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Н есм отря на спорадический  характер за
болеваем ости  менингококковой инф екцией  
(М И) в городе Тюмени, дети в возрасте от 3 
м ес. до 3 лет  составляю т почти 60%  среди 
всех заболевших детей до 18 лет. Почти в по
ловине случаев у детей раннего возраста раз
вивается ослож ненное течение заболевания 
с развитием отека головного м озга (О ГМ ) и 
септического  ш ока (С Ш ). что объясн яется  
анатом о-ф изиологическим и особенностям и  
детей раннего возраста: незрелостью  иммун
ной системы , склонностью  к генерализации 
инфекции, отсутствием клеток иммунологиче
ской памяти. Несмотря на то. что достигнуты 
успехи в лечении бактериальных нейроинфек
ций, прогнозирование развития осложнений и 
неотложных состояний остается актуальной 
задачей [ 10, 11].

М И развивается преим ущ ественно у лиц, 
не имею щ их защ итны х антител к вирулент
ным ш тамм ам . Д ети первы х м есяцев ж изни 
болеют МИ редко, так как получают антитела 
от матери трансплацентарным путем. Пик за
болеваемости приходится на второе полугодие 
жизни, когда материнские антитела уже катабо- 
лизировались [2,4,6,15,17].

Главную роль в патогенезе М И играет эндо
токсин- липополисахарид наружной мембраны, 
который попадает в кровоток в результате раз
множения и аутолиза менингококков. Тяжесть 
инфекции прямо пропорциональна концентра
ции эндотоксина в плазме. При легком течении

концентрация эндотоксина незначительна. При 
гипертоксической форме МИ концентрация эн
дотоксина достигает максимальных величин [3, 
8,13,14]. Эндотоксин запускает и поддерживает 
каскады провоспалительных реакций - сверты
вание крови, фибринолиз. активацию системы 
комплемента и калликреин-кининовой систе
мы, а такж е образование цитокинов: ФНО-а, 
И Л-1. И Л -6 , И Л -8 , И Л -10. В результате раз
виваются вазодилатация. нарушение функции 
сердца, агрегация тромбоцитов, ДВС-синдром 
и повышение проницаемости капилляров, что 
ведет к развитию  СШ  и полиорганной недо
статочности  [5 .7 ,9 ,12,16]. Хотя в патогенезе 
МИ ведущую роль играет бактериемия, нема
ловажное значение имеет и тропность Neisseria 
meningitidis к мозговым оболочкам, коже и над
почечникам [1,18.19].

М енингококки легко прикрепляю тся к эн
д отелию  сосудов м озга и проникаю т сквозь 
сосудистую  стенку. В д альн ей ш ем , когда в 
церебро-спинальной ж идкости (ЦС Ж ) повы
шается концентрация эндотоксина, проницае
мость гем атоэнцефалического барьера (ГЭБ) 
ещ е больш е возрастает за счет образования 
цитокинов -  Ф НО-а, ИЛ-1 и ИЛ -6  [18,19,20]. У 
больных МИ концентрация эндотоксина в ЦСЖ 
в 100-1000  раз превыш ает его концентрацию в 
плазме, что обусловлено размножением менин
гококков в субарахноидальном пространстве, 
а концентрация Ф Н О -а, ИЛ-1, И Л -6  и И Л -10 в 
ЦСЖ  у них значительно выше, чем при менин- 
гококцемии без менингита [5,8].

Ц елью  работы бы ло: вы явление роли им
м унны х дисф ункций в развитии генерализо
ванных форм МИ с поражением центральной 
нервной системы (ЦНС) у детей раннего воз
раста в зависим ости  от формы, характера и 
периода течения инфекции.
Материалы и методы

В работе представлен анализ результатов 
клинико-иммунологического наблюдения 97 де
тей в возрасте от 3-х месяцев до 3-х лет в остром 
периоде ГФ М И, протекаю щ их с поражением 
нервной системы. Диагноз МИ был выставлен



по совокупности данных эпидемиологического 
анамнеза, клинической картины заболевания 
и подтверждался данными лабораторных ис
следований. В исследование включены дети с 
изолированным менингококковым менингитом 
(ММ. п=27) и сочетанием его с менингококце- 
мией (смешанная форма. п=70). Учитывалось 
течение заболевания -  ГФМИ с неосложнённым 
течением (n=51) и с развитием осложнений: отек 
головного мозга (ОГМ , п=13) и септический 
шок (СШ , п=33). Каждая клиническая группа 
была разделена на возрастные подгруппы: дети 
до одного года (n=41) и дети 1 -3 лет (п=56). Кон
трольную группу составили 24 ребенка в воз
расте до 3-х лет, не болевшие острыми инфек
ционными заболеваниями в течение последних 
6 месяцев и не имевшие в анамнезе рецидиви
рующих или хронических воспалительных про
цессов и аллергических заболеваний.

