
Тромботическая микроангиопатия — патологиче-
ское состояние, вызванное образованием микро-

сосудистых тромбов с развитием тромбоцитопении, 

микроангиопатической гемолитической анемии 
и повреждением органов. Одна из наиболее распро-
страненных форм тромботической микроангиопа-
тии — гемолитико-уремический синдром [1]. Гемо-
литико-уремический синдром представляет собой 
клиническую триаду, характеризующуюся тромбоци-
топенией, анемией и острым повреждением почек. 
Ассоциированный с шига-токсином гемолитико-
уремический синдром (тГУС) — это синдром тромбо-
тической микроангиопатии, вызванный инфициро-
ванием кишечной палочкой, продуцирующей токсин 
E. coli (stec). Атипичный гемолитико-уремический 
синдром (аГУС) вызван генетической или приобре-
тенной дисрегуляцией альтернативного пути ком-
племента либо каскада коагуляции [2]. В 5–10% слу-
чаев типичный гемолитико-уремический синдром 
прогрессирует с переходом в хроническую почечную 
недостаточность. Этот показатель может возрастать 
до 60% на втором и третьем десятилетии жизни. 
У детей с атипичным гемолитико-уремическим син-
дромом при первом эпизоде заболевания необра-
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Гемолитико-уремический синдром включает триаду симптомов: микроангиопатическую гемолитическую анемию, тром-
боцитопению и острое повреждение почек. Ввиду прогрессирующего течения гемолитико-уремического синдрома, вплоть 
до терминальной стадии почечной недостаточности необходим поиск ранних маркеров повреждения почечной ткани 
как прогностически значимых факторов развития нефросклероза. Это имеет особое значение в детском возрасте для опти-
мизации ведения таких пациентов. Анализ данных литературы демонстрирует актуальную роль серотонина и его тромбоци-
тарно-опосредованного влияния на фиброзно-воспалительные процессы в сосудах почек. Таким образом, в дебюте гемоли-
тико-уремического синдрома имеются изменения в серотонинергической системе. Это дает основания для разработки новых 
диагностических подходов с целью ранней диагностики и замедления прогрессирования повреждения почек. Полученные 
данные позволят расширить знания о роли серотонинергической системы при формировании хронической болезни почек 
у детей с гемолитико-уремическим синдромом.

Ключевые слова: дети, гемолитико-уремический синдром, хроническая болезнь почек, серотонин, 5-ГИУК

Для цитирования: Макарова Т.П., Нигматуллина Р.Р., Давлиева Л.А., Мельникова Ю.С., Поладова Л.В. Уровни серотонина и его ме-
таболита при гемолитико-уремическом синдроме у детей. Рос вестн перинатол и педиатр 2022; 67:(5): 177–183. DOI: 10.21508/1027–
4065–2022–67–5–177–183

Hemolytic-uremic syndrome includes a triad of symptoms: microangiopathic hemolytic anemia, thrombocytopenia, and acute kidney injury. 
Given the progressive course of hemolytic-uremic syndrome, up to the terminal stage of renal failure, it is necessary to search for early 
markers of renal tissue damage as prognostically significant factors in the development of nephrosclerosis, which is of particular importance 
in childhood to optimize the management of such patients. The analysis of the literature data demonstrates the actual role of serotonin and 
platelet-mediated effect of serotonin on fibroinflammatory processes in kidney vessels. Thus, changes in the serotonergic system in patients 
already at the onset of hemolytic-uremic syndrome are of great interest in order to develop new diagnostic approaches that allow optimizing 
early diagnosis and slowing down the progression of renal damage in this category of patients. These studies will expand knowledge about the 
role of the serotonergic system in the formation of chronic kidney disease in children with hemolytic-uremic syndrome.
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тимое повреждение почек с развитием хронической 
болезни почек происходит в 50–70% случаев, поэ-
тому важную проблему составляет раннее выявление 
пациентов с неблагоприятным прогнозом [3]. Ввиду 
прогрессирующего течения гемолитико-уремиче-
ского синдрома, вплоть до терминальной стадии 
почечной недостаточности необходим поиск ранних 
маркеров повреждения почечной ткани как прогно-
стически значимых факторов развития нефроскле-
роза. Это имеет особое значение в детском возрасте 
для оптимизации ведения таких пациентов.

