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В статье приведен анализ исследования концентрации цитокинов провоспалительного IL�6 и регу�
ляторного действия ИЛ�2, а так же их рецепторов (ИЛ�6Р, ИЛ�2Р) у больных дегенеративно�дист�
рофическими заболеваниями тазобедренного сустава до операции и 3�кратно – после операции эн�
допротезирования (на 1, 5, 14 сут.). Выявлено, что нарушение баланса цитокинов является важным
механизмом в патогенезе заболевания. Послеоперационный период при эндопротезировании тазо�
бедренного сустава протекает с выраженным дисбалансом ИЛ�6, ИЛ�2 и их рецепторов
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In the article there is the analysis of the investigation concerning the concentration of IL�6 inflammatory cy�
tokines and a regulatory action of IL�2 and their receptors (IL�6sR, IL�2sR) in the patients with degenerative
and dystrophic diseases of hip joint before an operation and 3 times after hip replacement (on the 1st, 5th, 14th

day). The infraction of the cytokines balance is turned out to be an important mechanism in a pathogenesis of a
disease. After a hip joint replacement operation there is an evident misbalance of IL�6, IL�2 and their receptors.
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АКТУАЛЬНОСТЬ ПРОБЛЕМЫ

Эндопротезирование тазобедренного сустава
зарекомендовало себя как метод выбора при лече�
нии хронических дегенеративно�дистрофических
заболеваний различного генеза, и в настоящее вре�
мя получило широкое распространение в хирурги�
ческой практике. Как всякий имплантат, эндопро�
тез следует рассматривать не только с механичес�
ких, как инородное тело, но и с биологических по�
зиций. Известно, что иммунный ответ включает в
себя разнонаправленные типы эффекторных меха�
низмов, каждый из которых оптимален в отноше�
нии определенных патогенов. При этом макрофа�
ги и субпопуляции Т�хелперов играют решающую
роль в регуляции функций иммунокомпетентных
клеток за счет продукции цитокинов, обладающих
альтернативными эффектами [1–3].

В ряде работ установлено, что степень выра�
женности патологического процесса и его про�
грессия от легкого к более тяжелому заболеванию
зависит от уровня и баланса цитокинов, продуци�
руемых Т�хелперами 1 типа (Th1) и Т�хелперами 2
типа (Th2) [4, 7, 10]. Изучаются эффекты цитоки�
нов при артрозартритах [2] и других дегенератив�
ных заболеванияx тазобедренных суставов.

Большинство исследователей считают, что на
ранних этапах оперативное вмешательство вызы�
вает активацию Th2 и синтез цитокинов, оказыва�
ющих супрессивный эффект на клеточный имму�

нитет [5, 7]. Это приводит к снижению функцио�
нальной активности Th1 и фагоцитирующих кле�
ток и является одной из главных причин развития
хирургических инфекций. Существенная роль в
этом принадлежит ИЛ�6 и ИЛ�2 [11].

В связи с этим представляется интересным
оценить вклад цитокинов в дисрегуляцию имму�
нитета при дегенеративно�дистрофических забо�
леваниях суставов, проанализировав, каким обра�
зом изменяется соотношение провоспалительных
и регуляторных цитокинов на примере ИЛ�6, ИЛ�
2, а также их рецепторов ИЛ�6Р, ИЛ�2Р, и насколь�
ко выраженным становится этот дисбаланс после
эндопротезирования тазобедренного сустава, пре�
допределяя, в какой�то мере, прогноз операции и
послеоперационного периода [6, 7, 11].

ИЛ�2 является важным цитокином, который
стимулирует пролиферацию и дифференцировку
активированных Т�лимфоцитов в эффекторные
Th�лимфоциты или цитотоксические Т�клетки.
ИЛ�2 может стимулировать крупные гранулярные
лимфоциты, макрофаги и В�клетки. ИЛ�2 секрети�
руется Т�лимфоцитами CD4+, а также Т�клетка�
ми некоторых других субпопуляций лимфоцитов.
Мишенями регуляторного действия ИЛ�2 являют�
ся различные субпопуляции Т�клеток, В�клетки,
натуральные киллерные клетки, макрофаги, ней�
трофилы. Все эти клетки имеют соответствующий
рецептор для восприятия сигнала от ИЛ�2. Основ�
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ным результатом действия ИЛ�2 на покоящиеся
или стимулированные антигеном или митогеном
клетки является обеспечение их пролиферации.
Именно эта биологическая активность ИЛ�2 опре�
деляет его в качестве типичного ростового факто�
ра клеток лимфо�миелоидного комплекса [8, 9].

