
72 ISSN 2072-2354 Аспирантский вестник Поволжья Выпуск 5–6 / 2019

КЛ
ИН

ИЧ
ЕС

КА
Я 

М
ЕД

ИЦ
ИН

А ИНФЕКЦИОННЫЕ БОЛЕЗНИ (14.01.09)

УДК 616.91-06:616.61-008.6-005.1-036.1:616.15(470.43) https://doi.org/10.17816/2072-2354.2019.19.3.72-80

ОСОБЕННОСТИ ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЙ У БОЛЬНЫХ ГЕМОРРАГИЧЕСКОЙ 
ЛИХОРАДКОЙ С ПОЧЕЧНЫМ СИНДРОМОМ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СТЕПЕНИ ТЯЖЕСТИ 
И ПЕРИОДА ЗАБОЛЕВАНИЯ

А.В. Любушкина
ФГБОУ ВО «Самарский государственный медицинский университет» Минздрава России, Самара

Для цитирования: Любушкина А.В. Особенности гематологических изменений у больных геморрагической лихорадкой 
с почечным синдромом в зависимости от степени тяжести и периода заболевания // Аспирантский вестник Поволжья. – 
2019. – № 5–6. – С. 72–80. https://doi.org/10.17816/2072-2354.2019.19.3.72-80

Поступила: 15.07.2019 Одобрена: 23.08.2019 Принята: 09.09.2019

 ■ В данной статье проведен анализ особенностей гематологических изменений у больных геморрагической 
лихорадкой с  почечным синдромом (ГЛПС) на территории Самарской области, в  зависимости от степени 
тяжести и  периода заболевания. Углубленное изучение метаболического профиля проводилось больным 
с  ранней госпитализацией (до 5-го дня болезни). Таким пациентам (n = 73), поступившим в  начальном 
периоде заболевания, выполнялись исследования ферментов (АЛТ, АСТ, ЛДГ, КФК), показатели белково-
го спектра, электролиты. Среди больных с доказанными случаями ГЛПС, были сформированы три группы 
сравнения: группа 1 (n = 22)  — легкая форма заболевания (уровень мочевины до 8,3 ммоль/л, креатинина 
до 130 мкмоль/л); группа 2 (n = 25) — среднетяжелая форма (уровень мочевины до 19 ммоль/л, креатинина 
до 300  мкмоль/л,); группа 3 (n = 26)  — тяжелая форма заболевания (уровень мочевины выше 19 ммоль/л, 
креатинина выше 300 мкмоль/л.). Сравнения групп выполняли с помощью однофакторного дисперсионного 
анализа, межгрупповые сравнения — по критерию Даннетта. Для исследования взаимосвязей выполняли 
корреляционный анализ Спирмена. В результате исследования было установлено, что ранними признаками 
при любой степени тяжести являются тромбоцитопения и  лимфопения, а  также значительное повышение 
уровней ферритина и С-реактивного белка (10–20-кратное). Не только уровень мочевины и креатинина, но 
и  гемоконцентрация, а  также усугубляющиеся тромбо- и  лимфоцитопении, определяют степень тяжести 
заболевания. Выявленные различия ключевых метаболических показателей уже на 3–5 сутки заболевания 
позволят подойти к проблеме раннего прогнозирования степени тяжести заболевания, которая проявится 
в полной мере в олигурическом периоде.
 ■ Ключевые слова: геморрагическая лихорадка с почечным синдромом; Самарская область; гематологические 

изменения.
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 ■ This article provides a comparative analysis of the features of hematological changes in patients with hemorrhagic 
fever with renal syndrome (HFRS) in the Samara region, depending on the severity and period of the disease.  In-depth 
study of the metabolic profile was carried out in patients with early hospitalization (until the 5th day of illness). Enzyme  
studies (ALT, AST, LDH, CPK), indicators of the protein spectrum and electrolytes were performed in patients (n = 73) 
who were admitted in the initial period of the disease. The patients with proven cases of HFRS were divided into 
3 comparison groups: group 1 (n = 22) represents cases of a mild form of the disease (urea level up to 8.3 mmol / l, 
creatinine up to 130 mmol / l); group 2 (n = 25) includes the cases of a moderate form of the disease (urea level up 
to 19 mmol / l, creatinine up to 300 μmol / l,); group 3 (n = 26) comprises cases of a severe form of the disease (urea 
level above 19 mmol / l, creatinine above 300 μmol / l). The comparison of the groups was performed by using single-
factor analysis of variance, between-group comparisons was carried out by means of Dunnetts test. Spearman’s cor-
relation analysis was performed to investigate the relationships. Our study demostrates that thrombocytopenia and 
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lymphopenia, as well as a significant increase in ferritin and C-reactive protein (10–20-fold) are the early signs of any 
severity of the disease. Both the level of urea and creatinine and their concentration in the blood as well as aggravated 
trombo- and lymphocytopenia, determine the severity of the disease. The revealed differences in the key metabolic 
indicators on the 3rd–5th day of the disease will allow to solve the problem of early prediction of the severity of the 
disease, which will be fully manifested in the oliguric period.
 ■ Keywords: hemorrhagic fever with renal syndrome; Samara Region; morbidity; hematological changes.

