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как возможностями интраоперационного 
управления гемодинамикой (введение жидко-
сти), так и кислородным статусом (искус-
ственная вентиляция легких). 

Выводы 
1. При использовании сравниваемых 

методик комбинированной анестезии на всех 
этапах оперативного вмешательства у пациен-
тов с распространенным раком мочевого пу-
зыря отмечается приемлемое и сопоставимое 
состояние гемодинамического профиля и кис-
лородного статуса. 

2. У пациентов контрольной группы 
начиная с травматичного этапа операции от-
мечаются более высокое содержание кортизо-
ла, глюкозы крови и несостоятельность регу-

ляции микроциркуляторного русла. Кроме 
того, на этапе экстубации трахеи у пациентов 
контрольной группы выявляется чрезмерная 
вариабельность параметров среднего артери-
ального давления. 

3. При анестезиологическом обеспече-
нии расширенных, радикальных, реконструк-
тивно-пластических оперативных вмешательств 
у пациентов с распространенным раком мочево-
го пузыря наиболее безопасной является ком-
бинированная нейроаксиальная блокада (одно-
моментная спинномозговая анестезия гиперба-
рическим раствором бупивакаина 0,5% и эпи-
дуральная анальгезия раствором ропивакаина 
0,2% на уровне Th10–Th11) с эндотрахеальной 
анестезией на основе севофлурана. 
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В статье приводятся результаты анализа показателей уровня сывороточных цитокинов у детей, больных ГЛПС. В ис-

следовании участвовали 47 детей 5 – 17 лет, у 25 из них наблюдалась среднетяжелая форма ГЛПС, у 22 – тяжелая форма. В 
контрольную группу вошли 24 здоровых ребенка в возрасте от 5 до 17 лет. Содержание цитокинов IL-β, ТNFα, INFα, INF-γ, 
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IL-10 у больных изучали в лихорадочный, олигурический, полиурический периоды и в период реконвалесценции, а также 
через месяц после выписки из стационара.  

Установлено, что у детей при ГЛПС отмечается увеличение концентрации провоспалительных цитокинов IL-1β и 
ТNFα в начале лихорадочного периода. Пик нарастания данных цитокинов отмечается в олигурический период. Уровень 
INFα и INF-γ снижается, и наибольшее снижение отмечается в олигурическом периоде при тяжелой форме ГЛПС. Концен-
трация противовоспалительного цитокина IL-10 в лихорадочном периоде имеет тенденцию к повышению, статистически 
значимое повышение отмечается в олигурическом периоде и продолжает нарастать в полиурическом периоде.  

Ключевые слова: геморрагическая лихорадка с почечным синдромом, цитокины, дети. 
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DYNAMICS OF THE LEVEL OF SERUM CYTOKINE IN CHILDREN 

WITH HEMORRHAGIC FEVER WITH RENAL SYNDROME 
 
The article presents the results of analysis of serum cytokines level in children with HFRS. The study was conducted in 47 chil-

dren aged 5-17, 25 of them had HFRS of medium-severe form, 22 - HFRS of severe form. Control group included 24 healthy chil-
dren aged 5-17 years old. The content of cytokines IL-1β TNFα INFα INF-γ IL-10 in patients was studied in febrile, oliguric, poly-
uric periods and in the period of convalescence, 1 month after discharge from the hospital. 

It was determined, that HFRS children show an increase in content of anti-inflammatory cytokines IL-1β and ТNFα at the be-
ginning of febrile period. The highest point of these cytokines is noted during oliguric period. INFα and INF-γ levels decrease and 
are the lowest at oliguric period in case of severe HFRS. Concentration of anti-inflammatory cytokine IL-10 during febrile period 
has a tendency to increase, significantly important increase is noted during oliguric period and keeps increasing at polyuric period. 

Key words: hemorrhagic fever with renal syndrome, cytokines, children. 
 
Республика Башкортостан занимает одно 

из лидирующих мест по заболеваемости ге-
моррагической лихорадкой с почечным син-
дромом (ГЛПС) в течение многих лет при от-
сутствии тенденции к ее снижению. Этому 
способствуют сложность в диагностике данно-
го заболевания, особенно на ранних этапах, и 
отсутствие эффективных способов ее профи-
лактики. Подробное и детальное изучение ме-
ханизмов патологического воздействия ханта-
вируса на организм необходимо для точного 
определения объема патогенетической тера-
пии, которая на сегодняшний день является 
основной в лечении ГЛПС. Известно, что клю-
чевую роль в патогенезе ГЛПС играет повре-
ждение эндотелия. Однако хантавирус не ока-
зывает прямого цитопатического действия на 
эндотелиоциты, а служит лишь инициатором 
иммунного воспаления [1]. Цитокины играют 
ведущую роль в патогенезе многих инфекци-
онных заболеваний, в том числе и ГЛПС [3]. В 
доступной нам литературе мы не встретили ни 
одной публикации по изучению динамики ци-
токинов у детей при ГЛПС.  

