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Ãåìîëèòèêî-óðåìè÷åñêèé ñèíäðîì:
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äèàãíîñòèêà, ëå÷åíèå
(Îáçîð ëèòåðàòóðû. ×àñòü 1)

��������	
��������	
��������	
��������	
��������	

�������	��	������������	
������
�
���������������������	��	������������	
������
�
���������������������	��	������������	
������
�
���������������������	��	������������	
������
�
���������������������	��	������������	
������
�
��������������
�������	���	������	����
� ���������!��	�������� �������	���	������	����
� ���������!��	�������� �������	���	������	����
� ���������!��	�������� �������	���	������	����
� ���������!��	�������� �������	���	������	����
� ���������!��	�������� 

Hemolytic uremic syndrome:
epidemiology, classification, clinical features,
diagnostic and treatment
Review. Part 1
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Ââåäåíèå

Ãåìîëèòèêî-óðåìè÷åñêèé ñèíäðîì (ÃÓÑ) – ýòî çà-
áîëåâàíèå, âêëþ÷àþùåå íåèììóííóþ (Êóìáñ-îòðèöà-
òåëüíóþ) ãåìîëèòè÷åñêóþ àíåìèþ, òðîìáîöèòîïå-
íèþ è ïîðàæåíèå ïî÷åê [87]. Àíåìèÿ òÿæåëîé ñòåïå-
íè, ìèêðîàíãèîïàòè÷åñêàÿ, õàðàêòåðèçóåòñÿ íàëè÷è-
åì ôðàãìåíòèðîâàííûõ ýðèòðîöèòîâ (øèçîöèòîâ) â
ìàçêå ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, ñâîáîäíîãî ãåìîãëîáè-
íà è ðåòèêóëîöèòîâ â öèðêóëèðóþùåé êðîâè è âûñî-
êèì óðîâíåì ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû (ËÄÃ) â ñûâîðîòêå.
Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ êîëè÷åñòâî òðîìáîöèòîâ ìå-
íåå 60 000/ìì3.

Ó äåòåé ïóñêîâûì ôàêòîðîì ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ
÷àùå âñåãî ñëóæèò Escherichia coli, ïðîäóöèðóþùàÿ
øèãà-ïîäîáíûé òîêñèí (Stx), à òèïè÷íûì ïðîÿâëåíè-
åì çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ äèàðåÿ («Ä+» ÃÓÑ), ÷àñòî êðî-
âÿíèñòîãî õàðàêòåðà. Â 25% ñëó÷àåâ ÃÓÑ, âûçâàííûé
Stx-E. coli, ìîæåò ïðîòåêàòü áåç äèàðåè («Ä–» ÃÓÑ) [36,
47]. Îñòðàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü íàáëþäàåòñÿ â
55–70% ñëó÷àåâ [4, 65, 102], îäíàêî â áîëüøèíñòâå ñëó-
÷àåâ (äî 70% ïî ðàçëè÷íûì äàííûì) ôóíêöèÿ ïî÷åê
âîññòàíàâëèâàåòñÿ [47, 65, 87, 105].

ÃÓÑ, íå àññîöèèðîâàííûé ñ øèãà-òîêñèíîì (non-
Stx-HUS), âêëþ÷àåò ãåòåðîãåííóþ ãðóïïó ïàöèåíòîâ, ó
êîòîðûõ ýòèîëîãè÷åñêîå çíà÷åíèå èíôåêöèè, âûçâàí-
íîé áàêòåðèÿìè, îáðàçóþùèìè øèãà-òîêñèí è øèãà-
ïîäîáíûå òîêñèíû, áûëî èñêëþ÷åíî. Ýòà ôîðìà ÃÓÑ
ìîæåò íîñèòü ñïîðàäè÷åñêèé èëè ñåìåéíûé õàðàêòåð
(ò. å. çàáîëåâàíèå îòìå÷àåòñÿ áîëåå ÷åì ó îäíîãî ÷ëå-

íà ñåìüè è âîçäåéñòâèå Stx èñêëþ÷åíî). Â öåëîì èñ-
õîä ïðè non-Stx-HUS õóæå. Äî 50% ñëó÷àåâ ïðîòåêàåò
ñ ðàçâèòèåì òåðìèíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íî-
ñòè èëè íåîáðàòèìîãî ïîâðåæäåíèÿ ãîëîâíîãî ìîç-
ãà, à ñìåðòíîñòü â îñòðîé ôàçå çàáîëåâàíèÿ ìîæåò äî-
ñòèãàòü 25% [23, 90, 96]. Ãåíåòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ
ïîêàçàëè, ÷òî ñåìåéíàÿ ôîðìà ñâÿçàíà ñ íàðóøåíèÿ-
ìè â ñèñòåìå ðåãóëÿòîðíûõ áåëêîâ êîìïëåìåíòà. Ïî-
ÿâëÿþòñÿ òàêæå äàííûå î òîì, ÷òî àíàëîãè÷íûå ãåíå-
òè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ìîãóò ïðåäðàñïîëàãàòü ê ðàçâè-
òèþ ñïîðàäè÷åñêèõ ñëó÷àåâ non-Stx-HUS. Îñíîâíûå
îòêðûòèÿ â îáëàñòè Stx-HUS è non-Stx-HUS ïðåäñòàâ-
ëåíû â òàáë. 1.

Ïîâðåæäåíèÿ ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà ïðè ÃÓÑ
âêëþ÷àþò óòîëùåíèå ñòåíêè ñîñóäîâ ñ îòåêîì ýíäîòå-
ëèÿ è íàêîïëåíèåì áåëêîâ è êëåòî÷íîãî äåòðèòà â ñóá-
ýíäîòåëèàëüíîì ñëîå, â ðåçóëüòàòå ÷åãî â ïîðàæåííûõ
ñîñóäàõ âîçíèêàåò ïðîñòðàíñòâî ìåæäó ýíäîòåëèàëü-
íûìè êëåòêàìè è áàçàëüíîé ìåìáðàíîé, íà êîòîðîé
îíè ðàñïîëîæåíû [47, 87]. Ïðè Stx-HUS ñòðàäàþò ãëàâ-
íûì îáðàçîì âíóòðèêëóáî÷êîâûå ñîñóäû è ïîðàæåíèå
âîçíèêàåò íà ðàííèõ ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ. Èçó÷åíèå
áèîïñèéíîãî ìàòåðèàëà, ïîëó÷åííîãî ÷åðåç íåñêîëü-
êî ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà çàáîëåâàíèÿ, ïîêàçàëî, ÷òî
êëóáî÷êè â îñíîâíîé ñâîåé ìàññå íå èçìåíåíû, à ñêëå-
ðîçèðîâàííûìè îêàçûâàþòñÿ â êîíå÷íîì èòîãå ëèøü
15–20% êëóáî÷êîâ [84, 97]. Àðòåðèàëüíûé òðîìáîç
âñòðå÷àåòñÿ, íî íå ÷àñòî, è, ïî âñåé âåðîÿòíîñòè, îòðà-
æàåò ðàñïðîñòðàíåíèå ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà â
ïðîêñèìàëüíîì íàïðàâëåíèè [84, 97].
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ÃÓÑ, àññîöèèðîâàííûé ñ øèãà-òîêñèíîì
(Stx-HUS)