Для анализа им мунного статуса у обсле
дуемых детей  определялись им м унологиче
ские тесты  1 и 2 уровня: общий анализ кро
ви с лейкоцитарной формулой: концентрация 
основных провоспалительных интерлейкинов: 
ИЛ-1. ИЛ-6, фактор некроза опухоли (ФНО-а) 
и противовоспалительных - И Л -10, ИЛ-4, цито
кина клеточной пролиферации и дифференци- 
ровки (ИЛ-2), хемотаксического фактора ней- 
трофилов (ИЛ-8) на анализаторе «IMMULITE 
1000» фирмы производителя «DPC» (СШ А); 
им м ун оф ен оти п и рован и е ли м ф оц итов  пе
риферической крови с пом ощ ью  расш ирен
ной панели м оноклональны х антител (CD3+
- зрелы е Т -лим ф оциты , C D 4+ - Т-хелперы , 
CD7+ - общие рецепторы (молодых и зрелых) 
Т-лим ф оцитов, C D 8+ - Т -цитотоксические/ 
супрессоры, C D 20+ - В -лимф оциты , CD23+
- активированные В-лимфоциты, CD38+ - ак
тивированные Т-лимфоциты, CD71+ и HLA- 
DR+ - маркеры ранней и поздней клеточной 
активации, C D 11 b, CD50+ и CD54+ - молекулы 
адгезии) (Блиндарь В.Н. с соавт., 1994; Лейзе- 
рон У., 1988); концентрация сывороточных им
муноглобулинов М, G, А методом радиальной 
диффузии в геле по Манчини; уровень цирку

лирующих иммунных комплексов по измере
нию оптической плотности после осаждения 
3,5%, 5% и 7,5%  раствором полиэтиленгли- 
коля (Осипов С.Т. с соавт., 1977); фагоцитар
ная активность нейтрофилов (Нф) с латексом 
(Потапова Т.С. с соавт., 1977); метаболическая 
активность Нф в спонтанном  и стим улиро
ванном Н С Т-тесте (Гордиенко С .М ., 1983). 
Все иммунологические параметры  оценива
ли в гепаринизированной (25 Ед/мл) венозной 
крови. Анализ иммунограммы проводился при 
посту плении в стационар (1-4-й дни болезни) 
и после окончания курса антибактериальной 
терапии (10-12 день болезни).

Данные были подвергнуты статистической 
обработке на персональном компьютере Intel 
Pentium Т2390 с помощью пакета прикладных 
программ M icrosoft Office ХР и дополнитель
ной программы с набором функций для Excel 
с применением прикладных рабочих пакетов 
статистического анализа STATISTIKA 7.0. и 
BIOSTATISTIKA4.03 (С.Гланц. перевод на рус
ский язык «П рактика». 1998). О пределялись 
основные статистические характеристики: сред
нее (М), стандартная ошибка среднего (т ) ,  от
носительная величина (Р), стандартная ошибка 
доли (sp). Проверка гипотезы о равенстве двух 
средних проводилась с помощ ью  t-критерия 
Стьюдента. За статистически значимые разли
чия принимался уровень значимости р<0,05. 
Значимость различий долей вычислялась по ме
тоду углового преобразования Фишера (рф). 
Р езультаты  и их обсуждение

Проведённый анализ клинических форм МИ 
с поражением ЦНС у детей раннего возраста 
показал, что в 70% случаев заболевание про
текало в виде смеш анной формы и соответ
ственно в 30% случаев -  в виде изолированного 
ММ. В 90,7% случаев было диагностировано 
тяжелое течение заболевания, в 8,2% случаев 
-  среднетяжелое течение, в 1,1% случаев диа
гностировано легкое течение МИ. В клинике 
инфекции выявлены следую щ ие синдромы: 
общ еинф екционны й (100% ), общ емозговой 
(100%), менингеальньтй (100%), катаральный



