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Известно, что воспаление паренхимы печени при 

хроническом вирусном гепатите С (ХВГС) является 

результатом цитокин-опосредуемой активации сину-

соидальных клеток, экспрессии ими адгезионных мо-

лекул, дальнейшего локального высвобождения про-

воспалительных цитокинов и мобилизации цирку-

лирующих лейкоцитов. Нарушение баланса продук-

ции цитокинов Th1/Th2 имеет большое значение в 

патогенезе хронизации и прогрессирования HCV-ин-

фекции. Несмотря на многочисленные исследования, 

остается открытым вопрос о том, возможно ли оце-

нить степень активности воспаления и фиброгенеза в 

печени при ХВГС на основании определения сыворо-

точных и местных концентраций цитокинов с различ-

ным спектром действия, что в конечном итоге будет 

способствовать разработке новых подходов к лечению 

заболеваний печени.  

Целью настоящего исследования послужило изу-

чение взаимосвязи между клинико-иммунологиче-

скими и морфологическими параметрами у 30 боль-

ных с ХВГС в возрасте 19-30 лет. Были статистически 

обработаны и проанализированы данные комплекс-

ного клинико-лабораторного (биохимического, виру-

сологического, иммунологического и гистологиче-

ского обследования). РНК HCV методом ПЦР выявле-

на у 58% в сыворотке крови, у 29% - в гепатобиоптате 

и сыворотке крови и у 12% больных только в гепато-

биоптате. Преобладал генотип 1в и ему соответство-

вал индекс умеренной и выраженной степени гистоло-

гической активности процесса (8 баллов и выше) на 

стадии умеренного фиброза в основном за счет лобу-

лярного компонента. У больных с гепатитом С, вы-

званным генотипом 3а и 2а индекс гистологической 

активности соответствовал минимальной степени (от 

1 до 7 баллов) на стадии слабого фиброза. У боль-

шинства обследованных нами больных ХВГС с отсут-

ствием клинических проявлений и протекающего с 

репликацией вируса и минимальными биохими-

ческими сдвигами (не более 1,5-2 норм), повышение 

содержания ИЛ-1α и ФНО-α в сыворотке крови носи-

ло умеренный характер (в 2-3 раза выше нормы). По-

казатель ИФН-γ в сыворотке не отличался от нормы 

(Р>0,05). Концентрация ИЛ-4 также не изменялась. У 

больных с клинически манифестными проявлениями 

обострения ХВГС и, соответственно, присутствую-

щим цитолизом (более 2-х норм) уровень цитокинов в 

сыворотке крови (преимущественно ФНО-α и ИЛ-1α) 

был в 5-10 раз выше показателей здоровых. Отмеча-

лось достоверное снижение сывороточного ИФН-γ 

(3,86±1,1 против 17,04±1,85, р<0,01). Проведенные 

исследования показали, что локальный уровень со-

держания ФНО-α и ИЛ-1α в биоптатах печени был 

высоким у больных с ХВГС по сравнению со здоро-

выми (155,36 ±12,8 пг/мл против 25,77±8,3 пг/мл и 

67,43±2,26 пг/мл против 16,41±2,9 пг/мл соот-

ветственно, при Р<0,01). Наиболее выраженные изме-

нения тканевой концентрации установлены у больных 

с манифестными формами ХВГС. При этом усиление 

процесса фиброзирования сопровождалось увеличе-

нием уровня ФНО-α и ИЛ-1α в биоптатах. Имелась 

положительная корреляция между этими параметрами 

(r=0,56, p=0,03 и r=0,55, р=0,02 соответственно). Не 

получено корреляций между обнаружением РНК HCV, 

АлАТ и гистологическими изменениями в ткани пе-

чени.  

Таким образом, избыточное содержание провос-

палительных цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1α) способст-

вует поддержанию воспалительного процесса и уси-

лению фиброгенеза в печени больных HCV-гепатитом.  
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В последнее время накоплено много фактов о 

ключевой роли цитокинов в патогенезе различных 

заболеваний. Особенно важную роль цитокины иг-

рают в регуляции иммунного ответа на инфекцион-

ный фактор. В последние годы сложилось представле-

ние о системе цитокинов, поэтому важно определять 

не только их содержание в различных средах, но оце-

нивать также их синтез и рецепцию.  

