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1 группа 2 группа 3 группа

1    2     3     4      5     6      7      8                      1       2       3      4      5      6       8                              1             3             4             6

1 � эурипластический 1 � эурипластический 1 � эурипластический

2 � стенопластический* 2 � стенопластический* 3 � пикнический

3 � пикнический 3 � пикнический 4 � субатлетический

4 � субатлетический 4 � субатлетический 6 � неопределенный

5 � атлетический* 5 � атлетический*

6 � неопределенный 6 � неопределенный

7 � мезопластический 8 � астенический

8 � астенический

Примечание: звездочкой отмечены достоверные различия между 1 и 2 группами (p<0,05).
Рис. 2. Структура распределения конституциональных типов женщин по классификации В.П. Чтецова и соавт. [10,11].

керы наиболее вероятного развития заболевания. В це�

лом можно предположить, что несбалансированность

стенопластического типа для женщин и астенического

для мужчин является фактором, предрасполагающим к

развитию бронхиальной астмы.

PHENOTYPIC CHARACTERISTIC OF PATIENTS WITH ASTHMA
E.D. Liberdovskaya, I.I. Cherkashina, S.Yu. Nikulina, M.A. Komarova

(Krasnoyarsk State Medical Academy named after V.F. Vojno�Yasenetskij)

The family examination of 52 patients with bronchial asthma of different degree of severity and ethiology was made.
Among them there were 15 men and 37 women (the first group). The second group was composed of 153 their relatives of the
first, second and third degrees of relationship. The control group was composed of 89 probands of both sexes without clinical
signs of asthma and 192 their relatives of the first and second degrees of relationship. According to the results of the examination
it was truly determined that the persons with the asthenic type of constitution predominated over the sick men with Asthma
and their healthy relatives. The stenoplastic type of constitution truly prevailed over the sick women with Asthma and their
healthy relatives. On the whole we can uappose that imbalance of the stenoplastic type for women and the asthenic type for
men is a factor predisposing to asthma.
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Резюме. Изучена концентрация ИЛ'1β, ИЛ'6 и ФНОα у новорожденных с перинатальными поражениями ЦНС в за'
висимости от тяжести гестоза у беременных. В сыворотке крови детей от матерей с тяжелым и среднетяжелым
течением осложнения повышалось содержание всех цитокинов, особенно ФНОα и ИЛ'1β. При легком гестозе увели'
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чивалась только концентрация ФНОα. В ликворе у младенцев от матерей с гестозом средней и тяжелой степеней
концентрации ИЛ'1β были выше, чем в сыворотке крови. Выявленные изменения, по мнению авторов, свидетельству'
ют о роли провоспалительных цитокинов в патогенезе перинатальных поражений ЦНС у новорожденных от матерей
с гестозами.
Ключевые слова: гестоз, новорожденный, перинатальное поражение ЦНС, цитокины.

Патология нервной системы составляет около 50%

в структуре детской инвалидности, при этом в 70�80%

случаев она обусловлена перинатальными причинами

[3]. Как правило, дети, имеющие неврологические про�

блемы, рождены женщинами, относящимися к катего�

рии высокого риска.

Одной из основных проблем современного акушер�

ства является проблема гестоза, частота которого колеб�

лется от 2 до 20% и не имеет тенденции к снижению [7].

Отрицательно влияя на состояние плода и новорожден�

ного, гестоз может быть причиной развития серьезной

перинатальной патологии, в том числе и гипоксичес�

ки�ишемического поражения центральной нервной

системы (ЦНС).

В основе ишемии мозга у новорожденных лежит

антенатальная гипоксия [8] как следствие нарушений в

фето�плацентарном комплексе. Иммунная система –

это универсальный индикатор всех патологических

процессов, происходящих в организме плода на фоне

хронической фетоплацентарной недостаточности [4].

