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Приведены результаты иммунологического обследования 40 пациентов с дискогенным пояснично-
крестцовым радикулитом. Выявлены прямые и косвенные признаки, свидетельствующие о дисбалансе 
соотношения Тх1 / Тх2 с шифтом в сторону преобладания активности Тх2 с сопутствующим 
возрастанием продукции профиброгенных цитокинов. Можно полагать, что выявленные изменения 
способствуют формированию «профиброгенного» фона иммунологического реагирования, который 
может реализоваться в развитии постоперационного эпидурального фиброза при нейрохирургических 
вмешательствах на позвоночнике. 
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The article presents the results of immunologic study of 40 patients with diskogenic lumbosacral radiculitis. 
Direct and indirect signs that testify to imbalance of Tx1 / Tx2 ratio with shift towards prevalence of Tx2 activity 
with concurrent increase of profibrogenic cytokines production were revealed. We can suppose that revealed 
changes promote formation of “profibrogenic” background of immunologic reaction that can be realized in the 
development of postoperative epidural fibrosis at the neurosurgical operations on spine. 
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ВВЕДЕНИЕ

Рубцово-спаечные эпидуриты, нередко раз-
вивающиеся после оперативных вмешательств по 
поводу дискогенных поражений пояснично-дви-
гательного сегмента позвоночника, формируют 
стойкий болевой синдром, приводя к длительному 
снижению работоспособности, что диктует не-
обходимость поиска новых подходов к профи-
лактике избыточного фиброзирования [1, 2]. В 
репаративных процессах, развивающихся после 
хирургической травмы, участвуют не только эле-
менты соединительной ткани, но и многочислен-
ные клетки иммунной системы, взаимодействие 
которых опосредуется системой цитокинов [6]. 
В физиологических условиях синтезируется до-
вольно ограниченный спектр данных белков, но 
при любом виде травмы, воспалении наблюдаются 
качественные и количественные изменения плаз-
менного и локального цитокинового профиля, что 
в последующем определяет особенности послеопе-
рационного периода, в частности, своеобразие те-
чения репаративных процессов, их выраженность 
и сбалансированность [3, 5]. Цитокиновый статус 
даже здорового человека подвержен индивидуаль-
ным колебаниям, в условиях патологии он зависит 
от характера патологического процесса, функци-
онального состояния иммуноцитов, моделируется 
лекарственными препаратами [5, 6]. 

В ранее проведенных нами исследованиях 
выявлены разнонаправленные изменения концен-
трации комплекса цитокинов в сыворотках крови 
больных с послеоперационным рубцово-спаечным 

эпидуритом. Целью настоящего исследования 
явилось изучение иммунологического фона у па-
циентов с дискогенным пояснично-крестцовым 
радикулитом для установления некоторых имму-
нопатогенетических аспектов в развитии послео-
перационного рубцово-спаечного эпидурита.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В рамках данной работы обследовано 40 паци-
ентов с дискогенным пояснично-крестцовым ради-
кулитом, госпитализированных в клинику Научно-
го центра реконструктивной и восстановительной 
хирургии СО РАМН на консервативное лечение 
(основная группа). Из них 60 % обследованных (24 
человека) составили лица женского пола, 40 % (16 
человек) – лица мужского пола. Возрастной диа-
пазон обследованных варьировал в пределах от 21 
до 60 лет (средний возраст – 44,5 ± 2,31). 

Концентрацию цитокинов (ИЛ-1β, ФНО-α, 
ИЛ-4, ИФ-γ, ТФР-β) определяли в сыворотке кро-
ви методом твердофазного иммуноферментного 
анализа с использованием коммерческих тест-
систем фирмы «Протеиновый контур» (Санкт-
Петербург). Измерение проводили на фотометре 
вертикального сканирования BIOTEK ELx 800 
(США) при длине волны 450 нм. Дополнительно 
в 40 аликвотах сыворотки больных дискогенным 
пояснично-крестцовым радикулитом определяли 
содержание сывороточных IgG, IgA, IgM и общего 
IgE методом твердофазного иммуноферментного 
анализа с использованием коммерческих тест-
систем «Вектор-Бест» (г. Новосибирск). В качестве 
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контрольных показателей были использованы 
результаты, полученные при обследовании 15 
практически здоровых лиц, жителей г. Иркутска, 
сопоставимых по полу и возрасту с группой обсле-
дованных пациентов. 

