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Реферат
Мета. З’ясувати динаміку змін найважливіших цитокінів при сепсисі на тлі деструктивних форм бешихи.
Матеріали і методи. Обстежено 216 хворих із деструктивними формами бешихи, у 30 (13,9%) із них захворювання 
ускладнилося сепсисом. Усі хворі оперовані. Післяопераційна летальність у групі хворих із деструктивними формами 
бешихи без сепсису становила 1,1%, із сепсисом – 36,7%. Рівень системного цитокіну фактора некрозу пухлини– , про-
запальних цитокінів інтерлейкінів–1 , –6, –10, протизапального цитокіну інтерлейкіну–2 визначали динамічно: на мо-
мент госпіталізації, 7 – 8–му та 12 – 16–ту післяопераційну добу.
Результати. Динаміка змін вмісту досліджених цитокінів у сироватці крові свідчить про залежність їх дисбалансу від 
тяжкості запального процесу. Співвідношення вмісту цих цитокінів відображає інтенсивність альтеративно–деструк-
тивних і регенеративно–відновних процесів, динаміку і прогресування захворювання.
Висновки. Порушення цитокінової регуляції у хворих із деструктивними формами бешихи та сепсисом призводить 
до розвитку тяжких імунних розладів – від дисфункції до дисбалансу та імунодепресії. На дисбаланс цитокінів у сиро-
ватці крові впливає тяжкість запального процесу.
Ключові слова: деструктивні форми бешихи; сепсис; летальність; цитокіновий статус.

Abstract
Objective. To determine the dynamics of changes of mostly important cytokines in sepsis on background of destructive forms 
of erysipelas.
Materials and methods. There were examined 216 patients, suffering destructive forms of erysipelas, in 30 (13.9%) of them 
the disease was complicated by sepsis. All the patients were operated on. Postoperative lethality in group of patients with destruc-
tive forms of erysipelas without sepsis have constituted 1.1%, while with sepsis – 36.7%. The level of systemic cytokine, named 
the tumor necrosis factor , proinflammatory cytokines – interleukins –1 , –6, –10, proinflammatory cytokine interleukin–2 
have been determined dynamically: at the time of admission to hospital, on the 7th – 8th and 12th – 16th postoperative days.
Results. Dynamics of changes of content in the blood serum cytokines witness the dependence of their imbalance from the 
inflammatory process severity. The contents of these cytokines ratio reflects intensity of alternative–destructive and regenera-
tive–restoration processes, as well as dynamics and progression of the disease.
Conclusions. The cytokines regulation disorders in patients with destructive forms of erysipelas and sepsis lead to develop-
ment of severe immune changes – from dysfunction to imbalance and immunodepression. The inflammatory process severity 
is influenced by the cytokines imbalance in the blood.
Keywords: destructive forms of erysipelas; sepsis; lethality; the cytokines state.

Розвиток медичної науки, вдосконалення методів об-

стеження та хірургічного лікування хворих із сепсисом 

на тлі деструктивних форм бешихи дають підстави гово-

рити про якісно новий етап у наданні допомоги цим хво-

рим. Проте багато питань методичного підходу до ліку-

вання та трактування окремих його аспектів потребують 

вивчення та уточнення [1 – 3].

Розвиток імунодепресії характерний для хворих із де-

структивними формами бешихи, за певних умов, особли-

во у разі розвитку сепсису, імунодепресія може перерости 

в імунопараліч [4 – 6]. 

Цитокіни – гормоноподібні специфічні білки, осно-

вну їх масу виробляють лімфоцити. Утворення і виділен-

ня цитокінів короткочасне і чітко регульоване. У загаль-

ному вигляді їх діяльність можна охарактеризувати, як 

забезпечення взаємодії між клітинами та системами; ре-

гуляція запальних реакцій та участь у розвитку автоімун-

них процесів [7].

Відомо, що цитокіни інтерлейкін–1 (ІЛ–1), фактор не-

крозу пухлини–альфа (ФНП– ) і, певною мірою, інте-

рлейкін–2 (ІЛ–2) та інтерлейкін–6 (ІЛ–6) найважливіші. 

