает 
целый ряд симптомов – боли в правом подребе-
рье, плохое общее самочувствие, вздутие живота, 
тошноты и т.д. 

Достаточно часты и могут быть упорными ас-
тенические явления: раздражительность, подав-
ленное настроение, депрессия.  

Все это – настоящие ятрогении и психосома-
тическая патология, в возникновении которой есть 
и вина неквалифицированных врачей. 

Как уже отмечалось выше, появлению желту-
хи способствуют различные факторы. В том числе: 
простудные и вирусные заболевания, плохое пи-
тание, голодание, обезвоживание, прием ряда ле-
карственных препаратов. 

Интересно отметить, что у больных синдро-
мом Жильбера снижается риск развития атеро-
склеротического поражения сердца [7, 10, 12]. Это 
явление объясняется тем, что умеренные дозы 
одной из фракций непрямого билирубина могут 
действовать как антиоксидант, а это при длитель-
ном периодическом воздействии и приводит к вы-
шеуказанному эффекту.  

Из отрицательных последствий синдрома 
Жильбера следует отметить повышение частоты 
желчнокаменной болезни [5].  

Диагностика. Диагностика синдрома Жиль-
бера опирается на клинику – наличие умеренно 
выраженной, доброкачественно протекающей 
желтухи и выявление при этом повышения непря-
мого билирубина. Все же одних этих данных не-
достаточно для верификации диагноза. С этой 
целью применяют несколько тестов.  

1. Тест Petrella. Тест заключается в следую-
щем: утром натощак берут кровь на билирубин, 
затем пациент голодает и по возможности воз-
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держивается от приема жидкости в течение 36 
часов [6]. (Мы выше говорили, что и голодание и 
обезвоживание приводят к обострению этой бо-
лезни). В результате, если пациент страдает син-
дромом Жильбера, в пробе крови, взятой после 
голодания, уровень непрямого билирубина повы-
шается на 25-35 и выше процентов по отношению 
к уровню до голодания. Этот тест широко приме-
няется в нашей практике и является достаточно 
чувствительным. 

2. Тест с фенобарбиталом. Натощак берется 
кровь на билирубин. Назначается фенобарбитал в 
дозе 3 мг/кг/м.т./сутки в течение 5 дней и повторно 
берется кровь на билирубин. Фенобарбитал отно-
сится к лекарствам, связывающим непрямой би-
лирубин. В результате при этой пробе билирубин 
в крови снижается, что и подтверждает диагноз [3]. 
Тест с фенобарбиталом в практике, в том числе и 
в нашей, применяется редко, из-за сложностей 
получения фенобарбитала. 

В последнее время в практику был внедрен 
тест с никотиновой кислотой: натощак берется 
кровь на билирубин, затем пациенту внутривенно 
вводят от 3 до 5 мл (по массе тела) 1% раствора 
никотиновой кислоты и через 5 часов повторно 
берут кровь на билирубин. При наличии синдрома 
Жильбера билирубин в крови также повышается. 

Данный тест также успешно был внедрен в 
практику нашей кафедры и клиники. 

В самые последние годы диагностика опира-
ется уже на молекулярно-генетические исследо-
вания. В настоящее время имеется значительное 
число лабораторий, овладевших молекулярно-
генетическим определением маркеров синдрома 
Жильбера. Этот тест можно считать абсолютно 
верифицирующим синдром Жильбера. Данным 
тестом диагноз подтвержден у 15 человек наших 
больных. 

Синдром Жильбера необходимо дифферен-
цировать с рядом болезней, протекающих с жел-
тухой.  

Приобретенная гемолитическая анемия легко 
исключается выявлением у больных синдромом 
Жильбера нормального количества гемоглобина, 
отсутствием ретикулоцитоза, нормальной осмоти-
ческой резистентностью эритроцитов, отрица-
тельной пробой Кумбса. 

Вирусные гепатиты исключаются определе-
нием соответствующих вирусов или антител к ним. 
Другие виды гепатитов исключаются на основании 
легкого течения болезни при синдроме Жильбера, 
отсутствия увеличения печени и селезенки, а так-
же показателя прямого билирубина, АСТ, АЛТ и 
альбумина.  