Ýïèäåìèîëîãèÿ

Â Ñåâåðíîé Àìåðèêå è Çàïàäíîé Åâðîïå Stx-HUS
â 70% ñëó÷àåâ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì èíôåêöèè E. coli,
ñåðîòèï Î157:Í7 [12, 15, 48, 56, 85, 101, 108]. Ýòîò ñå-
ðîòèï îáëàäàåò óíèêàëüíûì áèîõèìè÷åñêèì ñâîé-
ñòâîì (îòñóòñòâèå ôåðìåíòàöèè ñîðáèòîëà), ÷òî ïî-
çâîëÿåò ëåãêî îòëè÷àòü åãî îò äðóãèõ ôåêàëüíûõ E. coli
[29]. Îäíàêî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ìíîãèå äðóãèå ñåðî-
òèïû E. coli (Î111:Í8; Î103:Í2; Î121; Î145; Î26 è
Î113) [12, 53, 60, 93, 101] òàêæå âûçûâàþò Stx-HUS. Â
ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàíàõ Àçèè [94] è Àôðèêè [39] Stx-
HUS ÷àñòî âîçíèêàåò ïðè èíôåêöèè, âûçâàííîé
øèãà-òîêñèí-ïðîäóöèðóþùåé Shigella dysenteriae, ñå-
ðîòèï 1, íî â èíäóñòðèàëüíûõ ñòðàíàõ ýòà ñâÿçü îò-
ìå÷àåòñÿ ðåäêî [42].

Ïîñëå êîíòàêòà ñ Stx-E. coli ó 38–61% ïàöèåíòîâ ðàç-
âèâàåòñÿ ãåìîððàãè÷åñêèé êîëèò, à ó 3–9% (ïðè ñïîðà-
äè÷åñêèõ èíôåêöèÿõ) è 20% (ïðè ýïèäåìè÷åñêèõ ôîð-
ìàõ) – ìàíèôåñòíûé ÃÓÑ [4, 62]. Îáùàÿ çàáîëåâàåìîñòü
Stx-HUS ñîñòàâëÿåò 2,1 ñëó÷àÿ íà 100 000 ÷åëîâåê â ãîä,
ïðè ýòîì íàèáîëåå âûñîêàÿ çàáîëåâàåìîñòü îòìå÷àåò-
ñÿ ó äåòåé â âîçðàñòå äî 5 ëåò (6,1 íà 100 000 ÷åëîâåê â
ãîä), à íàèáîëåå íèçêèå ïîêàçàòåëè çàáîëåâàåìîñòè
õàðàêòåðû äëÿ âçðîñëûõ 50–59 ëåò (0,5 íà 100 000 ÷å-
ëîâåê â ãîä) [87]. Çàáîëåâàåìîñòü ÃÓÑ èìååò ñåçîííûå
êîëåáàíèÿ, ïðè ýòîì ïèê çàáîëåâàåìîñòè ïðèõîäèò-
ñÿ íà òåïëûå ìåñÿöû ãîäà (èþíü–ñåíòÿáðü). Â ÑØÀ
÷èñëî ñëó÷àåâ Stx-HUS ñîñòàâëÿåò 70 000 â ãîä; åæå-
ãîäíî 60 ÷åëîâåê óìèðàþò îò ýòîãî çàáîëåâàíèÿ [63].

Â Àðãåíòèíå è Óðóãâàå èíôåêöèè, âûçâàííûå E. coli,
ÿâëÿþòñÿ ýíäåìè÷åñêèìè, à Stx-HUS îòíîñèòñÿ ê ÷à-
ñòûì ïðè÷èíàì îñòðîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè
ó äåòåé [21, 53, 54]; çàáîëåâàåìîñòü, ïî îöåíî÷íûì
äàííûì, ñîñòàâëÿåò 10,5 íà 100 000 ÷åëîâåê â ãîä [64].
Áûëî âûñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå î íàëè÷èè ñâÿçè
ìåæäó òðàäèöèîííûì ýêñòåíñèâíûì ñêîòîâîäñòâîì
è ýíäåìè÷åñêèì ÃÓÑ â Àðãåíòèíå, ÷òî ïîäòâåðæäàåò-
ñÿ âûÿâëåíèåì øòàììîâ E. coli, ïðîäóöèðóþùèõ
øèãà-ïîäîáíûé òîêñèí (ãëàâíûì îáðàçîì ñåðîòèïû
Î8, Î25, Î103, Î112, Î113, Î145, Î171 è Î174), â
îáðàçöàõ ñòóëà ó 39% çäîðîâûõ ìîëîäûõ àðãåíòèíñ-
êèõ âîëîâ [64].

E. coli, ïðîäóöèðóþùèå øèãà-ïîäîáíûé òîêñèí, çà-
ñåëÿþò êèøå÷íèê çäîðîâîãî äîìàøíåãî ñêîòà, îäíà-
êî ýòè ìèêðîîðãàíèçìû áûëè âûäåëåíû òàêæå ó îëå-
íåé, îâåö, êîç, ëîøàäåé, ñîáàê, ïòèö è ìóõ [38, 87]. Ýòè
áàêòåðèè ïðèñóòñòâóþò â íàâîçå è ñòî÷íûõ âîäàõ
ôåðì, ÷åì îáúÿñíÿåòñÿ áîëåå âûñîêèé ðèñê èíôèöè-
ðîâàíèÿ ñðåäè ëèö, ïðîæèâàþùèõ â ñåëüñêîé ìåñòíî-
ñòè. Èñòî÷íèêàìè çàðàæåíèÿ ÷åëîâåêà ñëóæàò ìîëî-
êî, ìÿñî è âîäà (âîäíûå âñïûøêè áûëè ñâÿçàíû ñ ïè-
òüåì è êóïàíèåì â íåõëîðèðîâàííîé âîäå [60]) ëèáî
êîíòàêò ñ èíôèöèðîâàííûìè æèâîòíûìè, ëþäüìè
èëè èõ âûäåëåíèÿìè [51, 61, 62], à òàêæå â ðåäêèõ ñëó-
÷àÿõ çàãðÿçíåíèå îêðóæàþùåé ñðåäû [108]. Ìÿñî êîí-
òàìèíèðóåòñÿ íà áîéíÿõ. Èíòåðíàëèçàöèÿ ìèêðîîð-
ãàíèçìîâ â ðåçóëüòàòå èçìåëü÷åíèÿ ìÿñà ïîçâîëÿåò èì
ïåðåíîñèòü òåðìè÷åñêóþ îáðàáîòêó [62]. Èñòî÷íèêà-
ìè çàðàæåíèÿ ìîãóò ñëóæèòü òàêæå ôðóêòû è îâîùè,
âêëþ÷àÿ ðåäèñêó, ñàëàò-ëàòóê è ÿáëî÷íûé ñèäð. Íåïà-
ñòåðèçîâàííûé ÿáëî÷íûé ñîê ñòàë ïðè÷èíîé íåñêîëü-
êèõ âñïûøåê [22]. Ïåðåäà÷à èíôåêöèè îò ÷åëîâåêà ê

