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Ч
ерепно-мозговая травма (ЧМТ) занимает веду-
щее место среди травматических повреждений,
при которых возникает острая необходимость
в госпитализации, характеризуется высокой
летальностью (до 38%) и инвалидизацией

пострадавших (до 50%) [3, 9, 11, 13]. Это подчёркивает
важность исследований, направленных на совершенство-
вание диагностики, углубление представлений о патоге-
незе и выработку эффективных подходов в прогнозиро-
вании исходов ЧМТ. Накапливаются данные, указываю-
щие на то, что исход травмы обусловлен не только степе-
нью первичных повреждений мозга, но и характером вто-
ричных реакций, в частности, иммунной дизрегуляции.
[1, 2, 9]. Известно, что цитокины являются одним из
регуляторов функционирования иммунной системы [7,
8], однако до настоящего времени не установлена их роль
в определении исхода тяжёлой ЧМТ. 

Целью работы явилось исследование особенностей цито-
кинового профиля у больных в различные периоды пере-
живания острой тяжёлой ЧМТ для прогнозирования ее
исходов.

Характеристика больных и методов исследования

Всего обследовано 40 пациентов, средний возраст кото-
рых составлял 24±4,7 лет, в том числе: 19 пострадавших с
ЧМТ, умерших в течение 24 дней пребывания в стациона-
ре, и 21 выживший пациент. 

В соответствии с морфологическими особенностями
травмы в группу с летальной ЧМТ вошли пациенты с
изолированными контузионными очагами головного
мозга (9 человек) и лица, у которых ушиб мозга сочетал-
ся с внутричерепными кровоизлияниями (10). Из них у 8
пациентов выявлялись субдуральные гематомы с объё-
мом крови от 80 до 250 мл, у 2 – субдуральные кровоиз-
лияния с объёмом крови около 100 мл, сочетающиеся с
эпидуральными кровоизлияниями объемом 30 и 50 мл. У
12 выживших пациентов обнаружены только контузион-
ные очаги головного мозга, у 9 ушиб мозга сочетался с
внутричерепными кровоизлияниями. Средняя продол-
жительность пребывания пострадавших в стационаре
составляла 41 день. Все они выписаны на амбулаторное
лечение с различными неврологическими дефектами,

обусловленными посттравматическими морфологиче-
скими и функциональными изменениями: с грубыми
двигательными нарушениями (12 человек), психооргани-
ческим синдромом (10), посттравматическими эпилепти-
ческими припадками (2), ликвародинамическими нару-
шениями (1). У всех травмированных в той или иной сте-
пени определялся синдром вегетативной дизрегуляции. 

Пострадавшим с контузионными очагами головного
мозга осуществлялось консервативное лечение: инфу-
зионная, десенсибилизирующая, дегидратационная тера-
пия; вводились антибиотики и ноотротропные препара-
ты. Больные с интракраниальными гематомами были
прооперированы в первые дни после ЧМТ. 

Кровь для исследования забиралась в утренние часы: у 40
пациентов в первые сутки пребывания в стационаре, у
части из них (15 человек) обследование было проведено
повторно на 3-й неделе посттравматического периода.
Определяли уровень цитокинов сыворотки крови (интер-
лейкины IL-1β; IL-6; IL-10; TNFalfa) c помощью имму-
ноферментных тест-систем производства фирмы «Вектор
Бест» (Новосибирск) методом твёрдофазного иммуно-
ферментного анализа. Порог чувствительности анализа
составлял: для IL-1β – 1 пг/мл, для IL-6 – 0,5 пг/мл, для
IL-10 – 1 пг/мл и для TNFalfa – 5 пг/мл. 

Для статистической обработки данных использовался
программный пакет SPSS 10.0 ( SPSS Inc., США). Стан-
дартная обработка вариационного ряда включала расчёт
средних арифметических величин (М) и ошибок (m).
Достоверность различий средних значений оценивалась с
использованием критерия Стъюдента. Значимость разли-
чий в группах сравнения оценивалась при постоянно
выбранном уровне значимости р<0,05. 