Важным информативным показателем состояния

иммунной системы новорожденного в периоде адапта�

ции является уровень продукции цитокинов, которые,

являясь связующим звеном между иммунитетом, гемо�

стазом, гемопоэзом, ангиогенезом и неспецифической

тей от матерей с гестозом средней степени, 3 – составили
16 новорожденных, матери которых имели тяжелый гес�
тоз. Детям проводилось лабораторное и инструментальное
обследование (общий анализ крови, мочи, биохимический
анализ крови, ультразвуковое исследование головного моз�
га и органов брюшной полости), по показаниям назнача�
лась гемостатическая, инфузионная, седативная терапия.

Контрольную группу составили 15 новорожденных от
здоровых матерей с физиологическим течением периода
адаптации. Эти дети не имели соматических и неврологи�
ческих нарушений и были выписаны домой в удовлетво�
рительном состоянии на 4�5 сутки жизни.

Для определения концентраций ИЛ�1β, ИЛ�6 и ФНОα
использовалась сыворотка крови и ликвор. Кровь забира�
ли из периферической вены на 3 день жизни. Люмбальная
пункция выполнена 10 новорожденным от матерей с гес�
тозом средней и тяжелой степени на 3�4 день жизни. По�
казанием к ее проведению явились судорожный или нара�
стающий гипертензионно�гидроцефальный синдром. Уро�
вень провоспалительных цитокинов определяли твердо�
фазным иммуноферментным методом двойных антител с
использованием реактивов ТОО «Протеиновый контур»
(Санкт�Петербург) [9].

Статистическую обработку данных проводили с вычис�
лением средней арифметической (М), ее ошибки (m), t�
критерия Стьюдента. Различия считали статистически зна�
чимыми при р<0,05.

Результаты и обсуждение
Содержание ИЛ�1β, ИЛ�6 и ФНОα в сыворотке кро�

ви новорожденных в зависимости от тяжести гестоза у

их матерей представлено в таблице 1.

Таблица 1

Содержание провоспалительных цитокинов в сыворотке крови у
новорожденных от матерей с гестозами

Показатель                                  Группы матерей

контрольная                       степени гестоза

легкая средняя тяжелая

(n=15) (n=16) (n=18) (n=16)

ИЛ�1β, 54,6±4,5 63,6±6,7 220,6±15,7 252,1±13,2

пкг/мл р
1
<0,001 р

1
<0,001

р
2
<0,001 р

2
<0,001

ИЛ�6, 48,3±5,6 59,7±7,1 75,1±5,7 82,8±7,5

пкг/мл р
1
<0,05 р

1
<0,05

р
2
<0,05

ФНОα, 69,1±5,1 161,2±13,1 201,6±12,3 276,6±19,9

пкг/мл р
1
<0,001 р

1
<0,001 р

1
<0,001

р
2
<0,05 р

2
<0,001

р
3
<0,05

Примечание: р
1
 – достоверность различий по сравнению с новорожденны�

ми от физиологической беременности; р
2
 – достоверность различий по срав�

нению с легким гестозом; р
3
 – достоверность различий по сравнению с гес�

тозом средней степени.

резистентностью организма, выступают в

роли регуляторов всех основных этапов

жизнедеятельности [2,6]. Баланс про� и

противовоспалительных цитокинов мо�

жет быть ключевым моментом, обуслов�

ливающим клиническое состояние ребен�

ка [1]. В литературе имеются данные, сви�

детельствующие о высоких уровнях про�

воспалительных цитокинов у детей с це�

ребральными поражениями [13,14,15].

Влияние гипоксии на показатели систем�

ного воспаления нуждаются в дальнейшем

исследовании [4].

Цель работы изучить продукцию ИЛ�

1β, ИЛ�6, ФНОα  при перинатальных по�

ражениях ЦНС гипоксически�ишемичес�

кого генеза у новорожденных от матерей

с гестозами различной степени тяжести.

Материалы и методы
Мы обследовали 50 новорожденных от

беременных с гестозами, родившихся на сро�
ках гестации 35�40 недель. Вес обследуемых

детей колебался от 1500 г до 4200 г, мальчиков было 24
(48%), девочек – 26 (52%). Все дети имели клинические
симптомы перинатального поражения ЦНС.

