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Цель – изучить функциональные резервы кислородзависимого метаболизма фагоцитов у больных геморрагической ли-

хорадкой с почечным синдромом (ГЛПС) в зависимости от тяжести процесса. 
Материал и методы. Обследовано 100 пациентов с данным заболеванием различной степени тяжести, включая 38 

больных с тяжелыми формами ГЛПС, осложненной острой почечной недостаточностью (ОПН). Группу сравнения соста-
вили 46 здоровых индивидов. Для измерения количества фагоцитов, генерирующих активные формы кислорода, регистри-
ровался уровень хемилюминесценции, зависящей от люминола (ЛЗХЛ). Характеристика резервных возможностей фагоци-
тов была оценена путем подсчета кратности отношения резерва к спонтанному свечению. Абсолютная величина резервных 
возможностей фагоцитов определялась вычитанием максимальной интенсивности индуцированного свечения из макси-
мальной интенсивности спонтанного свечения.  

Результаты исследования. Показатели спонтанного кислородзависимого метаболизма у пациентов с тяжелым течени-
ем ГЛПС с ОПН были выше по сравнению с пациентами со средней и тяжелой степенями тяжести ГЛПС, а показатели ин-
дуцированных кислородзависимых процессов, напротив, были ниже. Данные закономерности обусловливали более силь-
ное падение функционального резерва у пациентов с ГЛПС, осложнённой ОПН.  

Заключение. Снижение резерва функциональной активности фагоцитов у пациентов с ГЛПС с клиникой ОПН указыва-
ет на срыв адаптационных возможностей организма и снижение его защитных иммунорегуляторных возможностей. 
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FUNCTIONAL FEATURES OF THE PHAGOCYTIC LINK  
OF IMMUNITY IN HEMORRHAGIC FEVER WITH RENAL SYNDROME 

COMPLICATED BY ACUTE RENAL FAILURE 
 
The objective is to study the functional reserves of oxygen-dependent metabolism of phagocytes in patients with hemorrhagic 

fever with renal syndrome (HFRS), depending on the severity of the process. 
Material and methods. We examined 100 patients with the disease of varying severity, including 38 patients with severe forms 

of HFRS complicated by acute renal failure (ARF). The comparison group consisted of 46 healthy individuals. Luminol-dependent 
chemiluminescence (LDCL) recording was used to measure the number of phagocytes generating reactive oxygen species. The 
characteristics of the reserve capabilities of phagocytes were assessed by calculating the ratio of reserve to spontaneous lumines-
cence. The absolute value of the reserve capabilities of phagocytes was determined by subtracting the maximum intensity of induced 
luminescence from the maximum intensity of spontaneous luminescence. 

Results. The values of spontaneous oxygen-dependent metabolism in patients with severe HFRS with ARF were higher com-
pared to patients with moderate and severe HFRS, and the rates of induced oxygen-dependent processes, on the contrary, were low-
er. These patterns determined a stronger drop in functional reserve in patients with HFRS complicated by ARF. 

Conclusion. A decrease in the reserve of functional activity of phagocytes in HFRS patients with acute renal failure indicates a 
breakdown in the body's adaptive capabilities and a decrease in its protective immunoregulatory capabilities. 

Key words: hemorrhagic fever with renal syndrome, acute renal failure, phagocytes. 
 
Геморрагическая лихорадка с почечным 

синдромом (ГЛПС), вызванная ортохантави-
русами, является одним из основных природ-
но-очаговых заболеваний у человека. Орто-
хантавирусы ‒ зоонозные патогены ‒ относят-
ся к семейству Hantaviridae, роду 
Orthohantavirus [1,2]. В Волго-Уральском и 
Дальневосточном регионах РФ зарегистриро-
вано около 90% всех случаев ГЛПС. Инфек-
ция распространена в Приволжском феде-
ральном округе. Высокие уровни заболевае-

мости ежегодно регистрируются в Республике 
Башкортостан [3,4].  

Важным звеном ГЛПС является высво-
бождение цитокинов и активация иммунного 
ответа. Репликация вируса в легочном эпите-
лии способствует активации альвеолярных 
макрофагов и дендритных клеток. Макрофаги 
выполняют антимикробные функции через 
секрецию антимикробных пептидов и образо-
вание внеклеточных ловушек что приводит к 
снижению барьерной функции эндотелия и 
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увеличению его проницаемости, а также акти-
вации кислородзависимых процессов в фаго-
цитах с генерацией активных форм кислорода 
(АФК) [5]. Избыточная продукция АФК при-
водит к истощению функциональной актив-
ности фагоцитов. Оценка как абсолютных, так 
и относительных параметров кислородзависи-
мого метаболизма, включая емкость резерва 
функциональной активности фагоцитов, явля-
ется важной для функционального состояния 
клеток крови [6].  