Результаты и обсуждение

В первые 6 суток пребывания в стационаре погибли 10
человек, далее – по одному больному умерли на 14-й, 15-й
и 18-й день, 4 – в промежутке с 19-го по 22-й день. Дли-
тельность переживания травмы ещё у одного пострадавше-
го составила 22 дня, у другого – 24 дня. Все пациенты,
умершие в первые дни после получения травмы, поступали
в состоянии глубокой комы. По шкале комы Глазго (ШКГ)
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состояние сознания у них соответствовало 3–4 баллам.
При неврологическом исследовании у пациентов опреде-
лись мидриаз с угнетением реакции зрачков на свет,
мышечная гипотония, угнетение сухожильных рефлексов,
нарушение ритма сердечной деятельности и дыхания. У
половины из них выявлялись мезенцефало-бульбарные
расстройства. Для данной группы больных было характер-
но течение заболевания с прогрессирующим ухудшением
состояния. 

У пациентов с временем переживания травмы более
недели при поступлении степень нарушения сознания до
комы наблюдалась у 4 человек, у 3 имел место сопор, у
одного выявлялось лёгкое оглушение, а еще у одного
пациента нарушение сознания не отмечалось. По ШКГ
состояние сознания у обследованных больных колеба-
лось от 5 до 10 баллов. Для данной группы пациентов
было характерным некоторое улучшение состояния на
3–4-й день посттравматического периода, с последую-
щим (на 8–10-е сутки) присоединением гнойно-септиче-
ских, нейроциркуляторных и др. осложнений, что сопро-
вождалось острым нарастанием неврологической сим-
птоматики. 

В первые сутки непосредственной причиной смерти
явился отёк головного мозга с его дислокацией. У боль-
ных, смерть которых наступила позднее, причиной
послужили посттравматический менингит (3), менинго-
энцефалит (2), двусторонняя гнойная пневмония (2),
вторичное нарушение мозгового кровообращения (1),
острая стресс-язва желудка (1).

Содержание интерлейкинов (ИЛ) у умерших, выживших
больных и в контроле, за исключением TNFalfa, предста-
влены в таблице 1. Концентрация TNFalfa оказалась
выше 5 пг/мл только у 3 пациентов со смертельной трав-
мой при обследовании их в первые сутки пребывания в
стационаре (7,13 пг/мл, 5,98 пг/мл и 5,18 пг/мл). У
остальных больных она была ниже порога чувствительно-
сти теста. 

Содержание ИЛ-1β, являющегося провоспалительным
цитокином, у больных в первую неделю посттравматиче-
ского периода в 5 раз превышало показатели контрольной
группы, вне зависимости от исхода заболевания. К 3-й
неделе произошло заметное снижение содержания ИЛ-1β,
что было наиболее выражено у пациентов со смертельной

травмой, у которых уровень ИЛ-1β был статистически зна-
чимо ниже, чем у пациентов с благоприятным исходом
травмы. 

Известно, что ИЛ-1 стимулирует выработку Т-лимфоци-
тов. Имеются также данные, свидетельствующие о том,
что в присутствии ИЛ-1 наблюдается увеличение числа
В-клеток с повышенным образованием иммуноглобули-
нов [4–8]. Таким образом, первоначальное увеличение, а
затем снижение концентрации ИЛ-1 на фоне утяжеления
общего состояния больных может указывать на срыв
компенсаторных иммунных механизмов, называемый
рядом авторов анергией истощения [4]. Происходит это к
3-й неделе постравматического периода у пациентов со
смертельной ЧМТ.

Содержание в крови ИЛ-6 в первую неделю, вне зависи-
мости от исхода заболевания, статистически значимо
превышало таковую в контрольной группе. К 3-й неделе
пребывания в стационаре эти показатели значительно
выросли в группе пациентов с неблагоприятным исхо-
дом, но имели тенденцию к снижению у выживших.
Полученные данные согласуются с теорией системного
воспалительного ответа – SIRS [12], согласно которой
последовательно секретируются TNFalfa, ИЛ-1β и ИЛ-6.
Затем ИЛ-6 начинает подавлять секрецию TNFalfa и
ИЛ-1β. В этом смысле ИЛ-6 можно рассматривать одно-
временно как про- и противовоспалительный цитокин
[12]. Учитывая, что ИЛ-6 также действует как мощный
активатор гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой
системы, а глюкокортикоиды регулируют его секрецию
по принципу отрицательной обратной связи [12], можно
заключить, что у пациентов со смертельной травмой
имелись косвенные признаки перенапряжения гипота-
ламо-гипофизарно-надпочечниковой системы. 