Диагноз выставлялся на основании классификации пе�
ринатальных поражений ЦНС, предложенной сотрудни�
ками кафедр детской неврологии педиатрического факуль�
тета и неонатологии ФУВ Российского государственного
медицинского университета [8]. Церебральная ишемия I
степени диагностирована у 34 (68%) новорожденных, II
степени – у 13 (26%), III степени – у 3 (6%). Перивентри�
кулярное кровоизлияние выявлено у 5 (10%) младенцев,
внутрижелудочковое кровоизлияние II степени имели 3
(6%) новорожденных.

В зависимости от степени тяжести гестоза дети были
разделены на 3 группы. В 1 группу вошли 16 младенцев от
матерей с гестозом легкой степени тяжести, во 2 – 18 де�

Продукция ИЛ�1β при среднетяжелом и тяжелом

течении гестоза у матерей заметно увеличивалась (бо�

лее чем в 4 раза по сравнению с контрольной группой,

р<0,001), в то время как у новорожденных от матерей с

легким гестозом не нарушалась.

Содержание ИЛ�6 оставалось в пределах нормы при

легком гестозе, повышалось у детей от матерей с гесто�

зом средней (75,1±5,7 пкг/мл) и тяжелой (82,8±7,5 пкг/

мл) степени (р<0,05).

Уровень ФНОα увеличивался у всех обследуемых

детей, максимальным был у новорожденных от мате�

рей с гестозом тяжелой степени (276,6±19,9 пкг/мл), в



42

Сибирский медицинский журнал, 2008, № 1

4 раза превышая показатель контрольной группы и в

1,5�1,7 раза (р<0,05) – показатель детей от матерей с

легким и среднетяжелым гестозом.

Полученные данные свидетельствуют о повышении

продукции цитокинов у новорожденных от матерей с

тяжелым и среднетяжелым гестозом, в большей степе�

ни изменения касались уровней ФНОα  и ИЛ�1β. При

легком течении осложнения увеличенной была только

концентрация ФНОα .
Причинами выявленных нарушений цитокинового

статуса могут быть как системный синтез медиаторов

иммунного ответа, так и их локальная продукция в ЦНС

активированными клетками микроглии с последующим

выходом в циркуляцию. Являясь единственным имму�

нокомпетентным компартментом в центральной не�

рвной системе, микроглия выполняет специализиро�

ванные иммунные функции  и участвует во всех реак�

циях ткани мозга на ишемию [5].

Результаты исследования концентрации провоспа�

лительных цитокинов в ликворе отражает таблица 2.

Таблица 2

Содержание провоспалительных цитокинов в
сыворотке крови и ликворе у новорожденных от

матерей с гестозами

Показатель Сыворотка крови Ликвор

(n=10) (n=10)

ИЛ�1β, пкг/мл 240,5±14,8 870,3±20,4

р<0,001

ИЛ�6, пкг/мл 80,6±7,3 34,2±4,6

р<0,05

ФНОα, пкг/мл 250,5±15,6 284,8±18,3

р>0,05

Примечание: р – достоверность различий по сравнению с
уровнем цитокина в сыворотке крови.

Уровень ИЛ�1β в ликворе (870±20,4 пкг/мл) превы�

шал аналогичный показатель в сыворотке крови

(240,5±14,8 пкг/мл) почти в 4 раза (р<0,001).

Нами не отмечено достоверных отличий содержа�

ния ФНОα в сыворотке крови и ликворе.

Количество ИЛ�6 в ликворе было в 2,3 раза ниже,

нежели в сыворотке крови (р<0,05).

Значительное увеличение концентрации ИЛ�1β  в

ликворе по сравнению с периферической кровью мо�

жет быть свидетельством локальной секреции данного

цитокина в ЦНС в ответ на гипоксию.

В литературе описана способность цитокинов пере�

секать гематоэнцефалический барьер [12]. Кроме того,

активированные моноциты, обнаруженные в пуповин�

ной крови при преэклампсии [11], могут проникать в

ЦНС и продуцировать цитокины, которые затем ока�

зывают стимулирующее воздействие на глиальные клет�

ки, активируя синтез ими медиаторов иммунного отве�

та [10].