Наличие на клеточной поверхности всего 1–
2 тыс. таких высокоаффинных гетеродимерных
рецепторов обеспечивает полноценный ответ кле�
ток на очень низкие физиологические дозы ИЛ�2.

ИЛ�6 секретируется моноцитами, макрофага�
ми, Т�лимфоцитами, а также рядом клеток, не яв�
ляющихся иммуноцитами. Некоторые эффекты,
вызываемые ИЛ�6, аналогичны наблюдаемым при
действии ИЛ�1 и ФНО. Однако, основное действие
ИЛ�6 связано с его участием в качестве кофакто�
ра при дифференцировке В�лимфоцитов, их со�
зревании и преобразовании в плазматические
клетки, секретирующие иммуноглобулины. Поми�
мо этого, ИЛ�6 способствует экспрессии рецепто�
ра ИЛ�2 на активированных иммуноцитах. Этот
цитокин стимулирует пролиферацию Т�лимфоци�
тов и реакции гемопоэза [9]

По многообразию клеточных источников про�
дукции и мишеней биологического действия ин�
терлейкин�6 (ИЛ�6) является одним из наиболее
активных, участвующих в реализации иммунного
ответа и воспалительной реакции. Активный син�
тез ИЛ�6 начинается сразу после воздействия на
клетки бактерий, вирусов, митогенов, различных
медиаторов. Быстрая и выраженная реакция на
всю эту многообразную группу эндогенных и эк�
зогенных веществ указывает на то, что данный
цитокин относится к категории ранних медиато�
ров. Подобное свойство имеет особое значение в
быстром формировании реакции организма на
внедрение чужеродных патогенов или при по�
вреждении тканей. Спектр биологического дей�
ствия ИЛ�6 достаточно широк и реализуется не в
увеличении пролиферации клеток�мишеней, а в
обеспечении дифференцировки этих клеток на
поздних стадиях развития. Являясь костимулято�
ром, данный цитокин подготавливает пролифера�
тивный ответ Т�клеток на митоген или антиген,
обеспечивает усиление продукции ИЛ�2 T�хелпе�
рами, распознавшими антиген [8–10].

Целью нашей работы было оценить возмож�
ность прогнозирования развития осложнений в
послеоперационном периоде путем мониторинга
уровня ИЛ�6, ИЛ�2 и ИЛ�6Р, ИЛ�2Р в сыворотке
крови у больных до и после эндопротезирования
тазобедренных суставов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Нами исследована кровь 33 больных до и пос�
ле операции эндопротезирования тазобедренных
суставов, находившихся на лечении в Приморском
краевом центре ортопедии и эндопротезирования,
из них 11 (33,3 %) было с развившимися послеопе�
рационными инфекционными осложнениями, 16
(48,5 %) – без инфекционных осложнений с глад�
ким течением послеоперационного периода, 6

(18,2 %) – после ревизионного эндопротезирова�
ния. Контролем служила кровь 30 здоровых доно�
ров. У всех больных проводился четырехкратный
забор крови: 1 – до операции, 2 – на первые сут�
ки после операции, 3 – на пятые сутки после опе�
рации, 4 – на 14 сутки после операции. Опреде�
ление ИЛ�2, ИЛ�2Р, ИЛ�6, ИЛ�6Р проводилось им�
муноферментным методом с применением тест�
систем фирмы «R & D System Inc.» (США). Статис�
тическая обработка проводилась программой
BIOSTAT, достоверность различий оценивалась по
критериям Манна�Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У больных с гладким течением послеопераци�
онного периода до операции уровень ИЛ�6 был
выше, чем в контрольной группе и составил
17,12 ± 4,01 пг/мл (p < 0,05) против 1,99 ± 0,53 пг/мл
(p < 0,05). На первые сутки после операции наблю�
дался резкий подъем ИЛ�6 (33,58 ± 4,17 пг/мл,
p < 0,05), с последующим снижением на 5 сутки
(22,03 ± 4,96 пг/мл, p < 0,05). На 14 сутки наблю�
далось дальнейшее снижение ИЛ�6 до уровня
20,54 ± 5,20 пг/мл, p < 0,05.