Клеточный состав клубочков почек представ-
лен эндотелиальными, эпителиальными и мезан-
гиальными клетками. Гломерулярные мезангиаль-
ные клетки обеспечивают структурную целостность 
и функцию фильтрации почек. Само их морфоло-
гическое положение в непосредственной близости 
по отношению к васкулярным структурам делает 
клетки восприимчивыми к влиянию биологически 
активных веществ, вызывающих контрактильное 
и релаксирующее действия: среди контрактильных 
веществ выделяют серотонин, ангиотензин II, арги-
нин-вазопрессин, глюкозу, тромбоксан [4]. Эти же 
биологически активные вещества в повышенных 
дозах способствуют пролиферации мезангиальных 
клеток [5].

Серотонин (5-гидрокситриптамин, 5-HT), высво-
бождаемый из активированных тромбоцитов, отно-
сится к вазоактивным веществам [6]. Серотонин син-
тезируется также в почках. Депо серотонина в почках 
относительно невелики и находятся в мозговом слое 
почек. Тем не менее активность серотонинсинтези-
рующих ферментов в почке и центральной нервной 
системы сопоставимы. Полный каскад синтеза серо-
тонина локализован также в проксимальных каналь-
цах коркового слоя почек [7].

Уровень циркулирующего серотонина чрез-
вычайно низок, поскольку он в основном нака-
пливается в тромбоцитах, которые объединяют 
и высвобождают серотонин через переносчиков. 
В единичных работах выявлено повышение концен-
трации серотонина в плазме крови у детей с гемо-
литико-уремическим синдромом, однако его роль 
в патогенезе хронической болезни почек после 
перенесенного гемолитико-уремического синдрома 
требует дальнейшего изучения. В ряде работ пока-
зана высокая диагностическая и прогностическая 
значимость определения уровня тромбоцитарного 
серотонина [8].

Повреждение эндотелиального слоя сопровожда-
ется нарушением соотношения между вазоконстрик-
торами и вазодилататорами, высвобождением про-
воспалительных цитокинов, растет проницаемость 
эндотелия, из субэндотелиального слоя в просвет 
сосуда поступает коллаген, который может взаимо-
действовать с тромбоцитами через их гликопротеино-
вые рецепторы. В результате в поврежденном участке 

эндотелия происходят адгезия тромбоцитов, уси-
ленная секреция аденозинфосфата, тромбоксана А2 
и серотонина, что способствует замедлению крово-
тока и еще большей адгезии тромбоцитов, высвобож-
дению тромбина и агрегации тромбоцитов [9].

Прогностическим фактором прогрессирова-
ния хронической болезни почек до терминальной 
стадии почечной недостаточности служит степень 
тубулоинтерстициального повреждения в виде 
фиброза и воспалительной клеточной инфильтра-
ции [10]. S. Jones и соавт. (2001) [8] продемонстри-
ровали, что тромбоциты и тромбоцитарный серо-
тонин играют важную роль в регуляции функций 
клеток эпителия проксимальных канальцев почек. 
Серотонин, высвобождаемый из активированных 
тромбоцитов, участвует в воспалении и фиброзе 
при повреждениях почек. J. Fong и соавт. (1982) [9] 
в дополнение к проявлениям триады гемолитико-
уремического синдрома выявлена циркуляция 
химически истощенных агрегатов тромбоцитов 
с низким содержанием серотонина и нарушенной 
агрегационной активностью, вызванной воздей-
ствием эндотоксина. Исследования F. Pareti и соавт. 
(1980) [11] также показали циркуляцию дегранули-
рованных тромбоцитов у пациентов с гемолитико-у-
ремическим синдромом, а наблюдения A. Edefonti 
и соавт. (1985) [12] продемонстрировали повышен-
ный уровень тромбоцитарных факторов в плазме 
крови и серотонина в тромбоцитах [13].