В условиях патологии, в том числе ишемии, повы�

шенное содержание ИЛ�1 в ЦНС является главным

сигналом для индукции других провоспалительных

цитокинов, а также стимуляции астроцитов к продук�

ции потенциальных нейротоксических веществ, таких

как оксид азота и метаболиты арахидоновой кислоты.

Важным представляется участие основного триггера

воспалительных реакций – ИЛ�1β  в процессах апоп�

тоза [8], что свидетельствует об единой индукции отда�

ленных последствий ишемии, а также о том, что про�

граммированная смерть клеток находится в тесной за�

висимости от локальной воспалительной реакции в

ишемизированной области мозга и процессов некроза.

Экспрессия генов, кодирующих ИЛ�1β  – превращаю�

щие ферменты – каспазы, вызывает синтез протеинов,

определяющих выживание или смерть клеток [5].

ФНОα  является интегративным медиатором, игра�

ющим важную и разнонаправленную роль в патофизи�

ологических реакциях при поражениях ЦНС. Показа�

но, что ФНО имеет отношение к повреждению миели�

на и олигодендроцитов. Вместе с тем, высокая концен�

трация ФНО играет и регулирующую роль. В экспери�

ментах in vitro показано, что ФНО способствовал реге�

нерации поврежденных аксонов и защищал культиви�

рованные нейроны [5].

Исследования ИЛ�6 – мультифакториального про�

теина, продуцируемого активированными моноцитами,

макрофагами, а также эндотелиальными клетками, при

экспериментальной церебральной ишемии доказали его

значимость в регуляции острофазового ответа и фор�

мировании инфарктных изменений наряду с ИЛ�1 и

ФНОα. ИЛ�6 индуцирует и усиливает стресс, то есть

формирует порочный круг, приводящий к гиперпродук�

ции адреналина, АКТГ и глюкокортикоидов. ИЛ�1 и

ФНОα являются мощными индукторами ИЛ�6�синте�

тазы в астроцитах, в то же время ИЛ�6 подавляет син�

тез ИЛ�1 и ФНОα. Эта особенность определяет его

двойственную роль в развитии воспаления: являясь по

своим эффектам типичным провоспалительным цито�

кином, он оказывает также противовоспалительное

действие, ограничивая выработку других провоспали�

тельных цитокинов [5].

Таким образом, при церебральных поражениях у

новорожденных от матерей с гестозами повышаются

концентрации провоспалительных цитокинов в сыво�

ротке крови, причем по мере прогрессирования ослож�

нения у беременных дисбаланс цитокинов у их младен�

цев усугубляется. У новорожденных с тяжелым пора�

жением мозга, проявляющимся судорожным и прогрес�

сирующим гипертензионно�гидроцефальным синдро�

мами, уровень ИЛ�1β в ликворе значительно превыша�

ет соответствующий показатель в сыворотке крови, что,

вероятно, является следствием локального синтеза ци�

токина в ЦНС активированной микроглией. Выявлен�

ные нарушения свидетельствуют о существенном вкла�

де провоспалительных цитокинов в патогенез перина�

тальных поражений ЦНС у новорожденных от матерей

с гестозами.

Таким образом, при перинатальных поражениях

ЦНС у новорожденных от матерей с гестозами повы�

шена концентрация провоспалительных цитокинов в

периферической крови. Степень выраженности дисба�

ланса цитокинов у детей определяется степенью тяже�

сти гестоза у их матерей. При тяжелых церебральных

поражениях у младенцев от матерей с гестозом средней

и тяжелой степени концентрация ИЛ�1β в ликворе

выше, чем в сыворотке крови, что свидетельствует о

локальном синтезе данного цитокина активированной

микроглией в ответ на гипоксию.