Ò à á ë è ö à  1
ÃÓÑ: îñíîâíûå îòêðûòèÿ çà ïîñëåäíèå ãîäû

Stx-HUS
1994–2004 �������� 	
���������	�� ��
�	��
� Stx-1 � Stx-2 [34, 45]
1993–2001 ���������	�� ����
�������� 
������
� 	 Stx (������
��������
����, Gb3) ���� ����
����� �� 	���	��

���������, �
���������, ���������, �
��
������ � ������
���-���
��� 	���	�� �����	� [9, 24, 55, 69, 73, 75,
98, 99, 106, 107]

1995–2003 ���!��
��	� ����	���
��� ����������, � ����"#$ 	���
�� Stx �������
��� �
�	
������� ���	������
	 ����������#��� 	���	�� � ������
��� �
������
�������� [59, 66, 67, 111]

2004 �������� ���������#���� ����	�� ��������
�� �����������-�
��
�"�$"��� ��
����� �� ������
����
������ ������ � ����� � ���
�������	��� ������������� �������� Stx-HUS [14, 104]

2002–2003 ����� � ��
�!�� 
����#����� ��
����	� ��	� � ����� � Stx-HUS [3, 30, 52]
Non-Stx-HUS

1999 ����
������ !�
�	�� 
���
���
��������� ����	������������� (���	�� �
����# �3) �
� �������� ��
���
non-Stx-HUS [72]

1998 � ����"#$ 	�
��
������ �������� ����# ����� �������� %&� � �
�������� 1q32, ����
��"�� 	�����
 �����,

�����
�$"�� �	�������# 	���������� [109]

1998–2004 '�������� 50 ������� ���� ��	��
� * �
� �������� � ���
�����	�� ��
��� non-Stx-HUS [13, 16, 17, 27, 31,
70, 80, 86, 109]

2002–2004 ��
�������� ��	�������� (� SCR19–20) ������, �����$"��� �� ���	������$ ��	��
�� * ����
�������-
���������� �3b [40, 46, 57, 78]

2002–2004 +�	�����, �� �������, ����
��������� � ��������� � non-Stx-HUS, �
������ 	 ����
� ����������� ��	��
� *
��������# ���������� �� ����
������ ����������#��� 	����	 � ���	������� ��"����� � ��������# �3b [11,
46, 57]

2003 �������� ������� ����, 	���
�$"��� ������ ������ �� 
�������
�� 	���������� – ��������
����
������	����	��� ��	��
� (.��) [71, 95]

1997–2003 '������ ����	�� �
����# 
�������
������ ����������� � ��
��������� ��	� �
� non-Stx-HUS [3, 17, 27, 32,
52, 70, 83, 87]

2003–2004 /�������
� 	���������� ���������� ���������� � 	����	� [41, 49, 58, 68, 82]
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÷åëîâåêó áûëà îòìå÷åíà â äåòñêèõ ó÷ðåæäåíèÿõ, à òàê-
æå â ó÷ðåæäåíèÿõ, ãäå íàõîäÿòñÿ ïàöèåíòû, íóæäàþ-
ùèåñÿ â äëèòåëüíîì óõîäå [62].

Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà

Â ïðîäðîìàëüíîì ïåðèîäå çàáîëåâàíèå õàðàêòå-
ðèçóåòñÿ äèàðååé ñ ïîñëåäóþùèì ðàçâèòèåì îñòðîé
ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Ñðåäíèé ïðîìåæóòîê
âðåìåíè ìåæäó èíôèöèðîâàíèåì E. coli è âîçíèêíî-
âåíèåì çàáîëåâàíèÿ ñîñòàâëÿåò 3 ñóòîê (îò 1 äî 8 ñó-
òîê). Çàáîëåâàíèå, êàê ïðàâèëî, íà÷èíàåòñÿ ñõâàòêî-
îáðàçíûìè áîëÿìè â æèâîòå è äèàðååé. Â òå÷åíèå 1–
2 ñóòîê â 70% ñëó÷àåâ ñòóë ïðèîáðåòàåò êðîâÿíèñòûé
õàðàêòåð [18]. Ðâîòà íàáëþäàåòñÿ â 30–60% ñëó÷àåâ,
ëèõîðàäêà â 30%, â êðîâè îïðåäåëÿåòñÿ ëåéêîöèòîç.
Ðåíòãåíîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ñ áàðèåâîé êëèç-
ìîé ïîçâîëÿåò íàáëþäàòü êàðòèíó «îòïå÷àòêîâ ïàëü-
öåâ», óêàçûâàþùóþ íà íàëè÷èå îòåêà è êðîâîèçëèÿíèé
â ïîäñëèçèñòûé ñëîé, îñîáåííî â îáëàñòè âîñõîäÿùåé
è ïîïåðå÷íîé îáîäî÷íîé êèøêè. Â ðåçóëüòàòå ïåðå-
íåñåííîé èíôåêöèè Stx-E. coli ìîæåò âûäåëÿòüñÿ ñî
ñòóëîì â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ íåäåëü ïîñëå êóïèðîâà-
íèÿ ñèìïòîìîâ çàáîëåâàíèÿ, îñîáåííî ó äåòåé â âîç-
ðàñòå äî 5 ëåò [87]. Äèàãíîç ïîäòâåðæäàåòñÿ âûäåëåíè-
åì Stx-E. coli â êóëüòóðàõ êàëà. Â íàó÷íûõ ëàáîðàòîðè-
ÿõ âûïîëíÿþòñÿ ñåðîëîãè÷åñêèå òåñòû íà àíòèòåëà
ïðîòèâ øèãà-òîêñèíà è Î157 ëèïîïîëèñàõàðèäà (LPS).
Ðàçðàáàòûâàþòñÿ òåñòû äëÿ ýêñïðåññ-äèàãíîñòèêè
E. coli O157:H7 è øèãà-òîêñèíà â ñòóëå. Êðîâÿíèñòàÿ äè-
àðåÿ, ëèõîðàäêà, ðâîòà, ëåéêîöèòîç, êðàéíèå âîçðàñò-
íûå ãðóïïû, æåíñêèé ïîë è èñïîëüçîâàíèå ïðåïàðà-
òîâ, óãíåòàþùèõ ìîòîðèêó êèøå÷íèêà [5], ÿâëÿþòñÿ
ôàêòîðàìè, ñâÿçàííûìè ñ ïîâûøåííûì ðèñêîì ðàç-
âèòèÿ ÃÓÑ ïîñëå èíôåêöèè, âûçâàííîé E. coli [62].