Серотонин регулирует экспрессию трансфор-
мирующего фактора роста соединительной ткани 
мезангиальными клетками почки, играющего 
ключевую роль в синтезе протеинов экстрацел-
люлярного матрикса, пролиферации фибробластов 
с последующим синтезом коллагена IV типа. Уча-
стие агрегировавших тромбоцитов в воспалении 
клубочков приводит к высвобождению ряда фак-
торов роста, в частности эпидермального фактора 
роста и 5-гидрокситриптамина. Продуцируемый 
в почках эпидермальный фактор роста усиливает 
действие серотонина или повышает чувствитель-
ность к нему мезангиальных клеток [14]. 5-гидрокси-
триптамин повышает прокоагулянтную активность 
и снижает фибринолитическую активность эндоте-
лиальных клеток через рецептор 5-НТ2А. Стимуля-
ция 5-гидрокситриптамина в эндотелиальных клет-
ках усугубляет тубулоинтерстициальный фиброз, 
что свидетельствует о большой роли серотонина 
в развитии фиброза почечной ткани и прогрессиро-
вания хронической болезни почек [9].

Серотонин в печени расщепляется до 5-гидрок-
сииндолуксусной кислоты (5-ГИУК) — основного 
конечного продукта метаболизма серотонина. Часть 
5-ГИУК образуется в результате деградации запасов 
серотонина в мозге или тромбоцитах [15]. Имеются 
данные, что соотношение 5-ГИУК и серотонина 
может служить маркером острых реактивных измене-
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ний в почках, таких как воспаление или ишемия [16]. 
В исследованиях, проведенных D. Pawlak и соавт. 
(2017) [17] на крысах с хронической болезнью почек, 
выявлено снижение отношения 5-ГИУК/серотонин 
в плазме крови, что является результатом замедления 
метаболизма серотонина при течении хронической 
болезни почек. Повышение концентрации серото-
нина в плазме крови также может способствовать 
гиперагрегации тромбоцитов и/или коагулопатии 
потребления, поддержанию артериальной гипертен-
зии и ускорению атеросклероза у пациентов с хрони-
ческой болезнью почек [18].

Лечение почечной недостаточности в сочетании 
с артериальной гипертензией у пациентов с гемо-
литико-уремическим синдромом с использованием 
различных техник диализа и плазмообмена — повсед-
невная практика в специализированных стациона-
рах [3]. По результатам ряда исследований, у паци-
ентов, находящихся на хроническом гемодиализе, 
содержание серотонина в тромбоцитах и в цельной 
крови значительно ниже, чем в контрольной группе, 
в свою очередь, уровень серотонина в плазме крови 
повышен. Это может свидетельствовать о дефекте 
транспорта серотонина через мембрану тромбоцитов, 
который может быть связан с дефицитом резервного 
количества 5-гидрокситриптамина или изменениями 
его захвата в мембране тромбоцитов [6]. В исследова-
ниях, проведенных у пациентов с хронической почеч-
ной недостаточностью, выявлено снижение экскре-
ции серотонина и увеличение экскреции 5-ГИУК 
с мочой у пациентов, находящихся на гемодиализе 
и консервативной терапии. Это косвенно указывает 
на усиленный метаболизм 5-ГИУК из серотонина 
при помощи моноаминоксидазы типа А (МАО-А) 
в почечных тканях [18].

Таким образом, анализ данных литературы демон-
стрирует большое влияние серотонина в плазме 
крови и серотонина в тромбоцитах на фиброзно-вос-
палительные процессы в почках. Изменения в серо-
тонинергической системе у пациентов с гемолити-
ко-уремическим синдромом могут рассматриваться 
как один из факторов риска формирования и про-
грессирования хронической болезни почек.

Цель: определение клинико-диагностического 
и прогностического значения уровня серотонина 
в плазме крови и тромбоцитах, его метаболита 
5-ГИУК в плазме крови у детей с гемолитико-уреми-
ческим синдромом.

Характеристика детей и методы исследования

Проведен ретроспективный анализ 89 историй 
болезни детей со stec-гемолитико-уремическим син-
дромом, из них у 43 (48,4%) развилась хроническая 
болезнь почек: I стадии — у 23 пациентов, III ста-
дии — у 16 и V стадии — у 4. Проспективное иссле-
дование включало 31 ребенка со stec-гемолитико-
уремическим синдромом, из них у 11 (35,4%) 

развилась хроническая болезнь почек: I стадии — 
у 4 детей, II стадии — у 5, III стадии — у 2. Контроль-
ную группу составили 26 условно здоровых детей. 
Группы существенно не различались по возрасту. 
От каждого ребенка, включенного в исследование, 
и родителя было получено добровольное информи-
рованное согласие на участие в исследовании. Прове-
дение исследования одобрено локальным этическим 
комитетом Казанского государственного медицин-
ского университета Минздрава России.