43

Сибирский медицинский журнал, 2008, № 1

THE ROLE OF IMMUNE MECHANISM IN THE PERINATAL CNS LESION
PATHOGENESIS OF NEWBORN FROM MOTHERS WITH GESTOSIS

T.Ye. Rogalyova, T.Ye. Belokrinitskaya, T.A. Fedoseeva, P.P. Tereshkov

(Chita State Medical Academy, Chita)

The interconnection between the IL�1b, IL�6, TNFa concentration in neonates with perinatal CNS lesions and the
gestosis severity of their mother was studied. Serum cytokines content, especially, that of TNFa and IL�1b increased in
newborn from mothers with severe and moderate gestosis. The increased level of TNFa alone was determined in newborn
from mothers with mild gestosis. Liquor IL�1b concentration was higher than serum IL�1b concentration in newborn whose
mother had a severe and moderate form of gestosis. The changes determined obviously prove an important part of
proinflammatory cytokines in the perinatal CNS lesions pathogenesis in  newborn from mothers with gestosis.
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ХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ ПЕРФОРАЦИЙ ГРУДНОГО ОТДЕЛА
ПИЩЕВОДА, ОСЛОЖНЕННЫХ ДИФФУЗНЫМ ГНОЙНЫМ

МЕДИАСТИНИТОМ

Г.О. Остапенко, Е.В. Лишов

(Кемеровская государственная медицинская академия, ректор – д.м.н., проф. Е.М. Ивойлов, кафедра факультетской
хирургии, зав. – проф. Е.В. Лишов)

Резюме. Представлены результаты хирургического лечения 57 больных с проникающими повреждениями грудного от'
дела пищевода. У 77,2% течение перфорации осложнилось гнойным медиастинитом, из них у 33,4% в сочетании с
эмпиемой плевры. Летальность составила 33,2%. Основой неблагоприятных исходов хирургического лечения явилось
чреспищеводное реинфицирование средостения, сепсис. В условиях поздней перфорации шов дефекта пищевода не пре'
рывает этот патологический механизм. Его устраняет и снижает летальность шейная эзофагостома. Непосред'
ственные результаты лечения серозных, ограниченных медиастинитов равнозначны независимо от метода лечения.
Ключевые слова: пищевод, перфорация, медиастинит, лечение.

Лечение больных с проникающими повреждения�

ми пищевода относится к одному из наиболее сложных

вопросов практической хирургии [1,3]. Последние годы

наблюдается устойчивый рост перфораций пищевода,

в первую очередь за счет увеличения инструментальных

повреждений. Летальность при травме пищевода сохра�

няется высокой и достигает максимальных цифр у боль�

ных с поздними перфорациями на фоне развития гной�

но�септических осложнений [4].

Цель исследования: оптимизация выбора метода

хирургического лечения перфораций грудного отдела

пищевода в зависимости от сроков повреждения и ха�

рактера медиастинита.

Материалы и методы
Суммированы данные о лечении 57 больных (39 муж�

чин) с перфорациями грудного отдела пищевода в возрас�
те от 18 до 67 лет (средний 40,6±1,9). Причины поврежде�
ний были следующими: инструментальная травма – 37

(64,9%), спонтанный разрыв – 10 (17,5%), инородные тела
пищевода – 9 (15,8%), огнестрельное ранение – 1 (1,8%).
У 36 (63,2%) больных имела место перфорация рубцово�
измененного пищевода после химического ожога. Ранние
перфорации (до суток) были у 13 больных, поздние – у 44.
Перфорация пищевода осложнилась ограниченным гной�
ным медиастинитом у 15 (26,3%), диффузным гнойным ме�
диастинитом – у 29 (50,9%) больных. У 19 (33,4%) боль�
ных медиастинит сочетался с эмпиемой плевры. Сепсис
имелся у 23 (40,4%), тяжелый сепсис – у 19 (33,4%), септи�
ческий шок – у 2 (3,5%) больных.

При анализе больных использовали термины и поня�
тия, предложенные R.C. Bone и принятые на Согласитель�
ной конференции обществ пульмонологов и реанимато�
логов США в 1991 году. Показатели шкалы SOFA служили
критериями органной недостаточности. Для объективиза�
ции степени тяжести состояния применяли шкалу интег�
ральной оценки SAPS.

Больные были разделены на две группы. В I (конт�
рольную) группу включены больные с отграниченным
гнойным медиастинитом, либо медиастинитом в стадии
серозного воспаления – 28 человек (табл. 1). В группе боль�


