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В статье представлены результаты изучения цитокинового статуса и измен 
иммунитета у 28 больных с черепно-мозговой травмой (ЧМТ 
периоде.

Установлено, что уровень цитокинов сыворотки крови ( 
у-ИФН) отличается от такового у здоровых доноров. Статистичес остоверно определено 
повышение уровней провоспалительных цитоки IL-1 р (в 2,3 рТза, 7,6±1,0 пг/мл), ct-ФНО (в 2,5
раза), IL-6 (в 5,9 раза, 13,7+2,3 пг/мл), у-ИФН (в и противовоспалительного цитокина IL-4 (в
2,6 раза, до 3,4±1,0 пг/л).

Изучение показателей клеточного звена имм 
уровня Т-лимфоцитов (СДЗ+) положительных кл 
киллерных клеток, СД8 лимфоцитов В-лимфоцитов был повышен.

При первичной ЧМТсреднетяжёл
иммунитета, что проявляется сниже 
и активацией В-клеточного звена и н
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к в формирование

Нейровоспаление я 
компонентов патофи 
травмы (ЧМТ) и вносит вклад 
вторичных дений, так и в механизмы восста
новления

ными из общей циркуляции к очагу повреждения 
и в соседние с ним области, вследствие изменения 
проницаемости гематоэнцефалического барьера. 
Причём, выделяемые на ранней стадии иммунного 
ответа цитокины могут служить критерием, по кото
рому можно определить тип последующего иммун
ного ответа. Имеются работы по изучению цитоки- 
нового профиля при тяжёлой и лёгкой ЧМТ и совсем 
не изучен данный вопрос при ЧМТ средней тяжести.

т, возникающий на первичное 
ение мозга, сопровождается 

большого числа регуляторных

Воспалител 
структурное и 

бождени 
дов: цитокинов (провоспалительного и проти- 

ельного характера), нитроксида, про- 
заноидов, лизоцима и др. В разные фазы 

ительного процесса меняются типы клеточ- 
взаимодействий и роль «дирижёра» клеточных 

ансамблей переходит от одних популяций клеток к 
другим. При этом каждый из этапов подготавливает и 
запускает следующий, определяя интенсивность его 
реализации. Избыточное выделение потенциально 
нейротоксичных медиаторов - цитокинов приводит 
к развитию гиперергических клеточных реакций [3- 
8]. Цитокины синтезируются активированной макро- 
и микроглией, повреждённым эндотелием сосудов, 
а также клетками иммунной системы, мобилизован-

Достижения иммунологии последних 10-15 лет по
зволяют изучить иммунную систему более детально 
и важное значение на этом этапе придаётся состоя
нию клеточного звена иммунитета, а именно содер
жанию в крови основных субпопуляций лимфоцитов, 
выявляемых с помощью моноклональных антител.

При ЧМТ выделяют ряд иммунологических синдро- 
мокомплексов: синдром вторичного иммунодефици
та, аутоиммунного, аутоагрессивного ответа, асимме
трии в иммунном ответе [9].

Характерной особенностью течения острого пери
ода травматических повреждений головного мозга 
является развитие иммунологических дисфункций и 
сопутствующих им гнойно-септических осложнений. 
Наиболее часто выявляют развитие Т-клеточных дис-
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функций, зависимых от баланса про- и антивоспали- 
тельных цитокинов, описано развитие аутоиммунных 
реакций, изучение которых по-прежнему остаётся 
актуальной проблемой. Роль цитокинов при ЧМТ 
не очень хорошо выяснена, экспериментальные и 
клинические данные противоречивы, а механизм их 
действия в организме человека в отличие от живот
ных моделей до сих пор требует глубокого изучения.

Выявление нарушений иммунного и цитокинового 
статуса больных и их своевременная коррекция в 
раннем посттравматическом периоде ЧМТ может 
способствовать более эффективному восстано
вительному периоду и повысить качество жизни 
пациентов.

Цель исследования: изучение особенностей ци- 
токинового статуса и изменений в клеточном звене 
иммунитета у больных в остром периоде среднетя
жёлой степени черепно-мозговой травмы.

Материал и методы. Для достижения поставлен
ной цели, нами на базе 1,2 отделений нейротравмы 
НГ М3 КР (г.Бишкек) было проведено комплексное 
обследование 28 больных с ЧМТ средней степени 
тяжести в остром периоде (основная группа)^з них 
26 мужчин и 2 женщины, в возрасте от 21 до 
9 случаях ЧМТ была осложнена гематомами р 
локализации и величины. У 6 пациентов имело 
по этому поводу оперативное вмешательство.

В качестве контрольной групп 
20 доноров, сопоставимых п 
больными основной группы.

бследованы
с

Диагностика ЧМТ и ej 
требованиям Прот; 
помощи при ЧМ 
здравоохранения 

тствовали
оказания медицинской

^нным Министерством

Исследо 
водил 
ЧМТ 
перифе

состояния иммунного статуса про- 
и третьи сутки после получения 

клеточного звена иммунитета 
рови.