Диагноз гемолитико-уремического синдрома 
выставляли при наличии неиммунной гемолитиче-
ской анемии (Кумбс-отрицательной), тромбоцито-
пении (уровень тромбоцитов ниже 150·109/л или сни-
жение более чем на 25% от исходного) и острого 
повреждения почек (уровень креатинина в крови 
выше верхней границы возрастной нормы). Скорость 
клубочковой фильтрации рассчитывали с использо-
ванием bedside формулы Шварца.

Всем детям проведен полный перечень клиниче-
ского, лабораторного и инструментального иссле-
дований. Специальные методы исследования вклю-
чали определение содержания серотонина в плазме 
крови и тромбоцитах (плазме, обогащенной тром-
боцитами) методом высокоэффективной жид-
костной хроматографии (ВЭЖХ) в острый период 
заболевания, перед выпиской и через год после 
перенесенного гемолитико-уремического синдрома 
[B.C. Кудрин и соавт., 1995]. Определение метабо-
лита серотонина 5-ГИУК в плазме крови методом 
высокоэффективной жидкостной хроматографии 
в острый период заболевания, перед выпиской 
и через год после перенесенного гемолитико-уреми-
ческого синдрома.

Статистический анализ полученных данных про-
водили с использованием программы StatTech v. 2.6.5 
(разработчик — ООО «Статтех», Россия). Исследуе-
мые показатели имели нормальное распределение. 
Использовали параметрические методы статистики. 
Считали среднюю арифметическую величину (М) 
и стандартное отклонение (SD). Сравнение двух 
групп по количественному показателю, имеющему 
нормальное распределение, при условии равен-
ства дисперсий выполняли с помощью t-критерия 
Стьюдента. В отсутствие нормального распределе-
ния количественные данные описывали с помощью 
медианы (Me) и нижнего и верхнего квартилей [Q

1
; 

Q
3
]. Сравнение 3 групп и более по количественному 

показателю, распределение которого отличалось 
от нормального, выполняли с помощью критерия 
Краскела–Уоллиса. Направление и силу корреляции 
между двумя количественными показателями оце-
нивали с помощью коэффициента корреляции Пир-
сона (при нормальном распределении показателей) 
и с помощью коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена (при распределении показателей, отлич-
ном от нормального). Прогностическая модель, 
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характеризующая зависимость количественной пере-
менной от факторов, разрабатывалась с помощью 
метода линейной регрессии.

Результаты

Исследования в проспективной группе больных 
в зависимости от стадии заболевания выявили ста-
тистически значимое повышение концентрации 
серотонина и его метаболита 5-ГИУК в плазме крови 
у всех детей с гемолитико-уремическим синдромом 
в период обострения заболевания, перед выпиской, 
а также сохраняющиеся высокие значения изуча-
емых показателей через год после перенесенного 
гемолитико-уремического синдрома по сравнению 
с данными контрольной группы (р�0,001). Анализ 
содержания серотонина в тромбоцитах крови выявил 
достоверное его снижение у всех пациентов с гемо-
литико-уремическим синдромом во всех изучаемых 
периодах заболевания относительно контрольной 
группы (р�0,001). При этом самые низкие значения 
данного показателя выявлены у пациентов в остром 
периоде заболевания (табл. 1).

Отношение 5-ГИУК/серотонин в плазме крови, 
отражающее активность метаболизма серотонина, 
в остром периоде заболевания было повышено, 
что может быть следствием участия метаболита 
серотонина, полученного из тромбоцитов в воспа-
лении, а также усиленной продукции 5-ГИУК туч-
ными клетками, способствующего миграции ней-
трофилов в поврежденные участки эндотелия [19]. 
Наблюдающееся в последующем значительное сни-
жение отношения 5-ГИУК/серотонин, возможно, 
связано с существенным повышением концентра-
ции серотонина в плазме крови у детей с почечной 
патологией. Можно предположить, что активность 
фермента моноаминоксидазы, участвующего в мета-
болизме серотонина, сохраняется на низком уровне 
у детей с гемолитико-уремическим синдромом, даже 
в период ремиссии. Вместе с тем высока вероятность, 
что снижение фильтрационной способности почек 
у детей с гемолитико-уремическим синдромом спо-
собствует накоплению 5-ГИУК в крови.