Целью нашего исследования явилось 
проведение сравнительного исследования ди-
намики провоспалительных цитокинов: ин-
терлейкина-1β, туморнекротизирующего фак-
тора-α, α-интерферона и γ-интерферона у 
больных детей при геморрагической лихорад-
ке с почечным синдромом. 

Материал и методы 
В исследование были включены 47 де-

тей, больных ГЛПС, находившихся на стаци-
онарном лечении в инфекционной клиниче-
ской больнице № 4 г. Уфы. Пациенты были 
распределены на 2 группы. Первая группа со-
стояла из 25 пациентов, у которых наблюда-
лась среднетяжелая форма ГЛПС. Вторая 
группа включала 22 пациента с тяжелой фор-

мой ГЛПС. Возраст обследованных в данных 
двух группах составил 5–17 лет. Средний воз-
раст в первой группе был 11,1±1,6 года, во 
второй группе – 11,3±1,3 года. 

Для сравнения цитокинового статуса 
были обследованы 24 здоровых ребенка в 
возрасте от 5 до 17 лет, средний возраст кото-
рых составил 11,2±1,4 года. 

Содержание цитокинов у больных изу-
чали в лихорадочный, олигурический, поли-
урический периоды и в периоде реконвалес-
ценции, через месяц после выписки из ста-
ционара.  

Содержание цитокинов определяли им-
муноферментным методом с использованием 
коммерческих наборов реагентов ТОО «Про-
теиновый контур» (Санкт-Петербург, Россия). 

Статистическую обработку полученных 
результатов проводили методами параметри-
ческой и непараметрической статистики с ис-
пользованием пакета статистических про-
грамм Statistica 7.0. Среднее значение (М) и 
ошибку среднего значения (m) вычисляли в 
Microsoft Excel. 

Результаты и обсуждение 
Содержание цитокинов в различные пе-

риоды ГЛПС у обследованных больных пред-
ставлены в нижеследующей таблице.  

При анализе динамики провоспалитель-
ных цитокинов IL-1β и ТNFα у обследованных 
детей установлено, что эти цитокины повы-
шаются уже в лихорадочный период. Однако 
их повышение было статистически достоверно 
только при тяжелой формах ГЛПС (p<0,05). В 
олигурическом периоде их повышение более 
выражено. Уровень IL-1β повышается при 
среднетяжелой и тяжелой формах ГЛПС в 4 и 
5 раз соответственно. Уровень ТNFα при сред-
нетяжелой форме повышается в 7 раз, а при 
тяжелой форме – в 9 раз. Таким образом, при 
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тяжелой форме ГЛПС провоспалительные ци-
токины IL-1β и ТNFα повышаются более вы-
раженно, чем при средней тяжести.  

В период реконвалесценции, через месяц 
после заболевания, уровень провоспалитель-
ных цитокинов был выше, чем в контрольной 
группе, но достоверных различий не отмеча-

лось. Данное явление отличает динамику про-
воспалительных цитокинов при ГЛПС у детей 
от динамики провоспалительных цитокинов у 
взрослых, так как у детей даже в периоде ре-
конвалесценции отмечается достоверное уве-
личение провоспалительных цитокинов по 
сравнению с группой контроля [5]. 

 
Таблица  

Содержание цитокинов у детей, больных ГЛПС, в зависимости от периода и тяжести заболевания, пкг/мл 
Периоды заболевания 

и формы тяжести n IL-1β ТNFα  INFα INF-γ  IL-10 

Лихорадочный 
Среднетяжелая 25 32,5±2,9 16,2±2,7 20,8±1,3* 9,7±1,2* 12,72±0,98 

Тяжелая 22 39,5±2,5* 36,7±2,8* 18,3±1,8* 7,8±1,7* 11,92±0,49 
Олигоанурический 

Среднетяжелая 25 102,9±6,6* 69,5±3,9* 17,2±2,1* 7,2±1,* 39,81±2,39* 
Тяжелая 22 128,4±7,* 89,4±2,6* 12,8±2,4* 5,5±1,2* 47,64±4,72* 