Коли інфекція проникає в організм, у місці проникнен-

ня мікроорганізмів починаються вироблення і секреція 

цитокінів. Крім того, цитокіни мають системну дію: акти-

візують імунну, ендокринну та нервову системи, а також 

систему гомеостазу. Дію прозапальних цитокінів контро-
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люють протизапальні цитокіни, насамперед інтерлей-

кін–10 (ІЛ–10) [8 – 11].

Тому для розробки індивідуальних підходів до лікуван-

ня цих пацієнтів нарівні з визначенням стану клітинної та 

гуморальної ланок імунітету необхідно враховувати стан 

цитокінового статусу.

Мета дослідження: з’ясувати динаміку змін найважли-

віших цитокінів при сепсисі на тлі деструктивних форм 

бешихи.

Матеріали і методи дослідження
Обстежено 216 хворих із деструктивними формами 

бешихи, у 30 (13,9%) із них захворювання ускладнилося 

сепсисом. Усі хворі отримували лікування в Запорізькому 

міському гнійно–септичному центрі з ліжками «діабетич-

ної стопи» за період з 2006 по 2021 рік.

Середній вік хворих становив (62,8 ± 3,4) року, чолові-

ків було 99 (45,8%), жінок – 117 (54,2%). Досліджувані хво-

рі були розподілені на дві групи: 1–ша група – 186 (86,1%) 

хворих із деструктивними формами бешихи без сепсису, 

2–га – 30 (13,9%) хворих із сепсисом.

Найпоширенішими супутніми захворюваннями були: 

ішемічна хвороба серця, артеріальна гіпертензія, ожи-

ріння. У 196 (90,7%) пацієнтів вказана патологія була од-

ночасною.

Тактика лікування базувалася на комплексному підхо-

ді, що передбачав хірургічне та медикаментозне лікуван-

ня. За статтю та віком, супутньою патологією групи були 

репрезентативними, проте кінцеві результати лікування 

відрізнялися.

Усіх хворих 1–ї групи оперували під загальним нарко-

зом, але останнім часом часто застосовували подовже-

ну блокаду сідничного нерва. Їм виконували різні опера-

тивні втручання: некректомію, розтин флегмони тощо. 

Післяопераційна летальність становила 1,6% (померло 

3 хворих).

У 30 (13,9%) хворих із деструктивними формами бе-

шихи причиною сепсису була її некротична форма. 

Післяопераційна летальність становила 36,7% (помер-

ло 11 хворих).

Комплекс лікувальних заходів для хворих обох груп 

включав: антибактеріальну терапію; нестероїдні проти-

запальні засоби; препарати, що покращують метаболізм 

нервової тканини; дезагреганти; низькомолекулярні ге-

парини, дезінтоксикаційну терапію; корекцію супутньої 

патології; хірургічне втручання та обробку ран.

Вміст цитокінів у периферичній крові визначали мето-

дом імуноферментного аналізу. Дослідження проводили 

динамічно: на момент госпіталізації, 7 – 8–му та 12 – 16–

ту післяопераційну добу. Контрольні значення цитокінів 

були отримані у 18 здорових осіб.

Статистичні цифрові результати опрацьовували за до-

помогою програми Statistica (StatSoft Statistica v.6.0.; номер 

ліцензії на програму STA 862D175437Q) з використанням 

тесту Вальда – Вольфовіца для порівняння двох незалеж-

них груп. Різницю вважали статистично значущою, якщо 

значення р були менше 0,05. Дані представлені як медіа-

на (M) та інтерквартильний діапазон (RQ), який є різни-

цею між значеннями 75–го та 25–го процентилів (RQ = 

75% UQ=25% LQ), де UQ – верхній квартиль, а LQ – ниж-

ній квартиль. 

Результати
Усі обстежені пацієнти народилися та проживають у 

Запорізькій області, усі вони дали інформовану письмо-

ву згоду на участь у дослідженні, яке погоджено комісією 

з біоетики Запорізької медичної академії післядипломної 

освіти МОЗ України. Дослідження проводилось відповід-

но до етичних і морально–правових вимог наказу МОЗ 

України № 281 від 01.11.2000 р.

