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Клинико-морфологические параллели поражения 
легких при геморрагической лихорадке с почечным 
синдромом

На сегодняшний день известны 2 клинические фор-
мы хантавирусной инфекции: геморрагическая лихорад-
ка с почечным синдромом (ГЛПС), возбудителем кото-
рой являются вирусы Hantaan, Seoul, Puumala, Dobrava/
Belgrad, Amur, и хантавирусный пульмональный син-
дром, регистрируемый с 1993 г. в странах Северной и 
Южной Америки, возбудителем которого являются хан-
тавирусы Sin Nombre, New York, Andes и др. [1]. ГЛПС 
характеризуется генерализованным вовлечением мел-
ких сосудов, геморрагическим диатезом, гемодинами-
ческими расстройствами и поражением почек по типу 
острого тубулоинтерстициального нефрита с развитием 
острой почечной недостаточности [2]. В Российской 
Федерации, которая по числу регистрируемых случаев 
ГЛПС занимает второе место в мире, наиболее активные 
очаги расположены в Приуралье и Среднем Поволжье, 
особенно высокие показатели отмечены в Республике 
Башкортостан и Удмуртской Республике [3].

В отличие от ГЛПС в клинической картине хантави-
русного пульмонального синдрома ведущим является 
тяжелое поражение легких (интерстициальная пневмо-
ния), в 40—50% случаев заканчивающееся летальным 
исходом [4]. Вместе с тем в последнее время появились 

единичные сообщения как европейских, так и отече-
ственных исследователей о первичном поражении лег-
ких при инфекции, вызванной вирусом Пуумала [5—7].

В этой связи целью настоящей работы явилось из-
учение клинических и морфологических особенностей 
поражения легких у больных ГЛПС, обусловленной се-
ротипом Пуумала.

Материал и методы
Проведено проспективное исследование 97 боль-

ных ГЛПС. Критерии включения в основную группу: 
подтвержденный серологическими исследованиями 
серотип Пуумала; возраст пациентов от 18 до 70 лет; 
информированное согласие пациента на участие в ис-
следовании. Критерии исключения: наличие в анамне-
зе и по данным анализа медицинской документации 
хронических заболеваний органов дыхания и почек. 
В соответствии с классификацией по форме заболева-
ния больные распределились следующим образом: 1-ю 
группу составили 24 больных ГЛПС легкой формы: 17 
(70,8%) мужчин и 7 (29,2%) женщин (средний возраст 
33,1 ± 2,7 года), 2-ю — 48 больных ГЛПС среднетяже-
лой формы. В зависимости от наличия клинико-рент-
генологических признаков поражения легких при по-
ступлении 2-ю группу разделили на 2 подгруппы: 2а — 
25 больных ГЛПС без признаков патологии легких: 19 
(76%) мужчин и 6 (24%) женщин (средний возраст 39,1 
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± 3,7 года; 2б — 23 больных ГЛПС, имевших в началь-
ном периоде заболевания клинико-рентгенологические 
признаки острой патологии легких: 20 (86,9%) мужчин 
и 3 (13,1%) женщины (средний возраст 42,5 ± 4,2 года). 
В 3-ю группу включили 25 больных с тяжелой формой 
ГЛПС: 19 (76%) мужчин и 6 (24%) женщин (средний 
возраст 37,5 ± 3,9 года).

Контрольную группу составили 25 практически здо-
ровых лиц обоего пола в возрасте от 18 до 50 лет при от-
сутствии ГЛПС в анамнезе: 18 (72%) мужчин и 7 (28%) 
женщин (средний возраст 31,8 ± 3,6 года).

У всех больных проведено обследование, которое 
включало общеклинические методы, рентгенографию 
органов грудной клетки в прямой и боковой проекциях, 
серологические методы — выявление специфических 
антител в парных сыворотках с помощью непрямого ме-
тода иммунофлюоресценции (НМФА) с использовани-
ем коммерческого культурального поливалентного диа-
гностикума ГЛПС для выявлении антител НМФА про-
изводства ФГУП ПИПВЭ им. М. П. Чумакова РАМН. 
Определение насыщения артериальной крови кислоро-
дом (сатурация кислорода — SаO2) проводили методом 
пальцевой пульс-оксиметрии на многофункциональном 
мониторе PM-8000.