Полиурический 
Среднетяжелая 25 74,6±3,7* 52,9±3,7 19,5±2,1* 8,6±1,4* 59,18±5,18* 

Тяжелая 22 89,4±3,9* 61,3±2,8* 16,9±1,8* 7,2±2,1* 78,29±7,21* 
Реконвалесцентный 

Среднетяжелая 25 28,7±2,9 17,2±3,2 25,8±1,9 10,4±2,7 16,5±2,6 
Тяжелая 22 31,1±2,4 18,6±3,9 18,5±1,6* 9,4±1,3* 18,6±3,2 
Контроль 24 25,5±2,4 10,2±2,1 28,4±3,5 13,2±1,2 11,29±2,4 

* р<0,05. 
 

Относительно INFα и INF-γ мы наблю-
дали обратную динамику, то есть достоверное 
снижение их уровня уже в лихорадочном пе-
риоде. Содержание INFα и INF-γ у больных с 
тяжелой формой ГЛПС отличалось большей 
динамикой, чем при среднетяжелом варианте 
болезни. Так, уже в лихорадочном периоде 
регистрировался существенный дефицит INFα 
и INF-γ (p<0,05). Развитие болезни сопровож-
далось сохранением низкого уровня INFα и 
INF-γ даже в периоде реконвалесценции, при 
тяжелой форме болезни эти различия были 
статистически достоверны (p<0,05). 

Таким образом, в ответ на антигенную 
атаку происходит массивный выброс провос-
палительных цитокинов, такая ситуация носит 
название «цитокинового шторма». Стоит отме-
тить, что эндотелий является одновременно и 
источником, и мишенью для цитокинов. Про-
исходит гиперпродукция ФНО-α, ИЛ-1β. В 
частности, ФНО-α является одним из факторов 
увеличения проницаемости капилляров и 
плазмореи, развития лихорадки, усиления про-
цессов коагуляции и стимуляции гемопоэза [6]. 
Однако наблюдается снижение INFα и INF-γ, 
что указывает на низкую активность Т-
хелперов и NK-клеток [2]. Также происходит 
активация противовоспалительных цитокинов 
ИЛ-10, то есть осуществляется взаимопроти-
воположная иммунорегуляция, имеющая за-
щитный характер при «цитокиновом шторме». 

При изучении динамики противовоспа-
лительного цитокина IL-10 было обнаружено, 
что он повышался в лихорадочном периоде 
ГЛПС, причем его нарастание продолжалось 

до полиурического периода. У детей через ме-
сяц после выписки из стационара концентра-
ция IL-10 была выше, чем в контрольной груп-
пе, как при среднетяжёлой, так и при тяжёлой 
формах ГЛПС, но различия были статистиче-
ски не достоверны в отличие от взрослых па-
циентов, у которых отмечалось достоверное 
увеличение противовоспалительного цитокина 
IL-10 в периоде реконвалесценции [4]. 

Выводы 
1. У детей при ГЛПС отмечается увели-

чение концентрации провоспалительных цито-
кинов IL-1β и ТNFα, начиная с лихорадочного 
периода. Пик нарастания данных цитокинов 
отмечается в олигурический период. В периоде 
полиурии уровень провоспалительных цито-
кинов снижается, а в периоде реконвалесцен-
ции их отличие от контрольной группы стати-
стически не достоверно в отличие от взрослых 
пациентов, у которых в периоде реконвалес-
ценции отмечаются достоверно повышенные 
концентрации провоспалительных цитокинов в 
сравнении с контрольной группой. 

2. Уровень INFα и INF-γ у детей при 
ГЛПС снижается, начиная с лихорадочного 
периода. Наибольшее снижение отмечается в 
олигурическом периоде при тяжелой форме 
ГЛПС. В полиурическом периоде уровень 
INFα и INF-γ повышается, но при тяжелой 
форме болезни их уровень статистически до-
стоверно выше, чем в контрольной группе, 
даже в периоде реконвалесценции. 

3. Концентрация противовоспалитель-
ного цитокина IL-10 в лихорадочном периоде 
имеет тенденцию к повышению, статистиче-
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ски значимое повышение отмечается в олигу-
рическом периоде и продолжает нарастать в 
полиурическом периоде. В фазе реконвалес-
ценции уровень IL-10 статистически не отли-

чается у детей контрольной группы, в то вре-
мя как у взрослых пациентов уровень IL-10 в 
периоде реконвалесценции достоверно выше, 
чем в контрольной группе. 
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