следовали уровень цитокинов сыворотки крови 
терлейкины IL-1Р; IL-4; IL-6; ct-ФНО, у-ИФН) с помо- 

уноферментных тест-систем производства 
i «Вектор Бест» (г. Новосибирск).

енотипическую характеристику субпопуляций 
лимфоцитов выполняли с помощью моноклональ
ных антител фирмы «Сорбент» (Россия), в непрямом 
иммунофлюоресцентном тесте. В работе использова
ли следующие моноклональные антитела: СДЗ - для 
определения Т-лимфоцитов; СД4 - для Т-хелперов; 
СД8 - для Т-супрессоров-цитотоксических лимфо
цитов; СД16 - для натуральных киллеров; СД20 - для 
В-лимфоцитов. Мононуклеары метил и моноклональ
ных антител, полученные из крови больных, согласно 

рекомендации и инструкции фирмы изготовителя в 
объёме 0,1 мл, учитывали их реакции на проточном 
цитофлюориметре Becton Diskinson.

Статистическую обработку данных проводили с 
помощью программного пакета для 
компьютера с определением М± 
арифметическая, m - стандартн 
оценки различий между показателя 
t-критерий Стьюдента.

льного 
яя 
я

ьзовали

ак видно из 
ных в остром 

ровень секреции 
личается от такового

Результаты и их об 
полученных данны 
периоде ЧМТсредней 
IL-13, а-ФН 
у здоровы 
опреде
ных цит 
уровня против

_-4 и
ов. Статистически достоверно 

вышение уровней провоспалитель- 
ct-ФНО и IL-6, ИФН и повышение 
алительного цитокина IL-4.

ным в
ялось

жание IL-13 в сыворотке крови было повышен- 
раза (Р<0,001) от показателя нормы, рав- 
6±1,0 пг/мл, что, очевидно, было связано с 

остями этого цитокина как «стартового» при 
воспалении [15].

ТАБЛИЦА 1.УРОВЕНЬ ЦИТОКИНОВ В СЫВОРОТКЕ 
КРОВИ БОЛЬНЫХ В ОСТРОМ ПЕРИОДЕ ЧМТ

Показа
тель 

(пг/мл)

Группа исследуемых

Острый 
период ЧМТ 

(п=28)

Здоровые 
доноры 
(п=20)

IL-13 7,6±1,0 3,3±0,4 (Р<0,001)

IL-4 3,4±1,0 1,3±0,2 (Р<0,001)

IL-6 13,7±2,3 3,0±0,4 (Р<0,001)

ИФН 63,7±5,3 9,2±0,5 (Р<0,001)

а-ФНО 6,8±1,5 2,6±0,35 (Р<0,001)

Значения содержания у-ИФН в сыворотке крови 
обследованных больных были значительно выше 
референтной нормы - в 6,9 раза (Р<0,001).

Концентрация IL-4 тоже повышалась до 3,4±1,0 пг/л 
или в 2,6 раза от значений практически здоровых 
лиц (Р<0,05), что могло быть объяснено активацией 
противовоспалительных стимулов в ответ на расту
щие провоспалительные воздействия [15].

Концентрация IL-6 отмечалась повышенной в 5,9 
раза от уровня здоровых лиц, достигала 13,7+2,3 пг/ 
мл(Р<0,001).

Содержание ct-ФНО увеличилось в 2,5 раза по срав
нению с нормой (Р<0,01).
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ТАБЛИЦА 2. СОДЕРЖАНИЕ ОСНОВНЫХ СУБПОПУЛЯЦИЙ ЛИМФОЦИТОВ В КРОВИ БОЛЬНЫХ С ЧМТ

Группа 
наблюдений

Число 
наблюдений CD3 CD4 CD8 CD16 CD20

Больные 28 31,6±1,4 18,7±1,0 14,3±0,8 16,3±1,0 18,8±0,8
с ЧМТ (Р<0,001) (Р<0,001) (Р<0,01) (Р<0,001)

Доноры 20 40,5± 1,3 32,0+0,9 11,8±0,4 5,0±0,2 J Lie,o^

Таким образом, у пациентов с ЧМТ - ушибом го
ловного мозга средней тяжести, в острый период в 
сыворотке крови отмечалось существенное повыше
ние концентрации IL-6, y-IFN , незначительное - IL-1, 
IL-4 и а-ФНО.

Полученные данные свидетельствуют о том, что им
мунный ответ при сочетанной ЧМТ сопровождается 
активацией синтеза как про-, так и противовоспа
лительных цитокинов с большим сдвигом в сторону 
провоспалительных.

В результате проведённых исследований установи
ли, что у больных с ЧМТ имеются определённые на
рушения в системе клеточного и гуморального звена 
иммунитета (табл. 2).

ызывает
нтов, а катехоламины

Содержание Т-хелперов (СД4+) и Т-лимфоцитов 
(СДЗ+) положительных клеток и у больных с ЧМТ 
было снижено (18,7± 1,0 и 31,6±1,4%, cq 
но), тогда как содержание данных с 
лимфоцитов в контрольных знач 
32,0±0,9 и 40,5±1,3%. Такое сни 
связано со стресс-реакцией, при ко 
шенная концентрация гл кортикои 
апоптоз лимфоидных к 
способствуют хоуми

ветствен- 
яций 

о

овня СД4 и СДЗ

оцитов в ткани [10,11].