Stx-HUS íå îòíîñèòñÿ ê äîáðîêà÷åñòâåííûì çàáî-
ëåâàíèÿì: 70% ïàöèåíòîâ ñ ÃÓÑ íóæäàþòñÿ â ïåðåëè-
âàíèè ýðèòðîöèòàðíîé ìàññû, 50% – â ïðîâåäåíèè
äèàëèçà, à ó 25% îòìå÷àåòñÿ ïîðàæåíèå íåðâíîé ñè-
ñòåìû, âêëþ÷àÿ èíñóëüò, ñóäîðîãè è êîìó [35, 62, 65].
Õîòÿ â ðåçóëüòàòå äîñòóïíîñòè äèàëèçà è ïîÿâëåíèÿ
öåíòðîâ èíòåíñèâíîé òåðàïèè ñìåðòíîñòü ñðåäè
ìëàäåíöåâ è äåòåé ìëàäøåãî âîçðàñòà â èíäóñòðèàëü-
íî ðàçâèòûõ ñòðàíàõ ñíèçèëàñü, îäíàêî îò 3 äî 5% ïà-
öèåíòîâ óìèðàþò â îñòðîé ôàçå Stx-HUS [65]. Ïî äàí-
íûì íåäàâíåãî ìåòààíàëèçà ðåçóëüòàòîâ 49 îïóáëèêî-
âàííûõ èññëåäîâàíèé (3476 ïàöèåíòîâ, ñðåäíèé ïå-
ðèîä íàáëþäåíèÿ 4,4 ãîäà), îïèñûâàþùèõ äîëãîñðî÷-
íûé ïðîãíîç ó ïàöèåíòîâ, ïåðåæèâøèõ ýïèçîä Stx-
HUS, 12% ïàöèåíòîâ óìåðëè èëè ó íèõ ðàçâèëàñü òåð-
ìèíàëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, à ó 25% ïàöè-
åíòîâ ïîêàçàòåëü êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè áûë íèæå
80 ìë/ìèí íà 1,73 ì2 [35]. Ñòåïåíü òÿæåñòè îñòðîãî
ïðîöåññà, îñîáåííî ïîðàæåíèå öåíòðàëüíîé íåðâíîé
ñèñòåìû è íåîáõîäèìîñòü â ïðîâåäåíèè äèàëèçà íà
íà÷àëüíûõ ýòàïàõ çàáîëåâàíèÿ, ñëóæèëà ïðåäèêòîðîì
ìåíåå áëàãîïðèÿòíîãî äîëãîñðî÷íîãî ïðîãíîçà [35,
102]. Stx-HUS, çàïóñêàåìûé S. dysenteriae, ïðàêòè÷åñêè
âñåãäà îñëîæíÿåòñÿ áàêòåðèåìèåé è ñåïòè÷åñêèì øî-
êîì, ñèñòåìíûì âíóòðèñîñóäèñòûì ñâåðòûâàíèåì
êðîâè è êîðòèêàëüíûì íåêðîçîì è ñîïðîâîæäàåòñÿ
âûñîêèìè ïîêàçàòåëÿìè ñìåðòíîñòè (ïðèáëèçèòåëü-
íî 30%) [25].

Èñòîðèÿ îòêðûòèÿ

Â 1927 ã. A. Adam âïåðâûå îïèñàë âûçâàííóþ îñî-
áûì òèïîì áàêòåðèè E. coli ýïèäåìèþ êðîâàâîãî ïî-
íîñà ó ìëàäåíöåâ. Ýòà áàêòåðèÿ îáëàäàëà áèîõèìè÷åñ-
êîé óíèêàëüíîñòüþ, ïðîÿâëÿâøåéñÿ â òîì, ÷òî åå ôåð-
ìåíòàòèâíûå ñâîéñòâà îòëè÷àëèñü îò ñâîéñòâ èç-
âåñòíûõ øòàììîâ E. coli [2]. Â 1947 ã. E. coli O111:B4 áûëà
îáíàðóæåíà â ñòóëå 90% ìëàäåíöåâ ñ ýïèäåìè÷åñêîé
äèàðååé, íî íè ðàçó íå áûëà âûäåëåíà èç êðîâè ýòèõ
ïàöèåíòîâ [37]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíî, ÷òî ôèëü-
òðóåìûì àãåíòîì, âûäåëåííûì èç ñòóëà ýòèõ äåòåé,
áûë øèãà-ïîäîáíûé òîêñèí, âûçûâàâøèé äèàðåþ ó
òåëÿò è ïðèâîäèâøèé ê ãèáåëè æèâîòíûõ â ýêñïåðè-
ìåíòàõ íà ìûøàõ. Íåñêîëüêî ëåò ñïóñòÿ áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî íàèáîëåå òÿæåëûå ñëó÷àè ýïèäåìè÷åñêîé
äèàðåè, âûçûâàåìîé Î111:Â4, ïðîòåêàëè ñ ðàçâèòè-
åì ïóðïóðû, àíóðèè è íåâðîëîãè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ.
Èññëåäîâàíèÿ àóòîïñèéíîãî ìàòåðèàëà ïðîäåìîíñò-
ðèðîâàëè íàëè÷èå òðîìáîçîâ â êàïèëëÿðàõ è àðòå-
ðèîëàõ ëåãêèõ, ïå÷åíè, ìîçãà è ïî÷åê, à òàêæå îêêëþ-
çèþ âíóòðèêëóáî÷êîâûõ ñîñóäîâ ôèáðèíîâûìè òðîì-
áàìè [6]. Ýòè ðàííèå äàííûå ëåãëè â îñíîâó ïðåäñòàâ-
ëåíèé î òîì, ÷òî òîêñèí, âîçìîæíî, âûäåëÿåìûé E. coli,
âûçûâàåò ãåìîððàãè÷åñêèé íåêðîç ñëèçèñòîé æåëó-
äî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà è â ðåçóëüòàòå âñàñûâàíèÿ â
êðîâÿíîå ðóñëî ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ òðîìáîçîâ ìèê-
ðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà â ïî÷êàõ è äðóãèõ îðãàíàõ.
Â 1977 ã. J. Konowalchuk è ñîàâò. [50] îòìåòèëè, ÷òî
E. coli, âûäåëåííàÿ ó ïàöèåíòîâ ñ äèàðååé, îáðàçóåò òîê-
ñèí (Stx), àíàëîãè÷íûé òîêñèíó S. dysenteriae òèïà 1,
êîòîðûé îáëàäàåò öèòîïàòè÷åñêèì ýôôåêòîì â îòíî-
øåíèè êëåòîê Vero (ïî÷å÷íûå êëåòêè àôðèêàíñêèõ
çåëåíûõ îáåçüÿí). Ì.À. Karmali è ñîàâò. [48] âûÿâèëè ïî-
âûøåíèå àêòèâíîñòè øèãà-ïîäîáíîãî òîêñèíà â
ôèëüòðàòàõ êàëà è ïîâûøåíèå òèòðà àíòèòåë, íåéòðà-
ëèçóþùèõ Stx, â ñûâîðîòêå êðîâè äåòåé, èíôèöèðî-
âàííûõ E. coli Î157:Í7 ñ äèàãíîçîì ÃÓÑ.

Øèãà-òîêñèí èëè øèãà-òîêñèíû?

Âûäåëÿåìûå E. coli òîêñèíû îáîçíà÷àþòñÿ íîìåðà-
ìè: øèãà-ïîäîáíûé òîêñèí-1 (Stx-1) ïðàêòè÷åñêè
èäåíòè÷åí øèãà-òîêñèíó, âûäåëÿåìîìó S. dysenteriae
òèïà 1 (ðàçëè÷èå â îäíîé àìèíîêèñëîòå), è íà 50% ãî-
ìîëîãè÷åí øèãà-ïîäîáíîìó òîêñèíó-2 (Stx-2) [34, 44,
100]. Íåñìîòðÿ íà ñõîäíûå àìèíîêèñëîòíûå ïîñëåäî-
âàòåëüíîñòè, Stx-1 è Stx-2 ïîâðåæäàþò òêàíè ïî-ðàç-
íîìó è â ðàçíîé ñòåïåíè, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ áîëåå
âûñîêîé ïàòîãåííîñòüþ øòàììîâ E. coli, îáðàçóþùèõ
òîëüêî Stx-2 [20, 77, 91]. Ïî äàííûì íåäàâíåãî èññëå-
äîâàíèÿ, ïðîâåäåííîãî ó äåòåé, èíôèöèðîâàííûõ Stx-
E. coli, øòàììû, îáðàçóþùèå Stx-2, áûëè ÷àùå âñåãî
ñâÿçàíû ñ ðàçâèòèåì ÃÓÑ, â òî âðåìÿ êàê áîëüøèíñòâî
øòàììîâ, âûäåëåííûõ ó äåòåé ñ äèàðååé êàê åäèíñòâåí-
íûì ñèìïòîìîì çàáîëåâàíèÿ èëè ñ áåññèìïòîìíûì
òå÷åíèåì ïðîöåññà, ïðîäóöèðîâàëè òîëüêî Stx-1 [45].
Àíàëîãè÷íûå äàííûå áûëè ïîëó÷åíû ó ìûøåé è áà-
áóèíîâ [92, 100].

Êàê Stx-1, òàê è Stx-2 îòíîñÿòñÿ ê ÀÂ5-ãîëîòîêñè-
íàì ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 70 êÄà, ñîñòîÿùèì èç îä-
íîé åäèíèöû À ìàññîé 32 êÄà è ïÿòè åäèíèö Â ìàññîé
ïî 7,7 êÄà [33]. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íîâûé ÀÂ5-òîê-
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ñèí, ñîñòîÿùèé èç îäíîé åäèíèöû À ìàññîé 35 êÄà
è ïåíòàìåðà Â-åäèíèö ìàññîé ïî 13 êÄà, áûë íåäàâ-
íî âûäåëåí èç âûñîêîâèðóëåíòíîãî øòàììà E. coli
(O113:H21), ñòàâøåãî ïðè÷èíîé âñïûøêè ÃÓÑ [79].
Ýòîò òîêñèí ìîæåò ïðåäñòàâëÿòü ñîáîé ïðîòîòèï íî-
âîãî êëàññà òîêñèíîâ, îòâå÷àþùèõ çà ðàçâèòèå ÃÓÑ,
ñâÿçàííîãî ñî øòàììàìè E. coli, íå îáðàçóþùèìè Stx.

Îðàëüíûì ïóòåì Stx-E. coli ïîïàäàåò â êèøå÷íèê è
ïðî÷íî ïðèêðåïëÿåòñÿ ê ýïèòåëèàëüíûì êëåòêàì ñëè-
çèñòîé îáîëî÷êè æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà ïóòåì
ñîåäèíåíèÿ ñ íàðóæíûì ìåìáðàííûì áåëêîì – èíòè-
ìèíîì ìàññîé 97 êÄà [26]. Çàòåì Stx çàõâàòûâàåòñÿ
ïîëÿðèçîâàííûìè êëåòêàìè ÆÊÒ è ïî òðàíñöåëëþ-
ëÿðíûì ïóòÿì [1] ïåðåíîñèòñÿ â êðîâÿíîå ðóñëî. Âîç-
ìîæíî, ìèãðàöèÿ ïîëèìîðôíî-ÿäåðíûõ íåéòðîôè-
ëîâ (ÏÌß) ñïîñîáñòâóåò ýòîìó ïðîöåññó [43] áëàãîäà-
ðÿ óâåëè÷åíèþ ïàðàöåëëþëÿðíîé ïðîíèöàåìîñòè.
Ïóòü ïåðåíîñà Stx èç êèøå÷íèêà â ïî÷êè àêòèâíî îá-
ñóæäàåòñÿ. Ýêñïåðèìåíòû in vitro ïðîäåìîíñòðèðîâà-
ëè ñïîñîáíîñòü Stx ñâÿçûâàòüñÿ ñ ÷åëîâå÷åñêèìè ýðèò-
ðîöèòàìè [9], òðîìáîöèòàìè [24] è àêòèâèðîâàííûìè
ìîíîöèòàìè [106]. Îäíàêî ïîñëåäíèå èññëåäîâàíèÿ
óêàçûâàþò íà çíà÷åíèå ÏÌß â ïåðåíîñå Stx ñ êðîâüþ,
ïîñêîëüêó îí áûñòðî è ïîëíîñòüþ ñâÿçûâàåòñÿ ñ ÏÌß
ïðè èíêóáàöèè ñ ÷åëîâå÷åñêîé êðîâüþ [98]. Øèãà-ïî-
äîáíûé òîêñèí, ñâÿçàííûé ñ öèðêóëèðóþùèìè ÏÌß,
ïîñòîÿííî îáíàðóæèâàåòñÿ â êðîâè ïàöèåíòîâ ñ Stx-
HUS [99]. Àôôèíèòåò Stx-ðåöåïòîðîâ íà ïîâåðõíîñòè
ÏÌß â 100 ðàç íèæå, ÷åì àôôèíèòåò ðåöåïòîðîâ íà
ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèÿ êëóáî÷êîâ. In vitro, â ñîïðÿ-
æåííûõ êóëüòóðàõ, ÏÌß, íàãðóæåííûå Stx, ïåðåíîñÿò
ëèãàíä íà ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè êëóáî÷êîâ, òàê ÷òî
ê êîíöó èíêóáàöèè ìîëåêóëû Stx îêàçûâàþòñÿ íà ýí-
äîòåëèè êëóáî÷êîâ, íî íå íà ÏÌß [98].

