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Реферат. Вступ. Не зважаючи на розвиток медичної науки, 
багато питань методологічного підходу до лікування хворих 
на сепсис потребують додаткового вивчення та з’ясування. Це 
відноситься, перш за все, до особливостей цитокінового ста-
тусу. 

Мета дослідження. З’ясувати динаміку змін найбільш важ-
ливих цитокінів у хворих на сепсис.

Матеріали і методи. Обстежено 126 хворих на сепсис, при-
чиною якого був ускладнений синдром діабетичної стопи 
(СДС). Всі пацієнти перебували на лікуванні в міському гній-
но-септичному центрі з ліжками діабетичної стопи м. Запо-
ріжжя за період з 2005 по 2025 рр. Середній вік пацієнтів склав 
(62,8 ± 3,4) років. Середня тривалість цукрового діабету (ІІ 
типу) була (12,1 ± 3,2) років. Причиною сепсису у 115 хворих 
були «вологі» гангрени нижніх кінцівок. Вони спостерігались 
у 91,3% випадків, у інших 11 хворих (8,7%) пусковим момен-
том розвитку сепсису були флегмони та розповсюджений ос-
теомієліт стопи. Всі пацієнти були оперовані під загальним 
знеболенням, Післяопераційна летальність склала 30,4% 
(померло 38 хворих). 

Результати дослідження та їх обговорення. При госпіталіза-
ції рівень цитокіну IL- 1β перевищував контрольні величини 
більш ніж у 4 рази.  На 7-8 добу у хворих на сепсис вміст цито-
кіну залишався високим (Р<0,05) і тільки на 12-16 добу у па-
цієнтів, котрі одужали, він достовірно (Р<0,05) зменшувався, 
але на 163% перевищував контрольні величини.  Рівень сис-
темного цитокіну TNF-α у хворих на сепсис та його динаміка 
були подібні до цитокіну IL-1β: більш ніж у 3 рази вище при 
госпіталізації, певне зростання (Р>0,05) на 7-8 добу та переви-
щення в 1,5 рази (Р<0,05) на 12-16 добу. Вміст IL-6  при госпі-
талізації був високим: він в 1,5-1,2 рази (Р<0,05) перевищував 
контрольні величини. Рівень IL-10 при госпіталізації був в 11,8 
рази більший, ніж контрольні величини та в 2,9 рази більше 
(Р<0,05), ніж у хворих без сепсису. В динаміці дослідження 
рівень IL-10 був у 1,3-1,4 рази більше (Р<0,05), ніж у хворих 
на СДС без сепсису. Рівень антизапального цитокіну IL-2 
лишався впродовж всього часу на 20-26% (Р<0,05) нижче, ніж 
контрольні величини, проте достовірної різниці з показни-
ками у хворих на ускладнений СДС не відзначено (Р>0,05).  

Висновки. Порушення цитокінової регуляції у хворих н а 
сепсис призводить до розвитку важких імунних розладів – від 
дисфункції до дисбалансу та імунодепресії. Динаміка змін 
вмісту цитокінів у сироватці крові свідчить про залежність 
дисбалансу цих показників від важкості запального процесу. 
Визначення цитокінового статусу у хворих на сепсис має вели-
ке прогностичне значення, оскільки вміст про- та антизапаль-
них цитокінів, їх співвідношення віддзеркалює інтенсивність 
альтеративно-деструктивних та регенаторно-відновлюваль-
них процесів, динаміку і прогресування захворювання.

Ключові слова: цитокіновий статус, сепсис, летальність.
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Вступ
Розвиток медичної науки, вдосконалення 

інвазивних та неівазивних методів обстеження 
і хірургічного лікування хворих на сепсис до-
зволяють сьогодні говорити про якісно новий 
етап надання допомоги пацієнтам. Проте бага-
то питань методологічного підходу до лікуван-
ня та тлумачення деяких аспектів потребують 
вивчення та з’ясування [1, 2, 3].

Цитокіни – це подібні на гормони специфіч-
ні білки, основна маса яких продукується лім-
фоцитами. Утворення та виділення цитокінів 
відбувається короткочасно і чітко регулюється. 
В цілому їх діяльність можна характеризува-
ти як забезпечення взаємодії між клітинами 
та системами; регуляцію запальних реакцій та 
участь у розвитку аутоімунних процесів [4, 5, 6].

Цитокіни викликають ефекти, які подібні з 
проявами гострих та хронічних інфекційних 
захворювань, а по своїй суті мають здібності 
викликати запалення (прозапальні) та пере-
шкоджати розвитку запального процесу (про-
тизапальні) [7, 8, 9].

Відомо, що найважливішими цитокінами є 
інтерлейкін-1 (ІL-1), фактор некрозу пухлин-
альфа (TNF-α) та деякою мірою – інтер-
лейкін-2 (ІL-2) й інтерлейкін-6 (ІL-6). При 
інвазії в організм інфекції продукція та виді-
лення цитокінів починаються на місці втор-
гнення мікроорганізмів. Крім цього вони ма-
ють системну дію: активують імунну систему, 
ендокринну, нервову та систему гомеостазу. 
Контроль за дією прозапальних цитокінів 
здійснюється протизапальними цитокінами,  
в першу чергу – інтерлейкіном-10 (ІL-10). 
Співвідношення між ними – важливий мо-
мент в регуляції виникнення та розвитку за-
пального процесу. Від цього балансу залежить 
перебіг захворювання та його наслідки [10, 11].

Отже, для розробки індивідуальних підходів 
до лікування зазначених пацієнтів, на рівні 
з визначенням стану клітинної і гуморальної 
ланок імунітету необхідно враховувати стан 
цитокінового статусу.

Мета
З’ясувати динаміку змін найбільш важливих 

цитокінів у хворих на сепсис.

Матеріали та методи досліджень
Обстежено 126 хворих на сепсис, причиною 

якого був ускладнений синдром діабетичної 
стопи (СДС). Всі пацієнти перебували на лі-
куванні в міському гнійно-септичному центрі 
з ліжками діабетичної стопи м. Запоріжжя за 
період з 2005 по 2025 рр.

Середній вік пацієнтів склав (62,8 ± 3,4) ро-
ків. Середня тривалість цукрового діабету (ІІ 
типу) була (12,1 ± 3,2) років.

Серед супутньої патології найчастіше тра-
плялися: ішемічна хвороба серця, гіпертонічна 
хвороба та ожиріння. У 114 (90,9%) пацієнтів 
зазначена патологія була симультанною.

Причиною сепсису у 115 хворих були «воло-
гі» гангрени нижніх кінцівок. Вони спостері-
гались у 91,3% випадків, у інших 11 хворих 
(8,7%) пусковим моментом розвитку сепсису 
були флегмони та розповсюджений остеоміє-
літ стопи.

Усі пацієнти були оперовані під загальним 
знеболенням, проте останнім часом часто за-
стосовувалась подовжена блокада сідничного 
нерва. Їм виконано різноманітні оперативні 
втручання: некректомії, розтин абсцесів та 
флегмон, ампутації пальців і ділянки стопи, 
ампутації на рівні гомілки та стегна. Післяопе-
раційна летальність склала 30,4% (померло 
38 хворих).

Комплекс лікувальних заходів у хворих  
включав: компенсацію вуглеводного обміну; 
антибактеріальну терапію; нестероїдні проти-
запальні засоби; препарати, що поліпшують 
метаболізм нервової тканини; дезагреганти; 
низькомолекулярні гепарини, дезінтоксика-
ційну терапію; корекцію супутньої патології; 
хірургічне втручання і лікування ран; розван-
таження кінцівки.

Визначення цитокінів у периферичній крові 
здійснювали за допомогою ІФА. Досліджен-
ня проводили в динаміці: при госпіталізації, 
на 7-8 і 12-16 добу післяопераційного періо-
ду. Контрольні величини цитокінів отримали  
у 18 хворих на цукровий діабет ІІ типу без  
наявності сепсису..

Статистичний аналіз проводили з викорис-
танням програмного пакета «Statgraphics Plus 
for Win- dows 7,0».