Кроме того, снижение’в кро 
клеток свидетельствует о томучто стрессреализую- 

брые возникают при любой травме, 
ю этих клеток, что способ- 
селективной иммунной 

й которой возможна активация 
их инфекций микробно-вирусной 

щие факто 
приводя 
ствует ф 
недостаточн 
оппортуниста 

огии.

тмечали повышение уровня СД8лимфо- 
который составлял 14,3±0,8%, что было также 

верно выше, чем в контроле.

Известно, что мишенью для атак СД8 являются 
клетки, заражённые вирусами или содержащие 
на поверхности бактерии. Повышение числа СД8, 
очевидно, свидетельствует об активации способ
ности цитотоксических лимфоцитов к инактивации 
инфицированных клеток организма.

Содержание в крови В-ли 
увеличено по сравнени 
18,8±0,8%, в контроле 
стически значимы, что свид 
нии в патологич й процес

ов (СД20+) было
и составило 

личия стати- 
ует о вовлече- 

морального звена
иммунитета.

Содержани ественных киллерных кле
ток СД16+ лимфоцй у больных с ЧМТ достоверно 

лось до 16,351,0%, что почти в 3 раза больше 
ению с контролем (здоровые лица). Из- 

Д16+ лимфоциты являются ответствен- 
ственную резистентность организма к 
и изменённым вирусами клеткам, к воз

будителям инфекционных заболеваний, в частности 
вирусам, простейшим.

зучение показателей клеточного звена иммунитета 
в остром периоде ЧМТ показало снижение уров
ня Т-лимфоцитов (СДЗ+) положительных клеток и 
Т-хелперов, в то время как уровень киллерных кле
ток, СД8 лимфоцитов и В-лимфоцитов был повышен.

Таким образом, ЧМТ оказывает воздействие на 
клеточный иммунный ответ, вызывает снижение или 
повышение уровня определённых субпопуляций 
лимфоцитов, что свидетельствует о разнонаправ
ленном супрессивном стимулирующем действии 
факторов травмы на иммунитет.

Выявленные различия в составе основных субпопу
ляций лимфоцитов указывают на неодинаковое их 
участие в патогенезе травматической болезни мозга. 
При среднетяжелой степени ЧМТ в процесс вовлека
ются какТ-клеточные, так и В-лимфоцитозависимые 
гуморальные, аутоантителопродуцирующие иммун
ные реакции.

В отличие от контрольной группы при ЧМТумень
шается содержание Т-лимфоцитов, что говорит о 
Т-лимфопении, а количество В-лимфоцитов имеет 
даже тенденцию к повышению, что может косвенно 
подтверждать более интенсивное развитие аутоим
мунных реакций гуморального типа, а именно ауто
антител, что уже отмечали некоторые авторы [12].
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Это объясняет рост инфекционно-воспалительных 
осложнений в указанный период [13] и прогреди
ентное течение в большинстве случаев первичной 
травмы [14].

Таким образом, у пациентов с ЧМТ - ушибом го
ловного мозга средней тяжести, в острый период в 
сыворотке крови отмечалось существенное повыше
ние концентрации IL-6, y-IFN , незначительное - IL-1, 
ИЛ-4 и а-ФНО.

При первичной ЧМТ среднетяжёлой степени про
исходит угнетение Т-клеточного звена иммуни
тета, что проявляется снижением в крови уровня 
Т-хелперов и СДЗ положительных клеток и актива
цией В-клеточного звена и натурально-киллерных 
субпопуляций лимфоцитов.
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Summary

Features of immune disorders in a 
of traumatic brain injury
E.M. Mamytova
Kyrgyz State Medical Academy named afterlKAkhunbaev, Bishkek, Kyrgyzs

hase

The results of a study of cytokine status and changes in cellular in 28 patients with traumatic
brain injury (TBI) of moderate severity in acute perio re presented iTi article.

The level of serum cytokines (interleukins IL-13; I 
donors. Statistically significant isdefinedtheincre 
fold, 7,6± 1,0 pg/ml), ct-TNF (2,5-times), IL-6 (5,9 tirni 
inflammatory cytokine IL-4 (2,6 times to 3,4±1,0 pg/l).

F, y-IFN) differs from that of healthy 
nflammatory cytokines levels IL-1 p (2,3 

,3 pg/ml),y-IFN (6,9 times), and anti-

Study of cellular immunity in acuteT 
and T-helper cells, while the level of kil

In primary moderately s 
bloodlevels ofT-help 
lymphocyte subpo

Key words: (U injury, cy

Bl occurs

elsreduction ofT-lymphocytes (CD3+) positive cells 
D8 lymphocytes and B-lymphocytes was increased.

ppression of T-celI immunity that manifested by reduced 
-positive cells and the activation of В-cell level and natural-killer

ines, lymphocyte subpopulations
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