В целях изучения морфологических изменений в 
легких при ГЛПС был проведен ретроспективный ана-
лиз 16 летальных случаев ГЛПС в Уфе за 2004—2009 гг.

Полученные данные обработаны с помощью про-
граммы Statistica 6,0, представлены в виде M ± m. Оцен-
ку достоверности различий средних величин проводили 
с использованием дисперсионного анализа и примене-
нием t-критерия Стьюдента с поправкой Бонферрони 
для множественных сравнений. Дискретные перемен-
ные сравнивали с помощью критерия χ2 при числе на-
блюдений не менее 5, в противном случае использовали 
точный критерий Фишера. Достоверным считали уро-
вень значимости р < 0,05.

Результаты и обсуждение

Основные клинические симптомы поражения легких 
у больных ГЛПС зависели как от формы, так и от пери-
ода заболевания. Кашель, преимущественно непродук-
тивный, был одним из основных симптомов у больных 
подгруппы 2б; различия в подгруппах 2а и 2б были ста-
тистически значимы (χ2 = 27,05; р < 0,0001). В олиго-
урическом периоде на первый план выходили симптомы 
поражения почек, кашель сохранялся у 12 пациентов из 
подгруппы 2б, у 1 больного с тяжелой формой ГЛПС 
(3-я группа) на фоне ДВС-синдрома наблюдалось кро-
вохарканье. Одышка в начальном периоде отмечена у 
больных подгруппы 2б и 3-й группы практически в рав-
ной степени, в олигоурическом периоде ощущение не-
хватки воздуха отмечали 48% больных с тяжелой фор-
мой ГЛПС и 26,1% больных со среднетяжелой формой 
из подгруппы 2б. В период полиурии у большинства 
больных указанные выше жалобы отсутствовали и толь-
ко 12% больных с тяжелой формой ГЛПС при ходьбе по 
коридору ощущали нехватку воздуха.

Со стороны органов дыхания при аускультации у 
больных ГЛПС среднетяжелой формы жесткое дыхание 
определялось в 24% случаев в подгруппе 2а и в 39,1% 
случаев в подгруппе 2б (χ2 = 0,67; р = 0,41), ослабление 
везикулярного дыхания — в 8 и 60,9% случаев соответ-
ственно (χ2 = 12,78; р < 0,0001), сухие хрипы — в 4 и 
17,4% случаев (χ2 = 1,09; р = 0,296), крепитация — в 
43,5% случаев в подгруппе 2б (χ2 = 11,22; р < 0,0001). 
Указанные выше симптомы у больных со среднетяже-
лой формой ГЛПС наблюдались в конце лихорадочного 
периода; в олигурическом периоде крепитация в ниж-
них отделах легких отмечена у 39,1% больных. При 
тяжелой форме ГЛПС в начальном периоде наблюда-
ли: в 1/3 случаев ослабление везикулярного дыхания и 
у каждого пятого больного крепитация, у 20% жесткое 
дыхание, у 12% сухие хрипы; в периоде олигурии кре-

Показатели ЧД и SaO2 у больных ГЛПС в зависимости от формы и периода заболевания (M ± m)

Показатель
1-я группа

(легкая форма;
n = 24)

2-я группа (среднетяжелая форма), под-
группа

3-я группа
(тяжелая форма;

n = 25)

Контрольная группа
(n = 25)

2а (n = 25) 2б (n = 23)

Начальный период
ЧД в минуту 18,05 ± 0,36 18,32 ± 0,27 20,0 ± 0,73

рк < 0,05
p1 < 0,05

19,59 ± 0,53
рк < 0,05

17,32 ± 0,18

SaO2, % 98,11 ± 0,16 97,92 ± 0,18 96,83 ± 0,21
рк < 0,05
p1 < 0,05
p2а < 0,05

96,08 ± 0,20
рк < 0,05
p1 < 0,05
p2а < 0,05
p2б < 0,05

98,26 ± 0,14

Олигурический период
ЧД в минуту 17,12 ± 0,31 17,43 ± 0,22 19,62 ± 0,38

рк < 0,05
p1 < 0,05
p2а < 0,05

21,47 ± 0,31
рк < 0,05
p1 < 0,05
p2а < 0,05
p2б < 0,05

17,32 ± 0,18

SaO2, % 98,20 ± 0,24 98,15 ± 0,28 96,42 ± 0,38
рк < 0,05
p1 < 0,05
p2а < 0,05

94,20 ± 0,56
рк < 0,05
p1 < 0,05
p2а < 0,05
p2б < 0,05

98,26 ± 0,14

Полиурический период
ЧД в минуту 17,22 ± 0,16 17,14 ± 0,22 17,63 ± 0,20 18,06 ± 0,28 17,32 ± 0,18
SaO2, % 98,20 ± 0,14 98,22 ± 0,18 98,04 ± 0,15 97,62 ± 0,21