Содержание ИЛ-10 в периферической крови в первую
неделю посттравматического периода значительно
(р<0,05) превышало показатели контрольной группы вне
зависимости от исхода заболевания. К 3-й неделе кон-
центрация его у пациентов со смертельной травмой
выросла, но снижалась у пациентов, выписанных на
амбулаторное лечение. Известно, что ИЛ-10 является
противовоспалительным цитокином и рассматривается
как маркер Th-1 и Th-2 лимфоцитов [5, 7, 8]. Подавляя
выработку многочисленных провоспалительных цитоки-
нов, ИЛ-10 служит мощным регулятором иммунного
ответа [5, 7, 8]. Значительное его повышение в перифери-
ческой крови указывает на выраженные воспалительные
изменения головного мозга, сочетающиеся с повышен-
ной проницаемостью гематоэнцефалического барьера,
что характерно для тяжёлых форм ЧМТ. Известно, что
резкое увеличение содержания ИЛ-10 является чрезвы-
чайно неблагоприятным прогностическим признаком
заболевания [10], в частности, ЧМТ.

Таким образом, тяжелая ЧМТ сопровождается дисбалан-
сом в содержании про- и противоспалительных цитоки-
нов. В первые сутки направление патологических сдви-
гов у пациентов с различным исходом травмы не отлича-
ется, характеризуясь увеличением в крови концентрации
ИЛ-1β, ИЛ-6 и ИЛ-10. К 3-й неделе у пациентов, выпи-
санных на амбулаторное лечение, определяется сниже-
ние концентрация как про-, так и противовоспалитель-
ных цитокинов. В случае смертельного исхода ЧМТ на
фоне ухудшения общего состояния пострадавших выяв-
ляются снижение концентрации ИЛ-1β и значительный

таблица 1: Содержание интерлейкинов у умерших пациентов, выживших боль-
ных и в контроле

Данные представлены в виде (М±m). * статистически значимые различия по сравнению с контрольной группой; 

** статистически значимые различия между пациентами с различным исходом травмы. 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ. Клиническая неврология 
Баланс цитокинов при тяжёлой черепно-мозговой травме 

Пока-
затели

Контроль
(n= 10)

Группы пострадавших

1-я неделя 3-я неделя

Умершие
(n= 19)

Выжившие
(n= 21)

Умершие
(n=7)

Выжившие
(n= 8)

IL-1β
(пг/мл) 1,14±0,16 5,49±3,71 * 5,00±2,59 * 1,56±0,64 ** 3,61±0,78 * **

IL-6
(пг/мл) 1,32±0,37 92,37±24,14 * 107,12±30,32 * 331,74±11,85 * ** 28,77±7,15 * **

IL-10 
(пг/мл) 8,60±1,31 35,74±7,14 * 45,95±12,59 * 43,81±2,28 * ** 22,32±1,45 * **
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рост содержания ИЛ-6 и ИЛ-10, что можно рассматри-
вать как один из неблагоприятных прогностических
признаков травмы. Дисбаланс в содержании цитокинов

прямо указывает на перенапряжение и срыв механизмов
регуляции организма со стороны гипоталамо-гипофизар-
но-надпочечниковой системы.
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Dynamic study of the blood levels of cytokines (interleukins IL-
1β, IL-6, IL-10 and TNFalfa) was carried out in 40 patients with
different outcomes of acute severe head injury. It was shown that
severe head trauma resulted in the disbalance of pro- and anti-
inflammatory cytokines. During the first 24 hours, the direction
of pathologic shifts did not differ between different patient
groups and was characterized by the increase in IL-1β, IL-6 and
IL-10 concentrations. By week 3, the decrease in concentrations

of both pro- and anti-inflammatory cytokines was found in pati-
ents who had been discharged from the hospital for ambulant
therapy. In cases of fatal outcome, deterioration of general con-
dition of patients was combined with the decrease in IL-1β con-
centration and the considerable increase in IL-6 and IL-10 con-
centrations, which may be regarded as one of unfavorable prog-
nostic signs of head injury. 
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