Введение

Геморрагическая лихорадка с  почечным 
синдромом (ГЛПС)  — природно-очаговая 
хантавирусная инфекция, характеризующаяся 
вазопатией, тромбогеморрагическим синдро-
мом и  преимущественным поражением по-
чек  [5]. Данное заболевание характеризуется 
проявлениями системного воспаления, суть 
которых недостаточно отражена в  литерату-
ре [1, 2, 4, 5, 8]. Не описаны корреляционные 
связи, отражающие степень тяжести и  связь 
с  периодом болезни доступных и  использу-
емых в  реальной клинической практике ис-
следований. Самарская область относится 
к  эндемичным регионам с  заболеваемостью, 
значительно превышающей средние рос-
сийские показа тели, в  отдельные годы более 
чем в 5 раз (2012), поэто му патогенетические 
и клинические аспекты этой инфекции явля-
ются весьма акту альными для нашего регио-
на [1, 3].

Цель исследования — проведение сравни-
тельного анализа гематологических изменений 
у  больных ГЛПС на территории Самарской 
облас ти, в  зависимости от степени тяжести 
и периода заболевания.

Материалы и методы

Среди госпитализированных в  инфекци-
онную клинику с  подтвержденным диагно-
зом ГЛПС в 2015–2018 гг. проведено изучение 
метаболического профиля больным с  ран-
ней госпитализацией (до 5-го дня болезни; 
n = 73), чтобы иметь возможность оценить 
показатели в  динамике во все периоды бо-
лезни. Таким пациентам, помимо рутинных 
лабораторных анализов, предусмотренных 
системой  ОМС, выполнялись исследования 
ферментов (АЛТ,  АСТ, ЛДГ, КФК), показа-
тели белкового спектра, электролиты во все 
периоды болезни: начальный, олигурический, 
полиурический. Для проведения сравнитель-
ного анализа, согласно рекомендациям про-
фессора В.И. Рощупкина о  степени тяжести 
заболевания [6,  7], были сформированы три 
группы сравнения: группа 1 (n = 22)  — лег-
кая форма заболевания (уровень мочевины 
до 8,3 ммоль/л, креатинина до 130 мкмоль/л); 
группа 2 (n = 25)  — среднетяжелая форма 

(уровень мочевины до 19 ммоль/л, креатинина 
до 300 мкмоль/л); группа 3 (n = 26) — тяжелая 
форма заболевания (уровень мочевины выше 
19 ммоль/л, креатинина выше 300 мкмоль/л). 
Статистический анализ данных выполняли 
в  среде пакета SPSS 21. Описательные ста-
тистики представлены в  виде средних и  их 
стандартных ошибок (M ± m). Сравнения 
групп выполняли с  помощью однофактор-
ного дисперсионного анализа, межгруппо-
вые сравнения — по критерию Даннетта. Для 
иссле дования взаимосвязей выполняли корре-
ляционный анализ Спирмена. Результаты счи-
тали статистически значимыми при р < 0,05.

Результаты исследования

Сравнительный анализ общеклинических 
и биохимических исследований крови у боль-
ных с разной степенью тяжести в начальный, 
олигурический и  полиурический периоды 
ГЛПС представлены в табл. 1–3, исследование 
взаимосвязей между различными лаборатор-
ными показателями — в табл. 4. В начальном 
периоде ГЛПС уже при легком течении забо-
левания наблюдалось повышенное содержа-
ние RBC и HGB, более высокое при среднетя-
желых и  тяжелых формах, отличающееся от 
показателей пациентов с  легкой формой бо-
лезни (Ht, р < 0,001). Признак, вероятно обу-
словленный гемоконцентрацией. Наблюдается 
также статистически значимое повышение ге-
моглобина, коррелирующее со степенью тяже-
сти ГЛПС и достигающее при тяжелых формах 
Hb 200 г/л и выше, при незначительном повы-
шении эритроцитов (до верхних границ нор-
мы). При любой степени тяжести заболевания 
регистрируется глубокая тромбоцитопения, 
наиболее выраженная у  больных с  тяжелым 
течением ГЛПС. Выявлено умеренное повы-
шение лейкоцитов при легких, среднетяже-
лых формах и  выраженный лейкоцитоз при 
тя желых. Их повышение обусловлено преиму-
щественно палочкоядерными нейтрофилами 
и  моноцитами. Противоположная тенденция 
наблюдается по количеству лимфоцитов — их 
удельный вес в общем пуле лейкоцитов значи-
тельно снижен при всех формах заболевания.