(39,7% ). диспептический (24,1% ), энцеф али- 
тический (9,2%). Сопоставление клинической 
картины ГФ М И  с пораж ением ЦНС у детей 
раннего возраста выявило преобладание общ е
инфекционного синдрома на фоне не ярко вы
раженных клинических проявлений поражения 
оболочек мозга у детей первого года жизни, в 
отличии от детей 1-3 лет жизни, у которых в 
клинике превалировал менингеальный симпто- 
мокомплекс. Сравнительный анализ продол
жительности клинических симптомов ГФМ И 
у детей раннего возраста показал пролонгиро

По течению  ГФ М И  бы ло вы явлено, что 
в 52,6%  случаев заболевание протекало  без 
осложнений, в 34,0%  случаев течение инфек
ции сопровождалось развитием СШ  и в 13,4% 
случаев - ОГМ. Частота развития осложнений 
(ОГМ и СШ) у детей раннего возраста не отли
чалась в разных возрастных группах. Клиника 
ОГМ у детей первого года жизни характеризо
валась угнетением ЦНС; у детей в возрасте от 
1 -го до 3-х лет - возбуждением ЦНС, которое 
могло чередоваться с периодами угнетения.

Сравнительный анализ иммунного статуса 
у детей в возрасте до 1 -го года и детей 1 -3 лет 
с. ГФ М И в целом показал однонаправленные 
изменения. В начальном периоде МИ (1-4 день 
заболевания), соответствующей фазе неспеци
фического иммунного ответа у детей раннего 
возраста иммунный статус характеризовался

вание у детей первого года жизни лихорадки 
(10,4 против 6,9 дней у детей 1 -3 лет), (р<0,05) 
и интоксикации (11,3 против 7,6 дней у детей 
1-3 лет), (р<0,05). Несмотря на частое разви
тие ОГМ у детей грудного возраста длитель
ность синдрома в данной группе достоверно 
ниже, чем у детей 1-3 лет жизни (1,5 против 
2,5 дней), (р<0,05) (рис.1). Вероятно, это свя
зано с преим ущ ественны м  накоплением экс- 
трацелюллярной жидкости и компенсаторными 
возможностями при синдроме внутричерепной 
гипертензии у детей первого года жизни [11].

лейкоцитарной реакцией с преимущественной 
стимуляцией гранулоцитарного ростка кровет
ворения, усилением адгезивной и микробицид-* 
ной функций Нф и повышением уровня хемо- 
таксического фактора Нф ИЛ-8 в плазме крови. 
Отмечались признаки активации ТЬ2-ответа в 
виде увеличение числа В-клеток, трансформи
рующихся в плазматические клетки (CD38+) и 
низкоафинного рецептора к IgE (CD23+), акти
вированных В-лимфоцитов, экспрессирующих 
молекулы адгезии (CD54+). Активация гумо
рального им мунитета сопровождалась увели
чением  концентрации И Л -4 в плазм е крови. 
Вместе с тем отмечалась гипопродукция Ig А 
и Ig G, мелкомолекулярных ЦИК. Низкая про
лиферативная клеточная активность сочеталась 
с низкой концентраций ИЛ-2 и недостаточно
стью  признаков клеточной активации, а так

до 1 года 1-3 года

Рис. 1. Длительность основных синдромов и симптомов ГФ М И (в днях)



же низкой концентрацией провоспалительных тенциала нейтрофильных фагоцитов по резуль-
цитокинов И Л -1 р и Ф Н О -а в плазме крови и татам оценки стим улированного Н С Т -теста
отсутствием резервного микробицидного по- (табл.1).