Цель исследования ‒ определение уровня 
функциональных резервов кислородзависимого 
метаболизма фагоцитов в крови у пациентов с 
острой почечной недостаточностью при ГЛПС. 

Материал и методы 
В исследование были включены паци-

енты, проходившие лечение в стационаре на 
базе Республиканской клинической инфекци-
онной больницы № 4 (г. Уфа). Средний возраст 
пациентов составил 37,4±3,1 года. Мужчины 
составили 75 человек (65,8%), женщины – 25 
(34,2%). Среди заболевших преобладали муж-
чины трудоспособного возраста от 20 до 50 
лет. Обследовано 100 пациентов с ГЛПС раз-
личной степени тяжести, включая 38 больных 
с тяжелыми формами ГЛПС, осложненной 
острой почечной недостаточностью (ОПН). 
Группу сравнения составили 46 здоровых инди-
видов. Диагноз ГЛПС был поставлен на осно-
вании клинических данных и подтвержден се-
рологически в парных сыворотках крови. Забор 
сыворотки крови у пациентов проводили на 
момент поступления в стационар. Повторный 
забор крови проводили в олиго- и/или ануриче-
ский периоды развития заболевания [7]. 

Для определения функционально-
метаболической активности фагоцитов исполь-
зовали цельную гепаринизированную кровь, 
взятую из локтевых вен пациентов с ГЛПС в 
утреннее время по стандартной методике. Сы-
воротку крови до исследования хранили при 
температуре –20°C не более 6 месяцев. Количе-
ство фагоцитов, генерирующих АФК, измеряли 
при помощи регистрации уровня люминолзави-
симой хемилюминесценции (ЛЗХЛ). Для этого 
в 0,3 мл 0,9% раствора натрия хлорида (pH 7,2), 

содержащего 10-5 М люминола, добавляли 0,1 
мл клеточной суспензии и измеряли светосумму 
ЛЗХЛ в течение 5 мин.  

Для изучения ответа фагоцитов на сти-
муляцию и характеристики их резервных воз-
можностей применяли формулу, которая оце-
нивает кратность отношения резерва к спон-
танному свечению. Абсолютная величина ре-
зервных возможностей фагоцитов определя-
лась как разница между максимальной интен-
сивностью индуцированного свечения и мак-
симальной интенсивностью спонтанного све-
чения крови [8].  

Статистический анализ проводили с ис-
пользованием программы «Statistiсa for 
Windows». Методом описательной статистики 
вычисляли средние арифметические значения 
(М) и стандартные ошибки средних (m). Для 
проверки нормальности распределения при-
меняли критерий Шапиро–Уилка. Поскольку 
распределение соответствовало нормальному, 
применяли t-критерий Стьюдента для сравне-
ния групп. Статистическая значимость была 
установлена на уровне p≤0,05. 

Результаты и обсуждение 
Действие хантавируса прежде всего 

способствует повреждению клеток почек, в 
том числе подоцитов, эндотелиальных, мезан-
гиальных, тубулярных эпителиальных клеток 
с нарушением клубочковой фильтрации, что 
находит выражение в клинических проявле-
ниях. К основным симптомам ГЛПС у паци-
ентов с острой почечной недостаточностью, 
по нашим данным, относятся: олиго-/анурия, 
боли в поясничной области, слабость, лихо-
радка и повышение уровня сывороточного 
креатинина, которые были обнаружены у всех 
38 больных, т.е. в 100% случаев. Такие симп-
томы, как боль в животе, микро- и макрогема-
турия, протеинурия, отмечались в 60-95% 
случаев, т.е. у большинства пациентов. 

В рамках нашего исследования была 
проведена оценка функционально-мета-
болической активности фагоцитирующих 
клеток крови, таких как нейтрофилы и моно-
циты. Полученные результаты представлены 
в таблице. 

 
Таблица 

Изменения показателей кислородзависимого метаболизма  
и функционального резерва фагоцитов в сыворотке крови у пациентов с ГЛПС (M±m) 

Пациенты с ГЛПС  
Поглотительная активность  Спонтанный НСТ-тест Функциона-

льный резерв 
фагоцитов 

фагоцитарный 
индекс, % 

фагоцитарное 
число %  индекс акти-

вации 
Контроль (n=46) 23,5±4,3 3,3±0,2 9,4±2,1  0,10±0,04 66,08±1,1 
Легкая форма (n=10) 28,3±3,3 3,8±0,4 10,1±1,27* 0,12±0,02 65,2±3,2 
Средняя тяжесть (n=32) 54,3±5,1* 4,0±0,6 33,3±2,48 0,23±0,04 54,3±2,8*  
Тяжелая форма без ОПН (n=20) 62±6,4* 6,4±0,5* 58,7±3,06* 1,2±0,07* 45,4±5,3* 
Тяжелая форма с ОПН (n=38) 105,1±10,3* 10,2±0,7* 82,0 ±3,25* 2,1±0,06* 30,3±4,5* 