рк < 0,05
98,26 ± 0,14

П р и м еч а н и е. Достоверность межгрупповых различий показателей: рк — с контрольной группой, p1 — с 1-й группой, p2а — с 
подгруппой 2а; p2б - с подгруппой 2б.
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питация определялась у 48% больных, единичные сухие 
хрипы у 2. В периоде полиурии указанные симптомы ре-
грессировали, крепитация сохранялась у 13% больных 
подгруппы 2б и у 16% больных 3-й группы. В периоде 
восстановленного диуреза аускультативная картина со-
ответствовала норме.

При изучении показателей частоты дыхания (ЧД) и 
SaO2, которые мы определяли у наших больных с ис-
пользованием многофункционального монитора PM-
8000, получены следующие результаты (см. таблицу). 
Статистически значимые различия частоты дыхания в 
сравнении с показателями как в контрольной группе, 
так и в группе больных ГЛПС легкой формы наблюда-
лись при тяжелой форме ГЛПС и при поражении легких. 
В этих же группах отмечалось и статистически значи-
мое снижение показателя SaO2 (р < 0,05). Рассматривая 
параметры в динамике с учетом формы и периода забо-
левания, необходимо отметить следующее: в олигоури-
ческом периоде наблюдается тенденция к нормализации 
ЧД при среднетяжелой форме и, наоборот, увеличение 
ЧД при тяжелой форме ГЛПС, нарастание гипоксемии 
при тяжелой форме и при среднетяжелой форме с по-
ражением легких. В полиурическом периоде у больных 
с тяжелой формой ГЛПС сохраняется некоторое сниже-
ние показателя SaO2 в сравнении с таковым в контроль-
ной группе (р < 0,05).

Клинические данные подтверждались и выявленны-
ми рентгенологическими изменениями. В подгруппе 2б 
при рентгенографии органов грудной клетки у 52,17% 
больных на фоне усиления сосудистого рисунка отме-
чалась односторонняя инфильтрация легочной ткани, у 
43,48% — двусторонняя инфильтрация легочной ткани, 
у 1 больного был выпот в плевральную полость. При 
тяжелой форме ГЛПС усиление сосудистого рисунка 
выявлено у 36% больных, инфильтрация легочной тка-
ни был у 24%, значительно чаще, чем в других группах, 
наблюдался выпот в плевральную полость — у 16%. На 
контрольных рентгенограммах органов грудной клетки 
через 10—12 дней нормализация рентгенологической 
картины наблюдалась в большинстве случаев, однако в 
3 случаях положительная динамика наступила лишь че-
рез 18 дней. В одном случае потребовалось проведение 
компьютерной томографии, при которой и на 22-й день 
от начала заболевания отмечали усиление легочного ри-
сунка за счет сосудистого компонента.

Проведенный анализ 16 летальных случаев от ГЛПС 
по Уфе за 2004—2009 гг. выявил следующее. Среди 
умерших от ГЛПС было 10 (62,5%) мужчин, 6 (37,5%) 
женщин в возрасте от 18 до 76 лет (средний возраст 38,1 
± 4,2 года). Сроки госпитализации: 11 (68,8%) посту-
пили на 3—5-е сутки, 5 (31,2%) — на 6—7-е сутки от 
начала заболевания. Летальные исходы наступали в раз-
ные сроки: 3 (18,8%) больных, поступивших в началь-
ном периоде заболевания, умерли в реанимационных 
отделениях от инфекционно-токсического шока (ИТШ) 
на 5—6-й день болезни. У 7 (43,7%) больных леталь-
ный исход развился на 7—8-й день болезни. Основной 
причиной смерти был ДВС-синдром с кровоизлиянием 
в жизненно важные органы: гипофиз и надпочечники 
(у 4), профузное желудочно-кишечное кровотечение 
(у 2). Неблагоприятному исходу во многом способство-
вало сочетание ДВС-синдрома с другими угрожающи-
ми жизни осложнениями: острой почечной недостаточ-
ностью (ОПН) и ИТШ. Причиной смерти у 2 больных 
признана полиорганная недостаточность с преоблада-
нием острой дыхательной недостаточности — развитие 
острого респираторного дистресс-синдрома (ОРДС). У 4 
(25%) больных летальный исход наступил на 10-й день 
болезни на фоне сочетания ОПН и ДВС-синдрома; при 
этом у 1 больного присоединился перитонит, что при-
вело к хирургическому вмешательству по жизненным 