Таблица 1
Иммунный статус детей раннего возраста с менингококковым менингитом в начале заболева

ния (1-4 день). М±гп

Показатель
Контроль
п=24

Менингит без осложнений М енингит с ОГМ
До 1 года, 
п=6

1 -3 года, п=8
До 1 года, 
п=6

1-3 года, п=7

Лейкоциты, х 109 10,16±0.50 18.46±1,6* 14,2±1,37*# 15.69±2.03* 16.16±0.50*
Нейтрофилы, % 38,75±1,23 65,8±4,25* 69,63±3.08* 67,57±3.07* 64.4±8.78*
Лимфоциты, % 48.75±1.03 16,2±4,64* 13,13±3,56* 8.57±1,03** 16.4±5,34*#
CD7+, % 6 3 ,13±1,37 74,12±1,87* 58,71 ±3.49# 52.87±3.9*« 55,28±1.16*
CD3+, % 59.52±1.89 54,72±2.07 51,06±1,99* 43,7±2,47*# 49.44±0.52*
CD4+, % 28,45±1,2 35,80±1.67 34.9±2.74* 22.36±1.95* 29,54±1.17#»
CD8+, % 22,36±1,86 18,92±1,31 18,70±1.35 21.37±0,67 15.72±0.96*#
CD20+. % 7.07±0.71 14,8±1,52* 20,4± 1.32*# 21,86±0,9*« 24.72±0.86*
CD38+. % 42,42±1.55 60,42±2.56* 57,2±1,88*# 46.31 ±2,12* 37.66±1,06*#«
CD23+. % 6,34±0.56 15,0±0,75* 13,90±1,36* 15,69±0.35* 20, 12±0,6*#«
CD71+, % 8.04±0.35 8,40±0,74 13,55±0,96* 5,47±0,40* 11.78±0,67*#
CD54+, % 7,79±0.41 22,62±1,62* 21,01 ±0,92* 19.89±0,52* 12,42±0.52*«
CD50+, % 73,26±2.56 74,34±2,11 75,75±2,03# 73,86±2,21 72.64± 1.87
C D 11Ь+. % 14,38±0,56 14.70±1,62 13,04±0,91 10,4±0,84*« 11,60±0,65*
HLA-DR+, % 18.88±1,18 24,50±3,47 19,81 ±2.27 19,26± 1,08 16.44±0.5
lg А. мг/% 49,67±5.62 29,00±1,87* 30,6±0.75*# 23.57±1,74* 29,20±2.65*
IgM , мг/% 100,1 ±2.86 100,80±3.89 95,50±2,78# 84,0±3,29*« 82,0±2,28*«
Ig G, мг/% 563,0±18.33 342±9.03* 341.9± 10.9* 335±10.52* 274,0±20.4*#«
ФИО а, пг/мл 7,97±1,13 5.78±0,24 6.0±0,58# 3,30±0,67* 5.08±0,4
ИЛ -  1, пг/мл 0.29±0.03 0 ,16±0,04* 0,26±0.04# 0.07±0,01 *• 0,61 ±0.41 *#•
ИЛ -  2, пг/мл 12,35±0,46 14,83±1.55 15.72±1.38* 4,66±0,28** 6,4±0.25**
ИЛ -  4, пг/мл 0,08±0,02 0,33±0,04* 0,56±0,04* 0,18±0,02*» 0,16±0,03**
ИЛ -  6, пг/мл 0,004±0,001 3,42±0,52* 4,48±0.39*# 3,66±0,55* 5.64±0,19*
ИЛ -  8, пг/мл 0,002±0,001 3,88±0,47* 5,9±0,40* 10,99±1 *• 16,84±0,13*«
ИЛ -  10, пг/мл 1,12±0,03 1,34±0,05* 1,64±0,12* 0 .78±0,11** 0,42±0,05**
ЦИК мелк., ед.опт. 6 8 .16± 1.01 66,20±1.16 68.7±0,86 65.14± 1.35 65,6±2,66
ЦИК средн., ед.оп. 7,60±0,90 21,00±1,30* 18,87±0,85* 19,57±0,69* 21.0±0,55*
ЦИК крупн. ед.оп. 7,67±0,93 4.20±0,49* 3,12±0,35* 4,29±0,47* 3,8±0,37*
ФИ % 84,75±3,02 88,8±1,23* 89,50±2,73 76,43±6.28 60,60±2,11 *#•
ФА % 2,00±0,32 6,20±1,62* 4,50±0,16* 5.57±1,19* 2,2±0,07*#«
НСТ-тест (спонт),% 6,67±0,61 22,0±5,07* 34,3± 1,87*# 17,29±0,87* 40,80±1,07*#в
НСТ-тест (стим), % 23,00±1,34 20,6±2,54* 60,3±3,02*# 42,57±5,4*« 74,20±2,01 *#•