Ñâÿçûâàíèå øèãà-òîêñèíà ñ êëåòêàìè-ìèøåíÿìè
çàâèñèò îò Â-åäèíèö è ïðîèñõîäèò íà óðîâíå òåðìè-
íàëüíûõ îòäåëîâ äèãàëàêòîçû ïîâåðõíîñòíîãî ãëè-
êîëèïèäíîãî êëåòî÷íîãî ðåöåïòîðà ãëîáîòðèàîçèë-
öåðàìèäà Gb3. Stx-1 è Stx-2 ñâÿçûâàþòñÿ ñ ðàçëè÷íû-
ìè ýïèòîïàìè ìîëåêóëû Gb3, êðîìå òîãî, ýòè òîêñè-
íû ðàçëè÷àþòñÿ ïî àôôèíèòåòó è êèíåòèêå ñâÿçûâà-
íèÿ [69]. Êàê ïîêàçàë ðåçîíàíñíûé àíàëèç ïîâåðõíîñ-
òíûõ ïëàçìîíîâ, Stx-1 ëåãêî ñâÿçûâàåòñÿ è îòäåëÿåò-
ñÿ îò Gb3 â îòëè÷èå îò Stx-2, êîòîðûé ìåäëåííåå ñâÿ-
çûâàåòñÿ, íî è äèññîöèèðóåò òàêæå î÷åíü ìåäëåííî,
îñòàâàÿñü òàêèì îáðàçîì íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê äîñ-
òàòî÷íî äîëãîå âðåìÿ äëÿ òîãî, ÷òîáû ïðîíèêíóòü
âíóòðü êëåòêè [69]. Ïîñëåäíåå ìîæåò ñëóæèòü îáúÿñíå-
íèåì òîìó ôàêòó, ÷òî òîêñè÷íîñòü Stx-2 â îòíîøåíèè
ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ÷åëîâåêà in vitro â 1000 ðàç
âûøå, ÷åì òîêñè÷íîñòü Stx-1 [55].

Êóëüòóðà ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ñîñóäîâ ìèêðî-
öèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà áîëåå ÷óâñòâèòåëüíà ê òîêñè-
÷åñêèì ýôôåêòàì øèãà-òîêñèíà, ÷åì ýíäîòåëèé êðóï-
íûõ ñîñóäîâ [75]. Ýòî ñîîòâåòñòâóåò äàííûì î òîì, ÷òî
÷èñëî Gb3-ðåöåïòîðîâ, ýêñïðåññèðîâàííûõ íà ýíäî-
òåëèàëüíûõ êëåòêàõ ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà ÷å-
ëîâåêà, â 50 ðàç âûøå, ÷åì íà ýíäîòåëèàëüíûõ êëåò-
êàõ ïóïî÷íûõ âåí ÷åëîâåêà [73]. Ýêñïðåññèÿ Gb3 è
òîêñè÷íîñòü øèãà-òîêñèíà â îòíîøåíèè ýíäîòåëèÿ
êëóáî÷êîâ ÷åëîâåêà åùå áîëåå óâåëè÷èâàþòñÿ â ðå-
çóëüòàòå âîçäåéñòâèÿ ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé àëü-
ôà (TNF-α) [107], â ñâîþ î÷åðåäü âûäåëÿåìîãî ìîíî-

öèòàìè â îòâåò íà ñâÿçûâàíèå ñ Stx [106]. Âñå ýòè äàí-
íûå ôîðìèðóþò áèîõèìè÷åñêóþ îñíîâó ïðåäïî÷òè-
òåëüíîé ëîêàëèçàöèè ìèêðîàíãèîïàòè÷åñêèõ èçìåíå-
íèé â ñîñóäàõ ïî÷åê ïðè ÃÓÑ.

Â-åäèíèöû ìîëåêóë Stx ïðèêðåïëÿþòñÿ ê äèñàõà-
ðèäó ãàëàêòîçå (gal) ãëîáîòðèàîçèëöåðàìèäíûõ ðå-
öåïòîðîâ (Gb3) íà ìåìáðàíå ìîíîöèòîâ, ïîëèìîðô-
íî-ÿäåðíûõ êëåòîê, òðîìáîöèòîâ, ýíäîòåëèàëüíûõ
êëåòîê êëóáî÷êîâ è ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê êàíàëüöåâ.
Òîêñèí ïîïàäàåò âíóòðü êëåòêè ïóòåì ðåòðîãðàäíîãî
òðàíñïîðòà ÷åðåç êîìïëåêñ Ãîëüäæè. Ïîñëå ýòîãî ïðî-
èñõîäèò äèññîöèàöèÿ À- è Â-åäèíèö, è À-åäèíèöû
ïîïàäàþò â öèòîçîëü è ïîä ÿäåðíóþ îáîëî÷êó. À-åäè-
íèöà áëîêèðóåò óäëèíåíèå ïåïòèäíîé öåïè ïóòåì óäà-
ëåíèÿ îäíîãî àäåíèíà èç ÐÍÊ ðèáîñîì 28S [74], ÷òî
ïðèâîäèò ê ãèáåëè êëåòêè. Stx-1 è Stx-2 òàêæå âûçûâà-
þò àïîïòîç êëåòîê ýíäîòåëèÿ [10, 81], âîçìîæíî, ïó-
òåì èíãèáèðîâàíèÿ ýêñïðåññèè ïðåäñòàâèòåëÿ àíòè-
àïîïòîçíîãî ñåìåéñòâà Bcl-2 – Mcl-1 [28].

Ìíîãèå ãîäû ñ÷èòàëîñü, ÷òî åäèíñòâåííàÿ ðåëåâàíò-
íàÿ áèîëîãè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü Stx çàêëþ÷àåòñÿ â áëî-
êàäå áåëêîâîãî ñèíòåçà è äåñòðóêöèè ýíäîòåëèàëüíûõ
êëåòîê. Îäíàêî ïî ïîñëåäíèì äàííûì âîçäåéñòâèå íà
ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè ñóáëåòàëüíûìè äîçàìè øèãà-
ïîäîáíîãî òîêñèíà, îêàçûâàþùèìè ìèíèìàëüíîå
âîçäåéñòâèå íà ñèíòåç áåëêà, ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ
óðîâíÿ èíôîðìàöèîííîé ÐÍÊ è áåëêîâîé ýêñïðåññèè
õåìîêèíîâ, íàïðèìåð ÈË-8 è ìîíîöèòàðíîãî õåìî-
òàêñè÷åñêîãî ôàêòîðà-1 (ÌÑÐ-1) è ìîëåêóë êëåòî÷íîé
àäãåçèè, à ýòèì ïðîöåññàì ïðåäøåñòâóåò àêòèâàöèÿ
NF-κB [111]. Êàê ïîêàçàë àíàëèç õàðàêòåðà ýêñïðåññèè
âñåãî ãåíîìà ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ÷åëîâåêà, ñòèìó-
ëèðîâàííûõ ñóáëåòàëüíûìè äîçàìè øèãà-ïîäîáíîãî
òîêñèíà, Stx-1 è Stx-2 ïîâûøàþò àêòèâíîñòü 25-ãî è
24-ãî ãåíîâ ñîîòâåòñòâåííî; ýòè ãåíû â îñíîâíîì êî-
äèðóþò õåìîêèíû è öèòîêèíû, ìîëåêóëû êëåòî÷íîé
àäãåçèè, âêëþ÷àÿ Ð-ñåëåêòèí è ICAM-1, è ôàêòîðû
òðàíñêðèïöèè (EGR-1, NF-κB2 è NF-κBIA) [59]. Äåé-
ñòâèå õåìîêèíîâ è öèòîêèíîâ, ïî âñåé âåðîÿòíîñòè,
ñâÿçàíî ñ õåìîòàêñèñîì è àêòèâàöèåé íåéòðîôèëîâ.
Ìîëåêóëû àäãåçèè, âåðîÿòíî, èãðàþò îñíîâíóþ ðîëü,
îáåñïå÷èâàÿ ñâÿçûâàíèå âîñïàëèòåëüíûõ êëåòîê ñ ýí-
äîòåëèåì. Ýòî ïîäòâåðæäàåòñÿ ðåçóëüòàòàìè ýêñïåðè-
ìåíòîâ ïî àäãåçèè, ïîêàçàâøèìè, ÷òî âîçäåéñòâèå Stx-2
ïðèâîäèëî ê óâåëè÷åíèþ ÷èñëà ëåéêîöèòîâ, ôèêñè-
ðóþùèõñÿ ê ìîíîñëîéíîé êóëüòóðå ýíäîòåëèàëüíûõ
êëåòîê ÷åëîâåêà è ïðîíèêàþùèõ ÷åðåç íåå [67]. Ïðå-
äóïðåæäåíèå èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèè ÈË-8 è ÌÑÐ-1
ïóòåì áëîêàäû NF-κB ñ ïîìîùüþ àäåíîâèðóñà èíãè-
áèðîâàëî àäãåçèþ è ìèãðàöèþ ëåéêîöèòîâ ÷åðåç ýí-
äîòåëèàëüíûé ñëîé [111].