В связи с этим целью нашей работы было устано-

вить особенности содержания, спонтанного и индуци-

рованного синтеза провоспалительных цитокинов 

МНК периферической крови новорожденных при ми-

нимальных и выраженных проявлениях внутриутроб-

ной инфекции. 

Всего обследовано 40 новорожденных с инфекци-

онно-воспалительной патологией, из них 25 с мини-

мальными (омфалит, гнойный конъюнктивит, отит) и 

15 с максимальными (врожденная пневмония, менин-

гоэнцефалит, пиелонефрит) проявлениями процесса. 

У всех детей в группе с максимальными прояв-

лениями инфекционно-воспалительной патологии 

диагноз ВУИ подтверждался методом ИФА с исполь-

зованием тест-систем ЗАО «Вектор-Бест» (Новоси-

бирск), выявившими наличие вирусно-бактериальной 

инфекции (вирус простого герпеса, цитомегаловирус, 

хламидии, уреаплазма, микоплазма, стрептокок А, 

грибы рода Candida). Наиболее часто выявлялась хла-

мидийная инфекция. Контрольную группу составили 

20 новорожденных без инфекционно-воспалительной 

патологии. Иммунологическое обследование прово-

дилось на 5-7 день жизни. Содержание цитокинов 

оценивали методом твердофазного иммунофермент-

ного анализа на приборе Мультискан (Labsystems, 

Finland). Индукцию синтеза цитокинов, продуцируе-

мых лимфоцитами, осуществляли с помощью фито-

гемагглютинина (ФГА) в дозе 2 мкг/мл (Difco, USA), 

продуцируемых фагоцитами - 2% раствора зимозана 

(ICN, USA). Оценивали продукцию ИЛ-1, ИЛ-8, ИЛ-

4, ИФН, ИФН, ФНО (ООО «Цитокин», С.-

Питербург) и ИЛ-2 (Cytimmune, USA). 
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Установлено, что цитокиновый профиль новоро-

жденных, как с минимальными, так и максимальными 

проявлениями инфекционно-воспалительных заболе-

ваний отличался от такового у здоровых новорожден-

ных. Цитокиновый профиль детей с минимальными и 

максимальными проявлениями инфекционно-

воспалительной патологии также был различен. У 

новорожденных с минимальными проявлениями ин-

фекционно-воспалительной патологии по сравнению 

с показателями контрольной группы отмечался более 

высокий уровень сывороточных ИЛ-1 и ИЛ-4, но 

более низкий - ИФН и ИФН (p<0,05, во всех слу-

чаях). У детей этой группы отмечался усиленный 

спонтанный синтез ИЛ-1, ИЛ-4, ФНО (p<0,05, во 

всех случаях) и тенденция к усилению спонтанного 

синтеза ИЛ-2. Следует отметить, что дополнительная 

стимуляция не приводила к повышению продукции 

цитокинов, что свидетельствует о естественной сти-

муляции клеток-продуцентов цитокинов. Несмотря на 

сниженное содержание ИФН в сыворотке крови 

спонтанный и индуцированный синтез этого цитокина 

периферическими МНК существенно не менялся, то-

гда как продукция ИФН была достоверно снижена. 