С целью определения прогностической значимо-
сти изучаемых показателей нами проведен анализ 

уровня серотонина в плазме крови и тромбоцитах 
у детей с stec-гемолитико-уремическим синдромом, 
на фоне которого сформировалась хроническая 
болезнь почек. Установлено статистически значи-
мое повышение содержания серотонина в плазме 
крови у детей с stec-гемолитико-уремическим син-
дромом, на фоне которого сформировалась хрони-
ческая болезнь почек, как в острый период повреж-
дения почек, так и через год после перенесенного 
заболевания по сравнению с группой пациентов 
без хронической болезни почек. Напротив, содер-
жание тромбоцитарного серотонина существенно 
снижалось во всех изучаемых периодах заболева-
ния в обеих группах. Однако необходимо отметить, 
что через год наблюдения у пациентов с развив-
шейся хронической болезнью почек сохранялись 
очень низкие концентрации серотонина в тромбо-
цитах в отличие от детей без хронической болезни 
почек (р<0,001; табл. 2).

При определении содержания серотонина и его 
метаболита в плазме крови у пациентов с хрониче-
ской болезнью почек в зависимости от стадии нами 
выявлено достоверное повышение его во всех иссле-
дуемых группах по сравнению с контрольной груп-
пой (р<0,05). Это свидетельствует о продолжающейся 
активации тромбоцитов, повышенном высвобожде-
нии и нарушении захвата серотонина. По мере про-
грессирования хронической болезни почек отме-
чалось повышение уровня серотонина в плазме 
крови. Сохраняющиеся высокие уровни серотонина 
в плазме крови можно рассматривать в качестве 
дополнительного маркера прогрессирования хро-
нической болезни почек после перенесенного steс-
гемолитико-уремическим синдромом у детей.

Таким образом, проведенные исследования 
показали, что у детей с хронической болезнью 
почек на фоне гемолитико-уремического синдрома 
наблюдаются изменения в серотонинергической 
системе в виде снижения концентрации серотонина 
в тромбоцитах и повышения в плазме крови, начи-
ная с I стадии хронической болезни почек. Степень 
выраженности данных изменений зависит от стадии 
хронической болезни почек, с максимальной реали-
зацией на V стадии (см. рисунок).

Таблица 1. Концентрация серотонина в плазме крови, тромбоцитах и его метаболита 5-ГИУК в плазме крови в зависимости 
от периода заболевания у детей со stec-гемолитико-уремическим синдромом
Table 1. The concentration of serotonin in blood plasma, platelets and its metabolite 5-HIAA in blood plasma, depending on the 
period of the disease in children with stec-hemolytic-uremic syndrome

Показатель
Контроль 

(n=26)
Острый период 

(n=31)
При выписке 

(n=31)
Ч/з 1 год (n=31) р

Серотонин в плазме, пмоль/мл 27 [17; 45] 109 [42; 230] 501 [238; 700] 1129 [586; 1776]

<0,001
Серотонин в тромбоцитах, пмоль/мл 244 [211; 307] 3 [3; 6] 9 [4; 27] 38 [9; 142]

5-ГИУК в плазме, пмоль/мл 11 [6; 17] 587 [208; 1816] 64 [22; 106] 51 [32; 62]

5-ГИУК/5-НТ 1,28 [0,82; 2] 5,2 [0,86; 17,3] 0,15 [0,08; 0,33] 0,04 [0,02; 0,1]
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Нами была проведена оценка прогностической 
значимости отношения 5-ГИУК/серотонин в плазме 
крови у детей с типичной формой гемолитико-уре-
мического синдрома при выписке для определения 
вероятности развития хронической болезни почек 
с помощью метода ROC-кривых. Площадь под ROC-
кривой составила 0,934±0,036 с 95% доверитель-
ным интервалом 0,864–1,000. Пороговое значение 
отношения 5-ГИУК/серотонин в точке отсечения 
(cut-off) составило 0,099. При уровне данного пока-
зателя ниже указанного значения или равном ему 
прогнозируется высокий риск развития хронической 
болезни почек у детей с типичной формой гемоли-
тико-уремического синдрома. Чувствительность 
и специфичность метода прогнозирования развития 
хронической болезни почек, исходя из отношения 
5-ГИУК/серотонин в точке отсечения, составили 
100,0 и 84,8% соответственно.