Âñå ýòè äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî Stx, èçìåíÿÿ
àäãåçèâíûå ñâîéñòâà è ìåòàáîëèçì ýíäîòåëèàëüíûõ
êëåòîê, ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ âîñïàëåíèÿ ëåéêîöè-
òàðíîãî òèïà. Â ðåçóëüòàòå ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ ýí-
äîòåëèàëüíûõ êëåòîê, òåðÿþùèõ ñâîþ òðîìáîðåçèñ-
òåíòíîñòü, ÷òî â êîíå÷íîì èòîãå ïðèâîäèò ê òðîìáî-
çó ñîñóäîâ ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà. Ïîäòâåðæäå-
íèå òàêîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ñîáûòèé áûëî ïîëó÷å-
íî â ýêñïåðèìåíòàõ, â õîäå êîòîðûõ öåëüíàÿ êðîâü
òåêëà ïî ïîâåðõíîñòè ïðåäâàðèòåëüíî îáðàáîòàííûõ
Stx-1 ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî
ðóñëà ÷åëîâåêà â óñëîâèÿõ ñèëüíîãî ðàñòÿæåíèÿ ñîñó-
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äîâ [66]. Òîò ôàêò, ÷òî ïðè äàííûõ óñëîâèÿõ ïðîèñõî-
äèò ðàííÿÿ àêòèâàöèÿ è àäãåçèÿ òðîìáîöèòîâ ñ ïîñëå-
äóþùèì îáðàçîâàíèåì îðãàíèçîâàííûõ òðîìáîâ, çà-
âèñèìûì îò ýíäîòåëèàëüíûõ Ð-ñåëåêòèíà è ÐÅÑÀÌ-1,
ïîçâîëÿåò âûäâèíóòü âïîëíå óáåäèòåëüíóþ òåîðèþ
ïàòîãåíåçà ìèêðîñîñóäèñòûõ òðîìáîçîâ ïðè ÃÓÑ. Âû-
øåóêàçàííûå äàííûå ìîæíî òàêæå èñïîëüçîâàòü â êà-
÷åñòâå ïîäòâåðæäåíèÿ ñâÿçè ìåæäó áàêòåðèÿìè è èõ
ïðîäóêòàìè è àðòåðèàëüíûì òðîìáîçîì [88].

Ó äåòåé, çàáîëåâøèõ ÃÓÑ íà ôîíå èíôåêöèè, âûç-
âàííîé E. coli Î157:Í7, áûëè îáíàðóæåíû in vivo ïðè-
çíàêè íàðóøåíèé ñâåðòûâàåìîñòè êðîâè, à èìåííî:
ïîâûøåíèå ïðîòðîìáèíîâîãî ôðàãìåíòà 1+2 [5]. Õîòÿ
ðàííèå èññëåäîâàíèÿ óêàçûâàëè íà óñèëåíèå ôèáðè-
íîëèçà ïðè Stx-HUS [7], íåäàâíèå ðàáîòû ïðîäåìîí-
ñòðèðîâàëè ïîâûøåíèå óðîâíÿ èíãèáèòîðà àêòèâàòî-
ðà ïëàçìèíîãåíà òèïà 1, ÷òî óêàçûâàåò íà âûðàæåííîå
èíãèáèðîâàíèå ôèáðèíîëèçà [18].

Ñóùåñòâóåò ëè ýôôåêòèâíîå ëå÷åíèå Stx-HUS?

Ëå÷åíèÿ ñ äîêàçàííîé ýôôåêòèâíîñòüþ íå ñóùå-
ñòâóåò, è ëå÷åíèå âî âðåìÿ îñòðîé ôàçû çàáîëåâàíèÿ,
êàê è â ïðîøëîì, îñòàåòñÿ èñêëþ÷èòåëüíî ïîääåðæè-
âàþùèì (òàáë. 2). Ïîëíîãî ñîãëàñèÿ ïî âîïðîñó î íå-
îáõîäèìîñòè ïðèìåíåíèÿ àíòèáèîòèêîâ äëÿ ëå÷åíèÿ
èíôåêöèè, âûçâàííîé Stx-E. coli, äî ñèõ ïîð íå äîñòèã-
íóòî. C.S. Wong è ñîàâò. [110] ïîêàçàëè, ÷òî àíòèáèî-
òèêîòåðàïèÿ íà ñòàäèè ãàñòðîèíòåñòèíàëüíîé èíôåê-
öèè Stx-E. coli ïîâûøàåò (ïðèáëèçèòåëüíî â 17 ðàç)
ðèñê ðàçâèòèÿ ðàçâåðíóòîãî ÃÓÑ. Îòñþäà áûë ñäåëàí
âûâîä î òîì, ÷òî ïîâðåæäåíèå ìåìáðàíû áàêòåðèé,
èíäóöèðóåìîå àíòèáèîòèêàìè, ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü
îñòðîìó âûäåëåíèþ òîêñèíà â áîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ.
Îäíàêî íåäàâíèé ìåòààíàëèç äàííûõ 26 îò÷åòîâ íå
ïîäòâåðäèë óâåëè÷åíèÿ ðèñêà ðàçâèòèÿ ÃÓÑ, ñâÿçàííî-
ãî ñ ïðèìåíåíèåì àíòèáèîòèêîâ [89]. Ñëåäóåò îòìå-
òèòü, ÷òî â èññëåäîâàíèè C.S. Wong è ñîàâò. íå áûëî íè
îäíîãî ñëó÷àÿ áàêòåðèåìèè. Õîòÿ áàêòåðèåìèÿ î÷åíü
÷àñòî ñîïðîâîæäàåò Stx-HUS, ñïðîâîöèðîâàííûé
S. dysenteriae òèïà 1, è ýòè ïàöèåíòû íåèçáåæíî ïîãè-
áàþò ïðè îòñóòñòâèè äîñòàòî÷íî ðàííåãî íàçíà÷åíèÿ
àíòèáèîòèêîâ [8, 76], ïðè Stx-HUS, âûçâàííîì E. coli