Результати досліджень та їх обговорення
При госпіталізації рівень цитокіну IL-1β пе-

ревищував контрольні величини більш ніж у 
4 рази.  На 7-8 добу у хворих на сепсис вміст 
цитокіну залишався високим (Р<0,05) і тіль-
ки на 12-16 добу у пацієнтів, котрі одужали, 
рівень IL-1β достовірно (Р<0,05) зменшувався, 
але на 163% перевищував контрольні величи-
ни.  Зазначені зміни свідчать про те, що за-
пальний процес, який розвивається у хворих, 
взаємопов’язаний з цитокіновими імунологіч-
ними процесами. Надлишковий синтез IL-1β 
у хворих на сепсис може сприяти інтенсивному 
зросту пула проліферативних клітин, їх дис-
пластичним змінам, які прямо пропорційні 
важкості захворювання.

Рівень системного цитокіну TNF-α у хворих 
на сепсис та його динаміка була подібною до ци-
токіна IL-1β: більш ніж у 3 рази вище при госпі-
талізації, певне зростання (Р>0,05) на 7–8 добу  
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та перевищення в 1,5 рази (Р<0,05) на 12–16 добу.  
Зазначені зміни прозапальних цитокінів свід-
чать про важливу роль цитокінових медіаторів 
у підтримці гомеостазу.

Вміст IL-6 у хворих на сепсис  при госпіталі-
зації був високим: він в 1,5-1,2 рази (Р<0,05) пе-
ревищував контрольні величини. Це свідчить 
про те, що IL-6 корелює зі ступенем активності 
запалення. 

Найбільш виразні зміни відмічено при ви-
вченні рівня IL-10, який при госпіталізації був 
в 11,8 рази більше, ніж контрольні величини 
та в 2,9 рази більше (Р<0,05), ніж у хворих без 
сепсису. В динаміці дослідження рівень IL-10 
був у 1,3-1,4 рази більше (Р<0,05), ніж у хворих 
на СДС без сепсису. Тобто, зміни вмісту IL-10 в 
сироватці крові можуть бути використані, в де-
якій мірі, для прогнозування тяжкості перебі-
гу захворювання і вибору тактики лікування.

Рівень антизапального цитокіну IL-2 у 
хворих із гнійно-запальними процесами СДС 
в динаміці дослідження залишалися близь-
кими до контрольних величин за винятком 
показника при госпіталізації -3,7±0,03 пкг/л, 
що на 14% нижче (Р<0,05). У хворих на сепсис 
вміст IL-2 залишався впродовж всього часу на 
20-26 % (Р<0,05) нижче, ніж контрольні вели-
чини, проте достовірної різниці з показника-

ми у хворих на СДС не відзначено (Р>0,05). 
Вміст цитокінів у хворих на ускладнений СДС 
та сепсис представлено в табл. 1.

Висновки
1. Порушення цитокінової регуляції у хво-

рих н а  сепсис призводить до розвитку важких 
імунних розладів – від дисфункції до дисба-
лансу та імунодепресії.

2. Динаміка змін вмісту цитокінів у сироватці 
крові свідчить про залежність дисбалансу цих 
показників від важкості запального процесу.

3. Визначення цитокінового статусу у хворих 
на сепсис має велике прогностичне значення, 
оскільки вміст про- та антизапальних цитокі-
нів, їх співвідношення відображає інтенсив-
ність альтеративно-деструктивних та регене-
раторно-відновлювальних процесів, динаміку 
і прогресування захворювання.

Перспективи подальших досліджень
Встановлений нами напрямок змін цитокі-

нового статусу у хворих на  сепсис дозволить 
провести вибір патогенетично обґрунтованої 
терапії, визначити  безпосередню діагностич-
ну цінність  його, беручи до уваги його непа-
тогномонічні відхилення, що, однак, не ви-
ключає його опосередкованого значення.