показаниям. У всех больных с ОПН в соответствии с по-
казаниями проводили гемодиализ, однако ДВС-синдром 
с кровоизлияниями в жизненно важные органы привел 
к летальному исходу. У 2 больных летальный исход (на 
14-й и 16-й дни болезни) был обусловлен сочетанием 
ОПН, ДВС-синдрома и ОРДС. Таким образом, приве-
денные данные свидетельствуют о том, что при тяжелых 
формах заболевания в большинстве случаев летальный 
исход обусловлен сочетанием ДВС-синдрома (62,5%), 
ИТШ (преобладает в начальном периоде заболевания — 
18,8%), ОПН и ОРДС (по 12,5%).

Патоморфологическая характеристика почек и ор-
ганов центральной нервной системы ЦНС (в первую 
очередь гипофиза) описана в литературе, в связи с чем 
в нашем исследовании большее внимание обращено на 
патоморфологию органов дыхания при ГЛПС.

Макроскопически слизистая оболочка бронхиаль-
ного дерева серо-красная с точечными, иногда с мно-
жественными, кровоизлияниями, в просвете слизь в 
небольшом количестве. Легкие тестообразной конси-
стенции, темно-красные, с участками кровоизлияний. 
В плевральных полостях в 5 (31,3%) случаях отмечено 
от 200 до 500 мл прозрачной желтоватой жидкости, в 
2 (12,5%) случаях — геморрагического характера. Ги-
стологически в легких во всех случаях отмечены стаз и 
полнокровие сосудов микроциркуляторного русла, в 9 
(56,3%) случаях — интерстициальный и альвеолярный 
отек, в 5 (31,3%) — дистелектазы паренхимы легких, в 8 
(50%) — лимфоидная инфильтрация межальвеолярных 
перегородок, в 5 (31,3%) — гиалиновые мембраны в 
просвете альвеол, в 2 (12,5%) — серозно-дескваматив-
ная пневмония; субплевральные кровоизлияния выявле-
ны в 6 (37,5%) случаях; в бронхах обнаружены дистро-
фия и десквамация бронхиального эпителия.

Полученные нами данные подтверждаются резуль-
татами некоторых отечественных исследователей [8, 9]. 
Вместе с тем изменения в легких, такие как интерсти-
циальный и альвеолярный отек, дистелектазы, «гиали-
новые мембраны», являются морфологической основой 
ОРДС [10, 11].

Приводим наблюдение.
Б о л ь н а я Ц., 62 лет, доставлена бригадой скорой 

медицинской помощи в приемное отделение городской 
клинической больницы с направительным диагнозом: 
«ГЛПС? Острая бронхопневмония?»