O157:H7, ýòî îñëîæíåíèå âñòðå÷àåòñÿ èñêëþ÷èòåëü-
íî ðåäêî. Â íåäàâíåé ïóáëèêàöèè îïèñûâàåòñÿ âçðîñ-
ëûé ïàöèåíò ñ ÃÓÑ, àññîöèèðîâàííûì ñ E. coli O157:H7,
ñ áàêòåðèåìèåé è èíôåêöèåé ìî÷åâûõ ïóòåé, ó êîòî-
ðîãî ðàííåå íàçíà÷åíèå àíòèáèîòèêîâ ïîçâîëèëî
áûñòðî êóïèðîâàòü ãåìàòîëîãè÷åñêèå è ïî÷å÷íûå
ñèìïòîìû [19]. Íà îñíîâàíèè èìåþùèõñÿ äàííûõ
áîëüøèíñòâî èññëåäîâàòåëåé ñ÷èòàþò, ÷òî ó ïàöèåí-
òîâ ñ ãàñòðîèíòåñòèíàëüíîé èíôåêöèåé, âûçâàííîé
Stx-E. coli, çà èñêëþ÷åíèåì ñëó÷àåâ ñåïñèñà, àíòèáè-
îòèêè íå ïîêàçàíû.

Èññëåäîâàíèå ïî ïðèìåíåíèþ âíóòðü SYNSORB
Pk – ïðåïàðàòà, ñâÿçûâàþùåãî Stx è ñîñòîÿùåãî èç ÷à-
ñòèö ñèëèêîíà, ñîåäèíåííûõ ñ ãëîáîòðèàîçèëöåðàìè-
äîì [103], íå âûÿâèëî ïîëîæèòåëüíîãî ýôôåêòà îò
SYNSORB ïðè ñðàâíåíèè ñ ïëàöåáî. Êîíòðîëèðóåìûå
êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïðîäåìîíñòðèðîâàëè íå-
ýôôåêòèâíîñòü áîëüøèíñòâà âèäîâ ëå÷åíèÿ, âêëþ÷àÿ
ïðèìåíåíèå ïëàçìû, âíóòðèâåííîå ââåäåíèå IgG, ôèá-
ðèíîëèòèêîâ, àíòèòðîìáîöèòàðíûõ ïðåïàðàòîâ, êîð-
òèêîñòåðîèäîâ è àíòèîêñèäàíòîâ, â îñòðîé ôàçå çàáî-
ëåâàíèÿ [35]. Âîçìîæíî, òùàòåëüíûé êîíòðîëü ÀÄ è
áëîêàäà ñèñòåìû ðåíèí-àíãèîòåíçèíà îêàæóòñÿ íàè-
áîëåå ýôôåêòèâíûìè äîëãîñðî÷íûìè ìåðîïðèÿòèÿ-
ìè ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì ïîðàæåíèåì ïî÷åê
ïîñëå ïåðåíåñåííîãî Stx-HUS. Íåäàâíåå èññëåäîâà-
íèå, â êîòîðîå áûëè âêëþ÷åíû 45 äåòåé, ïåðåíåñøèõ
ÃÓÑ è íàáëþäàâøèõñÿ â òå÷åíèå 9–11 ëåò, ïîêàçàëî,
÷òî ðàííåå îãðàíè÷åíèå áåëêà â ðàöèîíå ïèòàíèÿ è
èñïîëüçîâàíèå èíãèáèòîðîâ àíãèîòåíçèí-ïðåâðàùà-
þùåãî ôåðìåíòà (èÀÏÔ) îêàçûâàåò áëàãîïðèÿòíûé
ýôôåêò íà îòäàëåííûå ïî÷å÷íûå èñõîäû. Ýòî ïîäòâåð-
æäàåòñÿ ïîëîæèòåëüíûì íàêëîíîì êðèâîé çàâèñèìî-
ñòè ïîêàçàòåëÿ 1/Cr îò âðåìåíè ó ïàöèåíòîâ, ñîáëþ-
äàâøèõ ìàëîáåëêîâóþ äèåòó è ïîëó÷àâøèõ èÀÏÔ [14].
Â äðóãîì èññëåäîâàíèè ïðèìåíåíèå èÀÏÔ â òå÷åíèå
8–15 ëåò ïîñëå òÿæåëîãî Stx-HUS ïðèâîäèëî ê íîðìà-
ëèçàöèè ÀÄ, ñíèæåíèþ ïðîòåèíóðèè è óëó÷øåíèþ ïî-
êàçàòåëåé êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè [104].

Ó äåòåé ñ òåðìèíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñ-
òüþ ïåðåñàäêó ïî÷êè ñëåäóåò ñ÷èòàòü ýôôåêòèâíûì è
áåçîïàñíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ. Èñõîäû ïåðåñàäêè ïî÷-
êè ó äåòåé ñ Stx-HUS õîðîøèå: ÷àñòîòà ðåöèäèâîâ êî-
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ëåáëåòñÿ îò 0 äî 10% [3, 52], à 10-ëåòíÿÿ âûæèâàåìîñòü
òðàíñïëàíòàòà äàæå âûøå, ÷åì ó äåòåé èç êîíòðîëüíîé
ãðóïïû (òÕÏÍ â èñõîäå äðóãèõ íåôðîïàòèé) [30].
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Ââåäåíèå

Ãåìîëèòèêî-óðåìè÷åñêèé ñèíäðîì (ÃÓÑ) – ýòî çà-
áîëåâàíèå, âêëþ÷àþùåå íåèììóííóþ (Êóìáñ-îòðèöà-
òåëüíóþ) ãåìîëèòè÷åñêóþ àíåìèþ, òðîìáîöèòîïå-
íèþ è ïîðàæåíèå ïî÷åê [70].

Ó äåòåé ïóñêîâûì ôàêòîðîì ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ
÷àùå âñåãî ñëóæèò Escherichia coli, ïðîäóöèðóþùàÿ
øèãà-ïîäîáíûé òîêñèí (Stx), à òèïè÷íûì ïðîÿâëåíè-
åì çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ äèàðåÿ («Ä+» ÃÓÑ), ÷àñòî êðî-
âÿíèñòîãî õàðàêòåðà. Îñòðàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷-
íîñòü íàáëþäàåòñÿ â 55–70% ñëó÷àåâ [79], îäíàêî â