Холестаз можно исключить на основе отсут-
ствия повышения щелочной фосфатазы, прямого 
билирубина и данных УЗИ внутрипеченочных пу-
тей. 

Синдром Дубина-Джонсона исключается тем, 
что при нем повышен прямой билирубин. 

Самым близким по патогенезу является син-
дром Криглер-Нияра, но и он легко дифференци-
руется тем, что при 1 типе достаточно часто и ра-
но поражается мозг, а при 2 типе – сердце, чего 
никогда не бывает при синдроме Жильбера. 

Течение. Как уже упоминалось выше, основ-
ным проявлением болезни является желтуха, ко-
торая возникает периодически под влиянием раз-
личных неблагоприятных, хотя и не всегда види-
мых, факторов. Характерно, что желтуха обычно 
держится 10-14 дней, затем сходит на нет до оче-
редного обострения, время наступления которого, 
к сожалению, невозможно предсказать.  

В целом же, даже при наличии диагностиче-
ских погрешностей и ятрогенных проявлений, дли-
тельность жизни таких пациентов не отличается от 
популяционной. 

Лечение. Как следует из всего вышесказанно-
го, при своевременной и правильной оценке син-
дрома желтухи, составляющего главную симпто-
матику синдрома Жильбера, в проведении особо-
го лечения нет необходимости. Главным лечеб-
ным фактором для таких пациентов является ве-
дение здорового образа жизни (ЗОЖ).  

Пациентам желательно категорически избе-
гать вредных привычек – курения и злоупотребле-
ния алкоголем, которые могут усугубить течение 
синдрома. 

Нужно соблюдать простые общие правила 
диеты: кушать все, как и здоровые люди, малыми 
порциями, не менее 4 раз в сутки, несколько огра-
ничивать жиры, мясные продукты, соль.  

Медикаментозное лечение показано не всем 
пациентам. Там, где желтушность умеренная и 
билирубин повышен незначительно, можно обой-
тись вышеуказанными мерами. Все же у ряда 
больных приходится прибегать к медикаментоз-
ным назначениям. 

Предлагается следующая схема лечения: 
1. Периодически – с 1-го по 10-е (обострения 

длятся 10-14 дней!) число каждого месяца или в 
периоды усиления желтухи принимать кордиамин 
по 30 капель 3 раза в день за 15-20 минут до еды. 
Кордиамин является одним из нейтральных ве-
ществ, который связывает непрямой билирубин, 
способствует снижению его уровня в крови и вы-
ведению из организма.  

Такими же свойствами обладает, как об этом 
уже говорилось выше, и фенобарбитал. В литера-
туре этот препарат также рекомендуется при син-
дроме Жильбера, однако во избежание привыка-
ния к его приему лучше ограничиться кордиами-
ном.  

2. Поливитамин аэровит – 1 драже и антиок-
сидант аевит – 1 капсулу сразу после обеда 1 раз 
в день – 20 дней приема, 20 дней перерыва – 2-3 
курса в год. 

3. Лив 52 – по 1 таблетке 3 раза в день, мож-
но до еды – 2 месяца приема, также 2 раза в год. 
Вместо лив-52 может быть применен урсосан – 3 
капсулы по 250 мг сразу после ужина, также 2 ме-
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сяца / или: эссенциале, эссливер – по 2 капсулы 2 
раза в день во время еды / или: гептрал (адеме-
тионин) – по 800 мг в день.  

5. Слепые зондирования: утром натощак вы-
пить 2 стакана горячей (40оС – как горячий чай) 
минеральной воды и лежать с теплой грелкой на 
правом боку 2 часа. Процедуру делать 2 раза в 
неделю периодически. 

СОВЕТЫ: избегать тяжелых физических на-
грузок, по возможности ограничивать прием ле-
карств, пищу принимать регулярно, 3-4 раза в 
день, не переедать, не употреблять жирные сорта 
мяса, вообще несколько ограничивать мясо в пи-
ще. Соки, фрукты разрешаются. Нежелательно 
загорать. Категорически запрещается употребле-
ние алкоголя! 
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