При тяжелых проявлениях инфекционно-воспалитель-

ной патологии выраженные различия в сывороточном 

содержании цитокинов с показателями детей кон-

трольной группы отсутствовали (p>0,05), за исклю-

чением достоверного снижения уровня ИЛ-4 (p<0,05), 

причем спонтанная и индуцированная продукция это-

го цитокина была также снижена. У детей этой груп-

пы была усилена спонтанная продукция ИЛ-1 и 

ФНО (p<0,05, в обоих случаях). Полученные данные 

свидетельствуют о дисбалансе в продукции цитоки-

нов у новорожденных с ВУИ и их возможном участии 

в патогенезе данной патологии и реализации тяжести 

процесса. 
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Синдром задержки внутриутробного роста плода 

(СЗРП) не является самостоятельным заболеванием и 

представляет скорее всего проявление воздействия 

многих возможных факторов. Однако в последнее 

время появляется все больше работ, свидетельствую-

щих о значимости иммунных нарушений в формиро-

вании данной патологии. Децидуальная оболочка пла-

центы (ДО) считается основной ареной развития им-

мунных событий при беременности. В литературе 

имеются данные о том, что развитие иммунного отве-

та Th1 типа может вести к развитию СЗРП (Mirjana 

Hahn-Zoric, e.a., 2002). С другой стороны ряд фактов 

не укладывается в эту гипотезу (Rijhhsinghani 

AG,e.a.,1997).  

В связи с этим целью нашей работы было уточ-

нить механизмы развития и роль Т-хелперов 1 и 2 ти-

па в формировании СЗРП при неосложненном тече-

нии беременности. Исследования проведены на образ-

цах ДО 16 беременных женщин с неосложненным 

течением беременности, родивших детей с СЗРП. Ме-

тодом проточной цитофлюорометрии в ДО оценивали 

содержание Th1 (CD4+IFN+), Th2 (CD4+IL-4+), акти-

вацию и дифференцировку Т-хелперов. Клетки лейко-

цитарного инфильтрата ДО получали стандартным 

неферментативным методом. Спонтанный синтез 

IFN и IL-6 мононуклеарными клетками ДО, а также 

содержание этих цитокинов в экстрактах децидуаль-

ной ткани оценивали методом твердофазного иммуно-

ферментного анализа. Все женщины были обследо-

ваны на наличие ЗППП методами ИФА и ПЦР. 

Анализ данных позволил установить, что в ДО не 

было сдвига дифференцировки Т-хелперов в сторону 

Th1 клеток, а Th2 лимфоциты были преобладающей 

популяцией среди Т-хелперов. Несмотря на отсутст-

вие изменений в ДО в общем содержании CD4+ лим-

фоцитов, при развитии СЗРП значительно увеличива-

лось количество CD4+ клеток, экспрессирующих ре-

цепторы к трансферрину (более, чем в 2 раза), а также 

уровень коммитированных Т-хелперов, при этом со-

держание наивных Т-хелперов достоверно падало. 

Для СЗРП было характерно резкое снижение спонтан-

ной продукции IFN и усиление продукции IL-6 по 

сравнению с показателями при физиологически про-

текавшей беременности без СЗРП. Аналогичные ре-

зультаты были получены по их содержанию в экс-

трактах децидуальной ткани. Можно предположить, 

что СЗРП развивается на фоне аутоиммунного про-

цесса низкой интенсивности. Интенсивность выра-

женности этого компонента может ограничиваться 

высокой концентрацией IL-6, который может оказы-

вать не только про-, но и антивоспалительное дейст-

вие за счет регуляции синтеза глюкокортикоидов. По-

видимому, триггерным механизмом являет воздейст-

вие на ранних сроках беременности инфекционных 

агентов. 
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В последние годы в связи с ростом частоты вос-

палительных заболеваний органов малого таза 

(ВЗОМТ) у женщин все большее значение уделяется 

поиску оптимальных путей решения данной про-

блемы. Указанная патология наиболее часто возникает 

в молодом возрасте и у 65-78% больных принимает 

тяжелое течение, в результате чего женщины нередко 

теряют трудоспособность и зачастую остаются бес-

плодными [Г.М. Савельева, 1999]. Даже последствия 

банального сальпингита остаются достаточно серьез-

ными: приблизительно 15% пациенток с ВЗОМТ не 

отвечают на лечение, 20% имеют, по крайней мере, 

один рецидив, а 18% станут бесплодными [В.И. Крас-

нопольский, С.Н. Буянова, Н.А. Щукина, 2001]. 

Целью настоящей работы явилась разработка ра-

циональных методов реабилитации у женщин репро-