При поступлении предъявляла жалобы на повыше-
ние температуры тела до 39—40°С, кашель, преимуще-
ственно сухой, одышку в покое и при малейшей физиче-
ской нагрузке, уменьшение количества мочи, тошноту, 
жажду, сухость во рту. Заболела 5 дней назад с повыше-
ния температуры тела до 39,6°С. Через 2 дня появились 
кашель, одышка. Дважды вызывала скорую помощь 
и участкового врача. Состояние ухудшалось, в связи с 
чем вновь вызвала скорую помощь и была доставлена в 
стационар. Эпидемиологический анамнез: выезжала на 
садовый участок в Уфимский район. При поступлении 
состояние тяжелое. Сознание ясное. Кожные покровы 
бледные, цианоз губ. Одышка в покое. ЧД 24—26 в ми-
нуту. Дыхание ослабленное, везикулярное, прослушива-
ются мелкопузырчатые влажные хрипы в левом легком. 
Тоны сердца приглушены. Пульс 110 в минуту. Арте-
риальное давление 80/60 мм рт. ст. Язык чистый, сухо-
ватый. Живот мягкий, безболезненный. Общий анализ 
крови: Hb 154 г/л, эр. 5,1 ∙ 1012/л, л. 7,9 ∙ 109/л, п. 19%, 
с. 66%, лимф. 5%, мон. 3%; СОЭ 38 мм/ч. Общий ана-
лиз мочи: плотность 1012, белок 0,066 г/л, лейкоциты 
1—2—1 в поле зрения. Биохимический анализ крови: 
общий белок 66 г/л, креатинин 148 мкмоль/л, мочевина 
9,2 ммоль/л, калий 4,1 ммоль/л, аспартатаминотранс-
фераза 76 Ед/л, аланинаминотрансфераза 45 Ед/л. Дан-
ные ЭКГ: синусовая тахикардия, частота сердечных со-
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кращений 93 в минуту, перегрузка правого желудочка,  
умеренная ишемия миокарда. Рентгенография органов 
грудной клетки: в верхних долях с обеих сторон на фоне 
усиленного легочного рисунка участки затемнения без 
четких контуров за счет инфильтрации; корни неструк-
турные. Заключение: левосторонняя субтотальная пнев-
мония; правосторонняя верхнедолевая пневмония. Титр 
антител в НМФА: первая сыворотка — 1:256; вторая сы-
воротка — 1:1024 (вторая сыворотка была взята через 
сутки после первой).

С учетом тяжести состояния больная сразу была 
переведена для лечения и наблюдения в отделение реа-
нимации, где проводилась интенсивная терапия, однако 
при явлениях нарастания полиорганной недостаточно-
сти с преобладанием дыхательной недостаточности на-
ступил летальный исход.

Заключительный клинический диагноз: ГЛПС, тя-
желое течение; осложнение: ИТШ II степени, шоковое 
легкое; дыхательная недостаточность III степени.

Конкурирующий диагноз: внебольничная двусторон-
няя субтотальная пневмония, тяжелое течение; ослож-
нение: дыхательная недостаточность III степени.

При патологоанатомическом исследовании макро-
скопически со стороны органов дыхания отмечено сле-
дующее: в плевральных полостях по 300 мл прозрачной 
желтоватой жидкости, в просвете бронхиального дерева 
слизь в небольшом количестве; сосуды инъецированы, 
мелкие кровоизлияния на слизистой оболочке трахеи; 

легкие однородные с мелкими очагами дистелектазов; 
плотные во всех отделах, красно-кирпичного цвета с 
поверхности разреза стекает красноватая жидкость в 
небольшом количестве. Данные гистологического ис-
следования легких (см. рисунок на вклейке): в просве-
те альвеол отечная жидкость, в части — гиалиновые 
мембраны, полнокровие и парез сосудов микроцирку-
ляторного русла с очагами диапедеза, лимфоидная ин-
фильтрация межальвеолярных перегородок, дистрофия 
бронхиального эпителия.

Патологоанатомический диагноз: ГЛПС, шоковая 
стадия; осложнения: ИТШ, шоковые легкие, почки; отек 
легких; отек вещества головного мозга; двусторонний 
гидроторакс, гидроперикард. Причина смерти: ГЛПС, 
шоковая стадия; полиорганная недостаточность с пре-
обладанием дыхательной недостаточности.

Заключение
У больных геморрагической лихорадкой с почечным 

синдромом, вызванной вирусом Пуумала, при средне-
тяжелой и тяжелой формах заболевания уже в началь-
ном периоде наблюдаются клинико-рентгенологические 
признаки поражения легких с развитием дыхательной 
недостаточности, в тяжелых случаях — острого респи-
раторного дистресс-синдрома, что необходимо учиты-
вать при установлении диагноза, проведении лечебных 
мероприятий и оказании неотложной помощи этим 
больным.
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Гистологический препарат легкого больной Ц.
Полнокровие сосудов микроциркуляторного русла с очагами диапе-
деза, лимфоидная инфильтрация межальвеолярных перегородок.
Окраска гематоксилином и эозином. × 400.

МРТ бедренных костей. Визуализируются очаги деструкции.

Рис. 2. Поражение кожи голеней (ноябрь 2007 г.). Рубцы 
на месте бывших язв, пигментация.

Рис. 1. Поражение кожи голеней (январь 2007 г.). Обширные 
язвенно-некротические дефекты, сосудистая пурпура и 
пигментация.