В группе больных с осложненным течением
перед операцией показатель ИЛ�6 составил
19,16 ± 6,98 пг/мл, p < 0,05.

Однако на первые сутки после операции у этой
группы наблюдался быстрый подъем ИЛ�6
(31,35 ± 6,29 пг/мл, p < 0,05), на пятые же сутки от�
мечалось плавное снижение (28,12 ± 7,93 пг/мл,
p < 0,05). На 14 сутки показатель уровня ИЛ�6 сни�
зился и составил 22,18 ± 8,13 пг/мл (p < 0,05). В ре�
визионной группе больных перед операцией ИЛ�
6 показал значения 8,77 ± 1,8 пг/мл (p < 0,05). На
первые и пятые сутки отмечался подъем уровня
ИЛ�6 до 15,03 ± 0,82 пг/мл и 19,29 ± 6,09 пг/мл,
(p < 0,05) соответственно, последующим резким
снижением на 14 сутки (5,67 ± 1,92 пг/мл,
(p < 0,05) (рис. 1).

Анализируя динамику ИЛ�6 мы отметили, что
в группе больных с послеоперационными ослож�
нениями наблюдаются высокие показатели ИЛ�6
на первые, пятые и 14 сутки по сравнению с груп�
пой больных без осложнений и ревизионного вме�
шательства, что в свою очередь показывает высо�
кую активность воспалительного процесса и в по�
здний послеоперационный период.

При исследовании динамики растворимого
рецептора ИЛ�6 мы обнаружили, что у группы
больных без осложнений в предоперационный
период уровень ИЛ�6Р был ниже, чем в конт�
рольной группе, и составил 28,59 ± 0,55 нг/мл,
p < 0,05 против 31,20 ± 1,8 нг/мл, p < 0,05 соответ�
ственно. На первые сутки после операции наблю�
далось снижение показателя ИЛ�6Р
(27,35 ± 0,46 нг/мл, p < 0,05) с последующим повы�
шением на 5 сутки (28,61 ± 1,03 нг/мл, p < 0,05). На
14 сутки наблюдалось снижение ИЛ�6Р до уровня
27,57 ± 1,05 нг/мл, p < 0,05). У больных с развив�
шимися осложнениями перед операцией ИЛ�6Р
составил 28,81 ± 0,47 нг/мл, p < 0,05. На первые
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сутки послеоперационного периода зафиксирова�
но понижение показателя ИЛ�6Р (27,44 ± 0,53 нг/мл,
p < 0,05). Однако в дальнейшем регистрируется
повышение на пятые и 14 сутки до уровня
28,05 ± 0,79 нг/мл, p < 0,05 и 28,95 ± 0,31 нг/мл,
p < 0,05 соответственно.

У больных после ревизионного вмешательства
до операции значения ИЛ�6Р составили
26,51 ± 1,21 нг/мл (p < 0,05). На первые сутки наблю�
далось плавное повышение уровня растворимого ци�
токинового рецептора (27,82 ± 0,64 нг/мл, p < 0,05)
с последующим плавным снижением его показате�
лей на 5 и 14 сутки 27,67 ± 1,0 нг/мл (p < 0,05) и
27,43 ± 1,17 нг/мл (p < 0,05) соответственно (рис. 2).

Повышение показателей растворимого рецеп�
тора ИЛ�6 на 14 сутки в группе пациентов с ослож�
ненным течением послеоперационного периода
также может свидетельствовать о высокой актив�
ности воспалительного процесса.

Исследуя ИЛ�2 у больных с ДДЗ до и после опе�
ративного вмешательства (эндопротезирование
тазобедренного сустава) были получены следую�
щие результаты: у больных c гладким послеопера�
ционным периодом перед операцией показатели
IL�2 были выше, чем в контрольной группе и соста�
вили 10,37 ± 4,78 пг/мл против 0,81 ± 0,34 пг/мл