* - р<0.05 достоверность различий по сравнению с контрольной группой
# - р<0,05 достоверность различий по сравнению с группой детей до 1 года
• - р<0,05 достоверность различий по сравнению с неосложненным течением МИ в соответ

ствующей возрастной группе



При смешанной форме МИ отмечалось до
стоверно более низкое количество активиро
ванных В-лимфоцитов, трансформирующихся 
в плазмоциты (CD 38+) (р<0.05). достоверно 
более низкая продукция цитокинов специфи
ческой фазы иммунного ответа ИЛ-2, (р<0,05), 
ИЛ-4. (р<0,05) и достоверно более низкие уров
ни IgG, (р<0,05). Н ейтроф ильны й ф агоцитоз 
характеризовался снижением поглотительной и 
повышением адгезивной способности нейтро- 
фильных фагоцитов. Отсутствовала динамика 
нарастания увеличения м елком олекулярны х 
ЦИК, как отражение реакции антиген + анти
тело в остром периоде заболевания.

При осложненном течении МИ с развитием 
ОГМ  отмечалась более низкая продукция ци
токинов неспецифической фазы иммунного от
вета (Ф НО-а, ИЛ-1Р). цитокина клеточной про
лиферации и диф ференцировки ИЛ-2, цитоки
на, стимулирую щ его гуморальны й иммунный 
ответ -  ИЛ-4 и противовоспалительного цито
кина И Л -10. Вследствие наруш ения цитокино- 
вой регуляции отм ечался более вы раж енны й 
деф и ц и т Т -лим ф оцитов , Т -хелперов, акти ви 
рованны х В -лим ф оцитов, пролиф ерирую щ их 
клеток и экспрессирую щ их молекулы адгезии, 
более низкие уровни  им м уноглобулина клас
са М и недостаточная ф ункциональная актив
ность нейтроф ильны х фагоцитов, в частности , 
недостаточность поглотительной функции.

На раннем этапе развития заболевания сни
жение функциональной активности клеток 
неспецифической защиты -  нейтрофильных 
фагоцитов в сочетании с недостаточностью  
продукции иммуноглобулина класса М и на
рушением процессов клеточной пролиферации 
и активации, ответственных за формирование 
специфического иммунного ответа, возможно, 
приводит к осложнённому течению ММ с раз
витием ОГМ.

При развитии СШ выявлены возрастные 
различия в цитокиновом профиле: у детей  
первого года жизни отмечалась недостаточ
ная продукция ФНО-а, что, свидетельствует о 
гипоиммуном типе реагирования и, вероятно,

могло вызвать паралич иммунной системы и 
неспособность организм а справиться с анти
генной агрессией. У детей 1-3 лет отмечалась 
выраженная гиперпродукция Ф Н О -а и отсут
ствовало  адекватное увеличение продукции 
противовоспалительного цитокина И Л -10, что 
могло бы ть  причиной  им м унной  агрессии  с 
н еконтролируем ы м  нарастанием  систем ны х 
в о с п ал и те л ьн ы х  реак ц и й  и р азви ти ем  СШ  
(табл.2).



Таблица 2
Иммунный статус детей раннего возраста со смешанной формой МИ 

в начале заболевания (1 -4 д е н ь), М ± т

Показатель

Смешанная форма, неосложненное 
течение Смешанная форма с развитием СШ
До 1 года,п=14 1 -3 года, п=23 До 1 года. п= 15 1 -3 года. п= 18

Лейкоциты, х10ч 15,18±0.76* 19,57±2.05*# 21,00±0,98** 22.56 ±2,84*
Нейтрофилы, % 73.40±2.14* 66,50±4.47* 69,00±8,01 * 49.77x7,09*#*
Лимфоциты. % 7.2±1,53* 15,25±4,09*# 11.80±3.06*# 26.33±6.70*#*
CD7+. % 63.00±1.47 74,35±1.41 *# 68.24±7,84 69.61 ±1.69