Примечание. Приведены средние значения 10 измерений в каждой группе больных.  
* Статистически достоверное различие от контроля (р<0,05). 
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Фагоциты являются первыми клетками, 
которые подвергаются воздействию вирусов и 
выступают как ключевое звено в системе им-
мунологической защиты. Высокий показатель 
спонтанного теста с нитросиним тетразолием 
(НСТ-теста) свидетельствует о большой ак-
тивности кислородзависимого метаболизма в 
нейтрофильных гранулоцитах [9]. Абсолют-
ный и относительный показатели НСТ-теста у 
пациентов с ГЛПС при средней тяжести отме-
чается двукратным нарастанием, превышаю-
щим уровень контроля (p<0,001). Следует отме-
тить, что данный показатель сохраняется у па-
циентов достаточно длительно, даже в период 
реконвалесценции. Это означает, что в эндоте-
лии сосудистых стенок отмечается ускорение 
перекисного окисления липидов с изменением 
мембранных структур, нарушением их физико-
химических свойств мембран, прежде всего 
усилением текучести и проницаемости.  

Наиболее выраженные изменения мак-
рофагального звена отмечались у пациентов 
при тяжелых формах ГЛПС. Максимальное 
повышение показателей поглотительной ак-
тивности в 4,6 раза наблюдалось при ОПН. 
Нарастание индекса активации у этих пациен-
тов свидетельствует об интенсификации мета-
болизма в фагоцитах за счет усиления НАДФН-
оксидазных ферментных систем [10], предопре-
деляя тем самым энергетический потенциал и 
функциональный статус самих макрофагов.  

Не менее важным показателем является 
емкость резерва функциональной активности 
фагоцитов. Исследование показало, что у 
больных с легкой степенью тяжести ГЛПС 
максимальные значения параметров индуци-
рованного и спонтанного свечений крови уве-
личивались в два раза по сравнению с контро-
лем. При этом функциональный резерв не ме-
нялся. У больных со средней и тяжелой степе-
нями ГЛПС значения параметров спонтанного 
свечения возрастали в 4,6 и 4,8 раза соответ-
ственно. Показатели индуцированного свече-

ния в этих группах увеличивались в 4 и 2,7 
раза соответственно, что указывает на боль-
шие возможности активации фагоцитов у па-
циентов со средней степенью тяжести болезни. 

У пациентов с тяжелыми формами 
ГЛПС с почечной недостаточностью наблю-
далось сильное падение показателей функци-
онального резерва фагоцитов. Динамика дан-
ного параметра подтверждает наличие срыва 
адаптационных возможностей организма, о 
чем может свидетельствовать угнетение гене-
рации АФК клетками макрофагального звена 
и нарушение баланса про- и антиоксидантных 
систем в почечной паренхиме.  

Заключение  
Исследования показали, что при остром 

процессе ГЛПС наблюдается дисбаланс пара-
метров первичного фагоцитарного звена, осо-
бенно выраженный при тяжелых формах с 
клиникой ОПН с развитием неуправляемого 
процесса тотальной активации свободноради-
кальных явлений и гиперпродукции АФК 
[11]. Оксидативное повреждение и снижение 
антиоксидантного статуса могут развиваться в 
почечной ткани вследствие ишемии и токси-
ческого повреждения [12]. Гиперактивация 
АФК приводит к истощению фагоцитарного 
звена системы иммунитета, что проявляется 
ростом абсолютных значений показателей 
базальных и индуцированных кислородзави-
симых процессов в фагоцитах на фоне исто-
щения их функционального резерва. Емкость 
резерва функциональной активности фагоци-
тов зависит от тяжести процесса и уменьше-
ние этого показателя может иметь диагности-
ческую ценность.  

Изменение уровня макрофагального 
звена у больных с тяжелым течением заболе-
вания требует дальнейших исследований для 
уточнения их роли в патогенезе геморраги-
ческой лихорадки с почечным синдромом и 
использования в качестве биомаркеров раз-
вития ОПН. 
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ВЛИЯНИЕ ДИАМЕТРА АРТЕРИОВЕНОЗНОЙ ФИСТУЛЫ  
НА ВОЗНИКНОВЕНИЕ СИНДРОМА ВЫСОКОГО ПОТОКА 

 И СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ У ПАЦИЕНТОВ, 
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Цель. Оценить частоту синдрома высокого потока у пациентов, получающих заместительную почечную терапию мето-

дом программного гемодиализа и его влияние на развитие хронической сердечной недостаточности в зависимости от диа-
метра нативной артериовенозной фистулы.  