У хворих із деструктивними формами бешихи на мо-

мент госпіталізації рівень цитокіну ІЛ–1  перевищував йо-

го контрольне значення у 2,1 разу з можливим зниженням 

у динаміці дослідження. Проте на 12 – 16–ту добу післяопе-

раційного періоду він був на 33% вищим (р < 0,05) від кон-

трольних значень, але в 1,65 разу нижчим (р < 0,05), ніж на 

момент госпіталізації. Більш значні зміни ІЛ–1  спостері-

галися у хворих із сепсисом (див. таблицю). Вміст ІЛ–1  

більше ніж у 4 рази перевищував контрольні значення на 

момент госпіталізації та був у 2 рази вищим, ніж у хворих 

із деструктивними формами бешихи (р < 0,05). На 7 – 8–му 

добу у хворих із сепсисом вміст ІЛ–1  залишався високим 

(р < 0,05) і лише на 12 – 16–ту добу статистично значущо 

(р < 0,05) знижався, але на 163% перевищував контрольні 

значення та на 127% (р < 0,05) відповідний показник хво-

рих із деструктивними формами бешихи. 

. 
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Ці зміни свідчать про те, що запальний процес розви-

вається у пацієнтів взаємопов’язано з цитокіновими іму-

нологічними процесами. 

Рівень системного цитокіну ФНП–  у хворих із деструк-

тивними формами бешихи у 2,8 разу перевищував кон-

трольні значення (р < 0,05). У разі неускладненого пере-

бігу післяопераційного періоду на 7 – 8–му та 12 – 16–

ту добу спостерігалося статистично значуще (р < 0,05) 

його зниження, але на момент клінічного одужання цей 

показник залишався на 33% вищим (р < 0,05) його кон-

трольних значень. 

У хворих із сепсисом динаміка змін ФНП–  була подіб-

на до динаміки змін ІЛ–1 : більше ніж у 3 рази вище зна-

чення на момент госпіталізації, деяке підвищення (р > 

0,05) на 7 – 8–му добу і перевищення в 1,5 разу (р < 0,05) 

протягом 12 – 16 діб. 

Вміст ІЛ–6 у хворих із деструктивними формами бе-

шихи залишався високим, перевищуючи контрольні зна-

чення в 1,5 – 1,2 разу (р < 0,05). У хворих із сепсисом змі-

ни цього цитокіну були подібними, але більш виражени-

ми. Проте статистично значущої різниці відповідних по-

казників на 12 – 16–ту добу післяопераційного періоду 

у пацієнтів обох груп не відмічено (р > 0,05). Це дає під-

ставу вважати, що вміст ІЛ–6 корелює зі ступенем актив-

ності запалення.

Найбільш виражені зміни у пацієнтів обох груп спо-

стерігали при дослідженні рівня ІЛ–10. Так, у хворих із 

деструктивними формами бешихи рівень ІЛ–10 як на 

момент госпіталізації, так і на 12 – 16–ту післяоперацій-

ну добу перевищував контрольні значення в 4,1 – 3,8 ра-

зу, а у пацієнтів із сепсисом на момент госпіталізації він 

був у 11,8 разу вище за контрольні значення та в 2,9 ра-

зу вище (р < 0,05), ніж у пацієнтів без сепсису. У динамі-

ці дослідження рівень ІЛ–10 у 1,3 – 1,4 разу перевищував 

(р < 0,05) відповідний показник хворих із деструктивни-

ми формами бешихи. 

Рівень протизапального цитокіну ІЛ–2 у хворих із де-

структивними формами бешихи у процесі дослідження 

залишався близьким до контрольних значень, за винят-

ком значення на момент госпіталізації – (3,7 ± 0,02) пкг/л, 

що на 14% нижче (р < 0,05) контрольних величин. У хво-

рих із сепсисом вміст ІЛ–2 протягом усього періоду дослі-

дження залишався на 20 – 26% (р < 0,05) нижче контроль-

них значень, але статистично значущої різниці з відповід-

ним показником хворих із деструктивними формами бе-

шихи не відмічено (р > 0,05). 

Обговорення
Протягом останніх років значно збільшилося число 

хворих з інфекціями, які обумовлюються В–гемолітич-

ним стрептококом групи А. За вибірковими даними по-

казник середньої захворюваності бешихою у країнах 

Європи становить 4,3 на 10 000 дорослого населення. 