(p < 0,05) соответственно. В первые сутки после
операции отмечалось резкое повышение показа�
телей активности IL�2 (15,88 ± 7,37 пг/мл, p < 0,05),
с последующим понижением на 5 сутки
(3,50 ± 1,37 пг/мл) (p < 0,05), и на 14 сутки после
операции составили 3,45 ± 1,31 пг/мл соответ�
ственно (p < 0,05). В группе больных с послеопе�
рационными осложнениями показатели IL�2 в пре�
доперационный период оказались несколько
выше, чем в контрольной группе 1,66 ± 0,45 пг/мл
против 0,81 ± 0,34 пг/мл (p < 0,05). Однако на пер�
вые сутки после операции у больных с осложнен�
ным течением отмечалось резкое увеличение
уровня IL�2 (5,32 ± 0,79 пг/мл, p < 0,05). На 5 сут�
ки у больных с осложненным течением зафикси�
ровано значительное снижение показателей IL�2
(1,58 ± 0,54 пг/мл, p < 0,05). Тем не менее, на 14
сутки IL�2 у группы больных с осложнениями рез�
ко возрос и составил 5,04 ± 1,45 пг/мл (p < 0,05).
У больных после ревизионного вмешательства, на�
блюдалась похожая динамика ИЛ�2. Его показате�
ли у данной группы больных перед операцией со�
ставили 2,15 ± 0,15 пг/мл (p < 0,05). В первые сут�
ки после операции, так же как и у больных с ос�
ложненным течением и пациентов с гладким те�
чением послеоперационного периода, и составил

 

0 

5 

10 

15 

20 

25 

30 

35 

40 

до 1 сутки 5 сутки 14 сутки 

пг
/м
л 

IL-6 без осложнений

IL-6  осложнения

IL-6 ревизионное 
       вмешательство 

IL-6 контроль
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5,57 ± 0,41 пг/мл (p < 0,05). На пятые сутки после
операции наблюдалось резкое снижение уровня
ИЛ�2 в сыворотке крови (0,46 ± 0,21 пг/мл,
p < 0,05) с последующим плавным повышением до
1,06 ± 0,64 пг/мл (p < 0,05) (рис. 3).

Активация иммунной системы, проявляюща�
яся повышением показателей ИЛ�2 на 14 сутки у
больных с осложненным послеоперационным пе�
риодом свидетельствует о высокой активности
воспалительного процесса в организме.

Изучая ИЛ�2Р у больных с ДДЗ мы выявили
следующее. У больных с гладким течением после�
операционного периода показатели ИЛ�2Р перед
операцией составили 468,20 ± 47,25 пг/мл
(p < 0,05) против показателей контрольной груп�
пы 559,18 ± 6,091 пг/мл (p < 0,05). На первые сут�
ки после операции у этих больных наблюдалось
плавное снижение ИЛ�2Р до 460,07 ± 33,09 пг/мл
(p < 0,05), с последующим, более выраженным
снижением на 5 и 14 сутки 411,91 ± 44,54 пг/мл и
301,02 ± 37,31 пг/мл (p < 0,05) соответственно.
Однако у больных с развившимися послеопераци�
онными осложнениями перед операцией уровень
ИЛ�2Р составил 384,46 ± 25,20 пг/мл (p < 0,05). На
первые и пятые сутки наблюдалось плавное повы�

шение ИЛ�2Р (418,74 ± 41,23 пг/мл и
463,08 ± 58,09 пг/мл, p < 0,05) соответственно, за�
тем резкий последующий подъем на 14 сутки
615,06 ± 83,37 пг/мл (p < 0,05).

У группы больных после ревизионного вмеша�
тельства предоперационный уровень ИЛ�2Р так�
же был низким 358,43 ± 51,43 пг/мл (p < 0,05).

На первые сутки после операции наблюдался
резкий подъем показателей ИЛ�2Р до
563,93 ± 87,34 пг/мл (p < 0,05), с дальнейшим плав�
ным снижением на 5 и 14 сутки до
469,99 ± 176,59 пг/мл; 402,19 ± 33,90 пг/мл соот�
ветственно (рис. 4).

Мы обратили внимание на наличие взаимосвя�
зи между повышением уровня ИЛ�2Р на 5 и 14 сут�
ки и развитием послеоперационных осложнений,
что в свою очередь также может являться одним
из признаков неблагоприятного течения после�
операционного периода.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

На основании полученных результатов можно
сделать вывод, что у больных с осложнениями на�
блюдается дисбаланс в системе цитокинов по срав�
нению с группой контроля и больными без ослож�
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нений, проявляющимися резким повышением IL�
2Ra, IL�6R на 5 и 14�е сутки после операции, сни�
жением IL�2 на 5�е сутки и повышение его на 14�е,
что можно рассматривать как прогностические
критерии неблагоприятного течения послеопера�
ционного периода у больных после эндопротези�
рования тазобедренного сустава.
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