Статистическую обработку результатов 
проводили по общепринятым математическим 
алгоритмам с использованиием пакета программ 
«Statistica 6.0». Достоверность различий оценивали 
по t-критерию Стьюдента. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В настоящее время многочисленными ис-
следованиями установлено, что цитокины могут 
разнонаправленно модулировать фиброгенез. 
Профиброгенными потенциями обладают фак-
тор роста соединительной ткани, ИЛ-4, ФНО-g, 
ТФР-β [3, 9, 16]. Напротив, способность подавлять 
фиброгенез выявлена у ИФ-γ [12, 15, 16]. В то же 
время ФНО-α и ИЛ-1β считаются важнейшими 
медиаторами и индикаторами воспалительного 
процесса, которые, активируя клетки сосуди-
стого эндотелия, снижают их антикоагулянт-
ный потенциал, индуцируют прокоагулянтную 
активность, ингибируют фибринолиз, что спо-
собствует тромбообразованию и обусловливает 
нарушение локальной микроциркуляции [3, 4]. 
На клеточном уровне ФНО-α и ИЛ-1β активиру-
ют нейтрофилы и макрофаги, стимулируют вы-
работку ИЛ-1β и ИЛ-6, кислородных радикалов, 
синтез простогландина Е2 (ПГЕ2) на периферии 
и в гипоталамусе, синтез фактора роста соеди-
нительной ткани [6, 16]. Усиленная локальная 
и центральная продукция простогландина Е2 
вносит существенный вклад в персистенцию 
болевого синдрома при РСЭ, что определяет 
активное использование нестероидных противо-
воспалительных средств. 

По нашим данным, средние значения концен-
трации ФНО-α и ИЛ-1β у больных с дискогенным 
пояснично-крестцовым радикулитом до начала 
лечения значительно превышали показатели кон-
трольной группы (табл. 1), что, с одной стороны, 
отражало наличие активного воспалительного 
процесса, при этом высокий уровень ФНО-α четко 
коррелировал с высоким уровнем ИЛ-1β. С другой 
стороны, провоспалительный профиль цитокинов 
формирует склонность к избыточным фибро-
пластическим процессам, активируя продукцию 

фактора роста соединительной ткани и ТФР-β, 
которым отводится ключевая роль в индукции и 
стимуляции хондрогенеза [19]. В сыворотке крови 
обследованных пациентов выявлено значимое по-
вышение уровня ТФР-β.

Значительное костимулирующее влияние 
на выработку ФНО-α и ИЛ-1β оказывает ИФ-γ, 
который нашел применение в терапии многих за-
болеваний, сопровождающихся избыточным фи-
брозированием вследствие способности подавлять 
синтез коллагена, важнейших профиброгенных 
медиаторов, например, фактора роста соедини-
тельной ткани и ТФР-β [10]. 

Значительный интерес представляло также 
изучение содержания в крови ИЛ-4, обладающего 
как про-, так и противовоспалительным эффектом, 
способного осуществлять dawn-регуляцию синтеза 
ФНО-α и ИЛ-1β. Кроме того, ИЛ-4 является антаго-
нистом ИФ-γ, активно подавляет дифференциров-
ку Тх1 типа, сдвигая баланс Тх1 / Тх2 в пользу Тх2 
иммунного ответа [4]. Следует также отметить, что 
ИЛ-4 является фактором роста, дифференцировки 
и хемотаксиса костномозговых предшественников 
тучных клеток, что значительно увеличивает ло-
кальное представительство этих клеток, особенно 
в барьерных тканях [14]. 

В результате проведенных исследований вы-
явлено, что уровень ИЛ-4 у больных с дискогенным 
пояснично-крестцовым радикулитом достоверно 
превышал контрольные показатели. Более того, в 
78 % случаев высокие концентрации ИЛ-4 корре-
лировали с избыточно высокими уровнями ФНО-ú 
и/или ИЛ-1β.

В литературе последних лет представлены 
данные в пользу активного участия тучных клеток 
в фиброобразовании [7, 11, 13, 15, 20]. Активация 
тучных клеток сопровождается дегрануляцией 
с выбросом преформированных медиаторов, в 
частности гистамина, триптазы, которые инду-
цируют и усиливают миграцию, пролиферацию 
фибробластов и синтез коллагена [7, 15]. Активи-
рованные тучные клетки в больших количествах 
синтезируют ИЛ-4, что еще в большей степени 
определяет поляризацию соотношения Тх2 / Тх1 в 
сторону Тх2 с усилением антителогенеза, в частно-
сти увеличением продукции IgE [7, 14]. Эти данные 
послужили обоснованием для определения уровня 
иммуноглобулинов сыворотке крови. Полученные 
результаты отражены в таблице 2.