CD3+. % 60,44±4,19 54.23±2,06* 58.96±1.45 52.88±3,26
CD4+, % 42.50±0.94* 33,68±1.26*# 30,88±0.33* 29.91 ± 1.60
CD8+, % 17,92±0,51 14,23±0,76* 28,08±0.42* 17.64±0.87*#
CD20+. % 18,12±0,51* 28.72±1,10*# 21.58±0.94* 19,08±2.51**
CD38+. % 64.04±0,94* 42,71±2,21# 34,38±1,73** 39,65±1.76*
CD23+. % 11.28±0,38* 15.67±0.62* 6,36±0,27« 5,23±1,17*
CD71+, % 8,02±0.32 14.61 ±0.74*# 4,12±0,21*« 10,24±0,48*#*
CD54+. % 22.44±1.05* 18,08±1.32* 10.80±0,70*« 18.35± 1.36*#
CD50+, % 70,72±1,34 70.96±1,14 69,92±1.58 81,68±2.17*#«

C D llb + ,% 7,04±0,89* 12,42±0.64*# 12.92±0,44* 11,32±0,52
HLA-DR+, % 22.47±1,26 21,27±2,00 33.40±1,10** 29.15±1.36*»
Ig А, мг/% 37,20±2,80* 40.75±7,34* 38,300±2,61 31.11 ±2,79**
lg М. мг/% 115,00±8.04 84.25±5,75*# 77.60±5,64** 71,33±3.78**
Ig G, мг/% 288,0±11,0* 347,5±13,1*# 244,0±11,66** 352,22± 13.72*#
ФИО а, пг/мл 8,98±0.28 13.65±0.34*# 3.12±0,18** 18,13±0.34*#«

ИЛ -  1, пг/мл 0,18±0.02* 0,46±0,01*# 0.40±0,09* 0.36±0,03«
ИЛ -  2, пг/мл 3.28±0,39* 14,47±1.54# 1.90±0,24*» 3,00±0,35*#*
ИЛ -  4, пг/мл 0.11 ±0,03 0,54±0,03*# 0,08±0,01» 0,54±0.12*#
ИЛ -  6, пг/мл 14,20±1,05* 10,55±0,58* 16,94±0,36* 7,25±0,49*#
ИЛ -  8, пг/мл 9,70±0,66* 7,72±0,45* 14,90±1.48*# 14,26±0,53*#
ИЛ -  10, пг/мл 0,32±0,08* 1,37±0,06*# 0,64±0,05** 1,15±0,05**
ЦИК мелк., ед.опт. 65,60±0,87 60,00±1,69* 69,40±0,68 58,88±1,79*
ЦИК средн., ед.оп. 21,00±0,84* 20,75±1,52* 17,60±0,93* 17,33±0,91*

ЦИК крупн. ед.оп. 4,00±0,32* 4,12±0,29* 2,40±0,40* 3,88±0,48*
ФИ, % 78,80±2.42 83,75±3,44 65,80±3,45* 65.22±4,41*«
ФА. % 2.32±0,32 3,62±0,53* 2,20±0,37 2,11 ±0,45
НСТ-тест (спонт),% 36,00±0,95* 26,12±1.22*# 40.00dhl.14*- 40,66±2,60**
НСТ-тест (стим). % 60,00±1,55* 41,87±3,83*# 52,80±1,07*‘ 46,0±4,31 *

* - р<0,05 достоверность различий по сравнению с контрольной группой
# - р<0,05 достоверность различий по сравнению с группой детей до 1 года
• - р<0,05 достоверность различий по сравнению с неосложненным течением МИ в соответ

ствующей возрастной группе



П ери од  ф орм и рован и я сп ец и ф и ческ ого  
иммунного ответа МИ (10-12 день болезни) 
характеризовался уменьшением количества и 
снижением функциональной активности (по
глотительной и микробицидной функций) кле
ток неспецифической фазы иммунного ответа
— Нф: увеличением  числа лим ф оцитов, опо
средую щ их специфический иммунный ответ
- субпопуляции Т-хелперов (CD4+) (р<0,05);

стимуляцией гуморального иммунного ответа 
в виде увеличения числа В-клеток, трансфор
мирующихся в плазмоциты (CD38+). (р<0.05): 
экспрессирующ их молекулы адгезии (CD54+), 
(р<0.001); увеличением количества пролифери
рующих клеток (CD71+), (р<0,05); и участвую
щ их в антигенной презентации (HLA-DR+), 
(р<0,05) (рис.2).
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Рис. 2. Показатели клеточного звена иммунитета в динамике МИ (10-12 день); 
звездочкой отмечены показатели р<0,05 по сравнению с контролем