С целью оценки клинического значения изме-
нений концентраций серотонина и его метаболита 
5-ГИУК в плазме крови у пациентов с гемолитико-
уремическим синдромом проведен корреляцион-
ный анализ взаимосвязи указанных показателей 
со скоростью клубочковой фильтрации. Были выяв-
лены статистически значимая обратная корреляция 

между уровнем 5-ГИУК в плазме крови и скоростью 
клубочковой фильтрации у детей (rs=–0,53; p<0,05) 
и прямая корреляция между скоростью клубочковой 
фильтрации у детей с гемолитико-уремическим син-
дромом и уровнем серотонина как в плазме крови 
(rs=0,374; p=0,07), так и в тромбоцитах (rs=0,55; 
p<0,05). Следует также отметить прямую корреляцию 
между уровнем 5-ГИУК в плазме крови и креатини-
ном крови (rs=0,78; p<0,05). Использование метода 
парной линейной регрессии позволило более точно 
описать зависимость концентрация креатинина 
в сыворотке крови от содержания 5-ГИУК. Так, зави-
симость содержания креатинина в сыворотке крови 
от концентрации 5-ГИУК описывается следующим 
уравнением регрессии (1): 

Y
Креатинин

 = 1,844 × X
5-ГИУК 

+ 121,349,

где Y
Креатинин

— содержание креатинина в сыворотке 
крови (мкмоль/л), X

5-ГИУК
— содержание 5-ГИУК 

в плазме крови (пмоль/мл). Исходя из значения 
коэффициента регрессии увеличение концентрации 
5-ГИУК на 1 пмоль/мл должно сопровождаться уве-
личением уровня креатинина на 1,84 мкмоль/д. Полу-
ченная модель объясняет 51,3% наблюдаемой диспер-
сии концентрации креатинина в сыворотке крови.

Таблица 2. Концентрация серотонина в плазме крови и тромбоцитах в зависимости от наличия хронической болезни почек 
(ХБП) в изучаемых группах детей со stec-гемолитико-уремическим синдромом
Table 2. Serotonin concentration in blood plasma and platelets depending on the presence of chronic kidney disease in the studied 
groups of children with stec-hemolytic-uremic syndrome

Показатель
Период 

исследования

Группа больных

без ХБП n с ХБП n р

Серотонин в плазме, пмоль/мл

Острый 68 [41; 177] 20 1277 [770; 1784] 11

<0,001При выписке 492 [391; 722] 20 288 [48; 909] 11

Через 1 год 445 [256; 634] 20 1586 [930; 2422] 11

Серотонин в тромбоцитах, пмоль/мл

Острый 3 [3; 6] 20 9 [7; 11] 11
0,004

При выписке 35 [19; 50] 20 8,9 [6,6; 11,1] 11

Через 1 год  157 [142; 179] 20 19,2 [7,7; 8,6] 11 <0,001

ХБП I
(n=27)

ХБП II
(n=5)

ХБП III
(n=18)

ХБП V
(n=4)

669*

1349** 1556**

2220**

33 38 100**
616**

5-НТ в плазме 
(пмоль/мл)
5-ГИУК в плазме 
(пмоль/мл)

Рисунок. Содержание серотонина и его метаболита в плазме крови у пациентов с различными стадиями хронической болезни 
почек (ХБП) в период ремиссии.
5-HT — 5-гидрокситриптамин, или серотонин; 5-ГИУК — 5-гидроксииндолуксусная кислота.
Figer. The content of serotonin and its metabolite in blood plasma in patients with various stages of chronic kidney disease during remission.
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Использование метода парной линейной регрес-
сии позволило более точно описать зависимость ско-
рости клубочковой фильтрации в период ремиссии 
от отношения 5-ГИУК/серотонин в плазме крови 
с помощью следующего уравнения регрессии (2):