Таблица 1 
Содержание цитокинов в сыворотке крови у пациентов с дискогенным пояснично-крестцовым радикулитом

ɉɨɤɚɡɚɬɟɥɢ Ʉɨɧɬɪɨɥɶɧɚɹ ɝɪɭɩɩɚ (n =15) Ɉɫɧɨɜɧɚɹ ɝɪɭɩɩɚ (n =40) p 

ɂɅ-4 (ɩɝ/ɦɥ) 20,7 ± 7,6 208,1 ± 14,2 ë < 0,05 

ɎɇɈ-Į (ɩɝ/ɦɥ) 12,5 ± 6,1 264,6 ± 66,7, ë < 0,001 

ɂɅ-1ȕ (ɩɝ/ɦɥ) 32,8 ± 3,1 111,9 ± 24,1 ë < 0,05 

ɂɎ-Ȗ (ɩɝ/ɦɥ) 14,31 ± 1,7 153,3 ± 49,3 ë < 0,001 

ɌɎɊ-ȕ (ɧɝ/ɦɥ) 1,9 ± 1,1 16,4 ± 1,8 ë < 0,001 
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Из таблицы видно, что у пациентов с дискоген-
ным пояснично-крестцовым радикулитом наблю-
дается значительное увеличение средней концен-
трации IgE при высоком индивидуальном разбросе 
показателей. Клинически значимый уровень IgE 
(более 2 сигмальных отклонений от средней нормы) 
был выявлен у 53,3 % больных дискогенным пояс-
нично-крестцовым радикулитом, среднее содержа-
ние IgE у них составило 349,2 ± 19,74 МЕ/мл. Важно 
отметить, что аллергический анамнез удалось уста-
новить только у 2 человек, все остальные пациенты 
клинически значимых аллергических реакций не 
отмечали. Таким образом, усиление синтеза IgE у 
пациентов с дискогенным пояснично-крестцовым 
радикулитом можно рассматривать как следствие 
приобретенного дрейфа соотношения Тх2 / Тх1 в 
сторону Тх2.

Таким образом, повышенный уровень IgE, 
способствующий активации тучных клеток, мо-
жет усиливать фибробластические процессы 
у больных с изучаемой патологией и являться 
фактором риска развития послеоперационных 
рубцово-спаечных эпидуритов. Следует также 
акцентировать внимание на роли простагландинов, 
в частности ПГЕ2, как физиологических факторов, 
ограничивающих дегрануляцию тучных клеток 
[14]. В этих условиях использование нестероидных 
противовоспалительных средств, выступающих 
в качестве гистаминолибераторов, вызывающих 
IgE-независимую дегрануляцию лаброцитов, ниве-
лирует тормозящее действие ПГЕ2, способствует 
промоции активации тучных клеток и усилению 
фибронеогенеза. Выдвигаемая гипотетическая 
концепция подтверждается данными исследова-
ний, указывающими на антифиброгенную роль 
ПГЕ2 [17, 18] .

Также у пациентов с дискогенным пояснично-
крестцовым радикулитом выявлено достоверное 
увеличение уровня IgА. В настоящее время из-
вестно, что продукция IgA в значительной степени 
контролируется трансформирующим фактором 
роста β (TGF-β), которому отводится ключевая 
роль в регуляции фиброгенеза. Уровень данного 
изотипа иммуноглобулинов является одним их 
наиболее стабильных показателей и в отсутствии 
заболеваний со стороны барьерных тканей может 
расцениваться в качестве косвенного признака 
усиленной продукции TGF-β. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, у больных с дискогенным пояс-
нично-крестцовым радикулитом выявлены прямые 
и косвенные показатели, свидетельствующие о дис-
балансе соотношения Тх1 / Тх2 с шифтом в сторону 
преобладания активности Тх2 с сопутствующим 
возрастанием продукции профиброгенных цитоки-
нов при вторичной недостаточности механизмов, 
осуществляющих негативную регуляцию фибро-
генеза. Мы полагаем, что выявленные изменения 
способствуют формированию «профиброгенного» 
фона иммунологического реагирования, который 
может реализоваться в развитие постоперацион-
ного эпидурального фиброза при нейрохирургиче-
ских вмешательствах на позвоночнике. Получен-
ные данные позволяют рекомендовать включение 
в план консервативной терапии пациентов с дис-
когенным пояснично-крестцовым радикулитом 
препаратов ряда мембраностабилизаторов, а также 
иммуномодуляторов, способствующих нормали-
зации соотношения Тх1 / Тх2 и стимулирующих 
эндогенный синтез ИФ-γ. 
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