Активация В-клеток сопровождалась увели
чением концентрации плазменных иммуногло
булинов классов М и G. Однако при смеш ан
ной форме М И уровень IgG не превышал кон
трольного. В цитокиновом профиле отмечалось 
увеличение концентрации медиаторов, проду
цируемых моноцитами/макрофагами -  ИЛ-1, 
Ф Н О -а , а такж е увеличение концентрации  
ИЛ-2, ответственного за процессы клеточной 
пролиферации и дифференцировки. Сохраня
лась достоверно более высокая, чем в контроле, 
концентрация цитокинов ИЛ-6, ИЛ-8 (рис.З). 
С ниж ение концентрации И Л -4 сопровож да
лось сниж ением количества активированных 
В -лим ф оцитов, экспрессирую щ их рецептор 
для IgE (CD 23+), который можно рассм атри
вать, как универсальны й  м аркёр активации  
В-клеток, характерный не только для атопии, 
но и воспалительной инфекционной патоло
гии. Раннее снижение продукции ИЛ-4 на эта

пе формирования специфического иммунного 
ответа является неблагоприятны м  фактором, 
влияющим на синтез иммуноглобулинов и об
разование комплексов антиген + антитело.

У детей с осложненным течением М И в пе
риоде стихания клинических проявлений отме
чалась недостаточность иммунорегуляторных 
клеток Т-хелперов, недостаточная продукция 
цитокина ТЬ2-ответа (ИЛ-4) и противовспалн- 
тельного И Л -10. Наруш ение процессов цито- 
киновой регуляции сопровож далось ограни
чением клеточной пролиферации, антигенной 
презентации , превращ ения В -лим ф оцитов в 
плазмоциты и синтеза IgG. Эти изменения на
блюдались в обеих возрастных группах детей, 
но бы ли более выражены в группе детей 1-3 
лет.



Рис. 3. Показатели гуморального звена иммунитета на 10-12 день МИ

Генерализованные формы МИ проявляют
ся характерными клиническими изменениями 
и дисфункцией иммунной системы, носящей 
пофазный характер, отражающий адекватный 
иммунный ответ, что в результате приводит к 
благоприятному исходу инфекции.
Выводы

1. При ГФ М И  с вовлечением  нервной 
системы установлено, что смеш анная форма 
(менингит в сочетании с менингококцемией) 
встречается в 2,5 раза чаще, чем изолирован
ный менингококковый менингит. Заболевание 
у детей первого года жизни и детей в возрасте 
1 -3 лет имеет сходную клиническую картину. 
Отличительными чертами у детей первого года 
жизни является преобладание общеинфекцион
ного синдрома на фоне слабой выраженности 
менингеального синдрома и минимальные по 
длительности (1,5±0,3, дней) проявления отека 
головного мозга.

2. Иммунный статус в начальном периоде 
гнойного м енингита характеризуется отсут
ствием резервного потенциала нейтрофильных 
фагоцитов, признаками активации ТЬ2-ответа и 
гипопродукцией Ig А и Ig G. В динамике отме
чается увеличение концентрации ИЛ-2, ответ
ственного за процессы клеточной пролифера
ции и дифференцировки. Активация В-клеток 
сопровож дается увеличением концентрации 
плазменных Ig классов М и G. При смешанной 
форме наблюдаются исходно более высокие

уровни провоспалительных цитокинов и дефи
цит сывороточного IgG. В динамике сохраня
ется дефицит активированных В-лимфоцитов, 
цитокинов специфической фазы иммунного от
вета ИЛ-2, ИЛ-4 и иммуноглобулинов классов 
М h G.

3. В дебю те заболевания предикторами 
развития ослож нений (отека головного моз
га и септического шока) являю тся сниж ение 
функциональной активности нейтрофильных 
фагоцитов в сочетании с недостаточностью  
гуморального звена иммунитета и дисбалансом 
в системе цитокинов. При септическом шоке 
иммунные дисфункции наболее выражены.

4. При развитии септического шока изме
нения в цитокиновом статусе у детей первого 
года жизни отражаю т иммуносупрессивный 
характер иммунного реагирования, в то время 
как у детей 1-3 лет выявленная иммуноагрес
сия, которая, вероятно результирует в дальней
шем неблагоприятный исход.
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