При любой степени тяжести ГЛПС в  на-
чальном периоде регистрируются повышение 
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ферритина (3–6-кратное) и  значительное по-
вышение С-реактивного белка (10–20-крат-
ное). Во всех клинических группах отмечает-
ся небольшое повышение АЛТ и  АСТ, более 
выраженное у пациентов с тяжелой степенью 
тяжести (р < 0,001), а  также вне зависимости 
от степени тяжести заболевания повышение 
активности ЛДГ и умеренное снижение обще-
го белка. 

У больных с  тяжелым течением уже в  на-
чальном периоде начинает повышаться кре-
атинин и  мочевина, уровень которых при 
легких и  среднетяжелых формах остается 
в пределах референсных значений. В олигури-
ческом периоде уровень гематокрита снижает-
ся, приближаясь при легком и среднетяжелом 
течении ГЛПС к  норме, однако при тяжелых 
формах — остается высоким. Показатели крас-
ной крови (Er, Hb) также снижаются, однако 
при тяжелой форме значения гемоглобина 
остаются более высокими, чем в группах срав-
нения (р < 0,001).

Количество лейкоцитов остается высоким 
только при тяжелом течении и так же, как в на-
чальном периоде, это повышение обусловлено 
нейтрофилами и моноцитами. Независимо от 
степени тяжести заболевания число лимфо-
цитов остается низким. При олигурии про-
исходит нарастание мочевины и  креатинина 
соответственно степени тяжести заболевания, 
повышается уровень калия. Высокими оста-
ются значения ферритина и  С-реактивного 
белка, однако, с  тенденцией к  их снижению 
относительно начального периода. Вне зави-
симости от степени тяжести заболевания на-
блюдается уменьшение уровней АЛТ и  ЛДГ 
(до 1,5 нормы), нормализуются значения АСТ, 
возрастает содержание общего белка (прибли-
жается к нижней границе нормы). 

В полиурическом периоде во всех клини-
ческих группах показатели общеклинического 
исследования крови приходят в интервал ре-
ференсных значений, за исключением отно-
сительного числа лимфоцитов, особенно при 
тяжелых формах заболевания, р < 0,001 по 
сравнению с  легким и  среднетяжелым тече-
нием ГЛПС. В этом периоде происходит нор-
мализация всех изучаемых биохимических 
показателей за исключением С-реактивного 
белка. Он остается слабо повышенным 
(до  1,5–2  норм) при легких и  среднетяжелых 
формах и  до 5 норм при тяжелом течении 
ГЛПС. 

Рассмотрим корреляционные связи лабо-
раторных показателей у пациентов всех групп 
в  разгаре заболевания (n = 73), представлен-
ные в  табл. 4. Для ключевых метаболиче-
ских показателей выявлено следующее: силь-

ная положительная взаимосвязь ферритина, 
мочевины, ферментов (АЛТ, АСТ, ЛДГ, ГГТ), 
С-реактивного белка, общего белка, а  также 
уровней гемоглобина и гематокрита и отрица-
тельная — с содержанием числа палочкоядер-
ных нейтрофилов, лимфоцитов и моноцитов. 
Количество трансферрина отрицательно кор-
релировало с лейкоцитами, палочкоядерными 
нейтрофилами; лимфоцитами, а  также моче-
виной и креатинином.

Выводы

Ранними признаками при любой степени 
тяжести ГЛПС являются тромбоцито пения 
и  лимфопения на фоне общего лейкоцито-
за (нейтрофилез и  моноцитоз), а  также зна-
чительное повышение ферритина и  С-реак-
тивного белка (10–20-кратное), максимально 
выраженные по сравнению с другими перио-
дами болезни. Не только уровень мочевины 
и креатинина, но и гемоконцентрация а также 
усугубляющиеся тромбо- и лимфоцитопении, 
определяют степень тяжести заболевания. 
Системный характер заболевания отражают 
повышенные АЛТ, АСТ, ЛДГ, диспротеине-
мия, максимально выраженные в начальноми 
и  олигурическом периодах. Выявленные раз-
личия ключевых метаболических показателей 
уже на 3–5-и сутки заболевания позволят по-
дойти к  проблеме раннего прогнозирования 
степени тяжести заболевания, которая про-
явится в  полной мере в  олигурическом пе-
риоде.

Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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