Таблиця 1
Динаміка вмісту цитокінів у хворих з гнійно-некротичними процесами стопи діабетика та сепсисом (М±m)

Показники,
пкг/мл

Контроль
n = 18

Терміни дослідження
Гнійно-некротичні процеси СДС Сепсис Δ

При госпіт. 7-8 доба 12-16 доба При госпіт. 7-8 доба 12-16 доба
ІL-1β 2,3±0,02 4,8±0,04* 3,7±0,02* 2,9±0,03 9,9±0,8** 9,8±0,6** 3,7±0,07**
IL-2 4,3±0,03 3,7±0,03* 4,0±0,04* 4,1±0,02 3,2±0,02** 3,4±0,04** 3,4±0,02**

TNF-α 3,6±0,03 10,2±0,08* 5,9±0,03* 4,8±0,03* 11,3±0,7** 12,1±0,6** 5,4±0,07**
IL-6 9,4 ±0,06 9,4±0,6* 14,3±1,2* 14,4±0,9* 13,9±1,3** 16,7±1,4** 10,8±0,8**
IL-10 4,1±0,04 16,7±1,4* 16,4±1,3* 15,8±1,1* 48,3±2,7** 21,4±1,6** 20,9±1,4**

Примітки. * – Р < 0,05 відносно контрольних величин; ** – Р < 0,05 відносно групи хворих на ускладнений 
СДС;  Δ – хворі на сепсис, котрі видужали.
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CHANGES IN CYTOKINE 
STATUS IN PATIENTS WITH 
SEPSIS

S. D. Shapoval 

Abstract. Introduction. Despite the development of medical sci-
ence, many issues of the methodological approach to the treatment 
of patients with sepsis require additional study and clarification. This 
applies, first of all, to the features of cytokine status.

Purpose of the study. To determine the dynamics of changes in the 
most important cytokines in patients with sepsis.

Materials and methods. 126 patients with sepsis, the cause of which 
was complicated by diabetic foot syndrome (SCD), were examined. 
All patients were treated in the city purulent-septic center with dia-
betic foot beds in Zaporizhia for the period from 2005 to 2025. The 
average age of patients was (62,8 ± 3,4) years. The average duration of 
diabetes mellitus (type II) was (12,1 ± 3,2) years. The cause of sepsis 
in 115 patients was “wet” gangrene of the lower extremities. They were 
observed in 91,3% of cases, in the remaining 11 patients (8,7%) the 
trigger for the development of sepsis was phlegmon and widespread 
osteomyelitis of the foot. All patients were operated on under general 
anesthesia, Postoperative mortality was 30,4% (38 patients died).

Results of the study and their discussion. During hospitalization, the 
level of cytokine IL-1β exceeded control values ​​by more than 4 times. 
On days 7–8 in patients with sepsis, the cytokine content remained 
high (P<0,05) and only on days 12–16 in patients who recovered, it 
significantly (P<0,05) decreased, but by 163% exceeded the control 
values. The level of the systemic cytokine TNF-α in patients with 
sepsis and its dynamics was similar to the cytokine IL-1β: more than 
3 times higher during hospitalization, a certain increase (P>0,05) on 
days 7–8 and a 1,5-fold increase (P<0,05) on days 12–16. The IL-6 
content during hospitalization was high: it exceeded the control val-
ues by 1,5–1,2 times (P<0,05) The level of IL-10 at hospitalization 
was 11,8 times higher than the control values and 2,9 times higher 
(P<0,05) than in patients without sepsis. In the dynamics of the study, 
the level of IL-10 was 1,3–1,4 times higher (P<0,05) than in patients 
with SCD without sepsis. The level of the anti-inflammatory cyto-
kine IL-2 remained 20–26% (P<0,05) lower than the control values 
throughout the time, but no significant difference with the indicators 
in patients with complicated SCD was noted (P>0,05).

Conclusions. Cytokine dysregulation in patients with sepsis leads 
to the development of severe immune disorders - from dysfunction 
to imbalance and immunosuppression. The dynamics of changes in 
the content of cytokines in the blood serum indicates the dependence 
of the imbalance of these indicators on the severity of the inflamma-
tory process. Determination of cytokine status in patients with sepsis 
has great prognostic significance, since the content of pro- and anti-
inflammatory cytokines, their ratio reflects the intensity of alterative-
destructive and regenerative-restorative processes, the dynamics and 
progression of the disease.

Keywords: cytokine status, sepsis, lethality.
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