Дедалі частіше спостерігається зміна клінічної симпто-

матики та перебігу захворювання з розвитком тяжких 

ускладнень та сепсису. 

Дослідження імунного статусу з виявленням найбільш 

уразливих ланцюгів та поглибленим їх вивченням доз-

волило призначати патогенетично обґрунтовану імуно-

корекцію та передбачити ймовірні ускладнення захво-

рювання.

Співвідношення між вмістом цитокінів важливе у регу-

ляції виникнення і розвитку запального процесу. Від цьо-

го балансу залежить перебіг хвороби та її наслідки. Тому 

для розробки індивідуальних підходів до лікування цих 

пацієнтів нарівні з визначенням стану клітинної та гумо-

ральної ланок імунітету необхідно враховувати стан ци-

токінового статусу.

Надмірний синтез ІЛ–1  у хворих із сепсисом може 

сприяти інтенсивному збільшенню пулу проліфератив-

них клітин, їх диспластичним змінам, які прямо пропо-

рційні ступеню тяжкості захворювання. Зазначені зміни 

прозапальних цитокінів свідчать про важливу роль меді-

аторів цитокінів у підтримці гомеостазу.

ФНП–  є одним із цитокінів, що формує реакцію го-

строї фази запалення. Підвищення його вмісту в ранніх 

стадіях запального процесу корелює з прогресуванням 

останнього. З одного боку, висока концентрація ФНП–  

розглядається як механізм самозахисту, а з іншого – гі-

перпродукція цього цитокіну викликає в організмі роз-

виток тяжких патологічних реакцій.

Дослідження свідчать, що рівень ІЛ–6 корелює зі сту-

пенем активності запалення, цей цитокін індукує синтез 

імуноглобулінів, у тому числі автоантитіл і білків гострої 

фази, але сам не може їх інтегрувати. Зміни вмісту ІЛ–10 

у сироватці крові певною мірою можуть бути використа-

ні для прогнозування тяжкості перебігу захворювання та 

вибору тактики лікування.

Таким чином, цитокіни являють собою низькомолеку-

лярні білки, ендогенні біологічно активні медіатори, що 

регулюють міжклітинну взаємодію. Ці регуляторні пепти-

ди започатковують ланку активації імунної відповіді і ви-

значають ефективність і тип імунного реагування на ін-

фекційні та неінфекційні агенти.

Висновки
1. Порушення цитокінової регуляції у хворих із деструк-

тивними формами бешихи та сепсисом призводить до 

розвитку тяжких імунних розладів – від дисфункції до ди-

сбалансу та імунодепресії.

2. Динаміка змін вмісту цитокінів у сироватці крові свід-

чить про залежність дисбалансу цих показників від тяж-

кості запального процесу.

3. Ймовірно, що надлишок або дефіцит цитокінів у хво-

рих із деструктивними формами бешихи вказує на при-

гнічення неспецифічного захисту, що може призвести до 

хронізації процесу.

4. Визначення цитокінового статусу у хворих із деструк-

тивними формами бешихи та сепсисом має велике про-

гностичне значення, оскільки вміст про– та протизапаль-

них цитокінів, їх співвідношення відображають інтенсив-

ність альтеративно–деструктивних та регенеративно–від-
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новних процесів, динаміку і прогресування захворювання.

5. Не можна говорити про безпосереднє діагностич-

не значення визначення цитокінового статусу у хворих 

із деструктивними формами бешихи та сепсисом з ура-

хуванням його непатогномонічних відхилень, однак не 

виключено його опосередковане значення.

Фінансування. Дана науково–дослідна робота викона-

на згідно з планами науково–дослідної роботи Інституту 

сепсису Запорізької медичної академії післядипломної 

освіти МОЗ України «Сепсис у хворих на хірургічні фор-

ми бешихи» (номер державної реєстрації 0122U110228). 

Джерело фінансування: Державний бюджет України.

Внесок авторів. Всі автори зробили однаковий внесок 

у цю роботу.

Конфлікт інтересів. Автори, які взяли участь в цьому 

дослідженні, заявили, що у них немає конфлікту інтере-

сів щодо цього рукопису.

Згода на публікацію. Всі автори прочитали і схвалили 

остаточний варіант рукопису. Всі автори дали згоду на пу-

блікацію цього рукопису.
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