Y
СКФ в ремиссию

 = –5,414 × X
5-ГИУК/5-НТ

 + 168,06,

где Y
СКФ в ремиссию

— скорость клубочковой филь-
трации в период ремиссии (мл/мин/1,73 м2), 
X

5-ГИУК/5-НТ
— отношение 5-ГИУК/серотонин в плазме 

крови в острый период гемолитико-уремического 
синдрома. При увеличении отношения 5-ГИУК/
серотонин в остром периоде заболевания на 1 сле-
дует ожидать уменьшение скорости клубочковой 
фильтрации на 5,414 мл/мин/1,73 м2 через 1 год после 
выписки. Полученная модель объясняет 71,3% дис-
персии скорости клубочковой фильтрации у детей 
с гемолитико-уремическим синдромом через 1 год 
после выписки.

Обсуждение

Внутрисосудистая активация тромбоцитов — 
основная причина тромбоцитопении у пациентов 
с гемолитико-уремическим синдромом, она сохра-
няется в течение нескольких недель после начала 
заболевания. При этом продолжаются дегрануля-
ция и циркуляция тромбоцитов с низким содержа-
нием серотонина, что обусловливает высокие уровни 
серотонина в плазме крови у пациентов и снижение 
содержания серотонина в тромбоцитах у детей с гемо-
литико-уремическим синдромом по сравнению с кон-
трольной группой. Высокое содержание серотонина 
в плазме крови, которое наблюдалось у наших пациен-
тов с гемолитико-уремическим синдромом, вероятно, 
связано с продолжающейся активацией тромбоци-
тов, что может отражать повышенное высвобождение 
и провоспалительное действие серотонина на почки. 
Кроме того, повышение концентрации серотонина 
в плазме крови может быть связано как со снижением 
активности ферментов гидролиза серотонина в плазме 
крови у детей с гемолитико-уремическим синдромом, 
так и с нарушением захвата серотонина в тромбо-
цитах в связи с дефектом мембранного переносчика 
серотонина (SERT) и нарушением метаболизма серо-

тонина поврежденными эндотелиальными клетками 
[20–22]. Повышение концентрации основного мета-
болита серотонина 5-ГИУК в плазме крови у паци-
ентов с гемолитико-уремическим синдромом свиде-
тельствует о его активности и может быть следствием 
усиленного распада высоких концентраций серото-
нина под действием моноаминоксидазы, с одной сто-
роны, и снижением скорости клубочковой фильтра-
ции, с другой. Нарушение метаболизма серотонина, 
возможно, связано с повреждением эндотелиальной 
выстилки, которое наблюдается у детей с гемолити-
ко-уремическим синдромом. Необходимо дальнейшее 
изучение дисфункции эндотелия, дефектов поглоще-
ния и высвобождения тромбоцитарного и свободного 
серотонина у детей с гемолитико-уремическим син-
дромом [23, 24].

Выводы

1.  Изменения содержания серотонина в плазме 
крови и тромбоцитах у пациентов с гемолитико-
уремическим синдромом носят разнонаправленный 
характер и зависят от периода заболевания.  Выяв-
лено повышение концентрации серотонина и его 
метаболита 5-ГИУК в плазме крови у всех детей 
с гемолитико-уремическим синдромом, максималь-
ное увеличение содержания серотонина обнаружено 
у больных через год после перенесенного гемолити-
ко-уремического синдрома (р�0,001).  Анализ содер-
жания серотонина в тромбоцитах крови выявил 
достоверное его снижение у всех пациентов с гемоли-
тико-уремическим синдромом, при этом самые низ-
кие значения данного показателя констатированы 
у пациентов в остром периоде заболевания.

2.  Установлено, что отношение 5-ГИУК/серо-
тонин, отражающее активность метаболизма серо-
тонина, значительно снижено у пациентов с гемо-
литико-уремическим синдромом.  При отношении 
5-ГИУК/серотонин 0,099 или ниже у детей с типич-
ной формой гемолитико-уремического синдрома про-
гнозируется развитие хронической болезни почек.

3.  Сохраняющиеся высокие концентрации 
в плазме крови серотонина и его метаболита 5-ГИУК 
служат предикторами прогрессирования почечной 
патологии при гемолитико-уремическом синдроме.
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