
Т.Ю . Б ед ар ев а1, Т.В. П оп он н и кова2,
Г.Ю . Г а л и ев а1, Т.Н. В ахрам еева3

К Л И Н И К О -П А Т О Г Е Н Е Т И Ч Е С К И Е  О С О 
Б Е Н Н О С Т И  О С Т Р О Г О  П ЕРИ О Д А  И Н 
Ф Е К Ц И Й , П Е Р Е Д А Ю Щ И Х С Я  И КС ОДО - 
В Ы М И  К Л Е Щ А М И , У Д Е Т Е Й

1ГУЗ Кемеровская областная клиническая 
больница, Кемерово;
2ГОУ ВПО Кемеровская государственная ме
дицинская академия, Кемерово;
ЗМУЗ Детская клиническая больница №7, Ке
мерово

Клещевой энцефалит и иксодовый боррели- 
оз, передающиеся с укусом клещей рода Ixodes, 
широко распространены на территории Сиби
ри. Ежегодно, среди заболевших дети составля
ют до 20 - 30% [2, 3, 10], однако, сложившаяся в 
последние десятилетия система профилактики, 
диагностики и лечения инфекций не ориенти
рована на особенности иммунопатогенеза за
болеваний у детей, что требует совершенство
вания с учётом современных представлений.

Ц итокины , продуцируем ы е клетками им 
мунной системы и выполняющ ие функции её 
медиаторов, обеспечиваю щ ие межклеточную 
кооперацию , позитивную  и негативную  им
м унорегуляцию  играю т важ ную  роль в фор
мировании иммунного ответа [9]. Результаты 
работ по изучению  роли дисбаланса продук
ции цитокинов на течение клещевых инфекций 
противоречивы и не раскрывают разнообразие 
клинических проявлений заболевания [4, 7, 11, 
13, 14]. Исследования особенностей цитокино- 
вого статуса у детей с инфекциями, передавае
мыми с укусом клеща немногочисленны [1 ,5 , 
6], а на примере микстинфекций с поражением 
нервной системы не проводились.

Ц е л ь  и с с л е д о в а н и я  - изучение клинико
патогенетических особенностей острого пери
ода инфекций, передающихся с укусом клеща, 
у детей.

М атер и ал  и м етоды . Группу исследования

составили 199 больных с различными клини
ческими формами серологически подтверж
дённых клещ евых инфекций, находившихся 
на лечении в клинике неврологии Кемеровской 
государственной медицинской академии в пе
риод эпидемических сезонов 2004-2009гг.

Материалом для исследования явилась сыво
ротка периферической крови. Забор материала 
для проведения серологического исследования 
и определения концентрации цитокинов осу
ществлялся из локтевой вены в период разгара 
клинических проявлении (в первые 3 - 6  дней 
болезни)и через 14 дней.

Определение специфических антител (IgG, 
IgM) к В.burgdorferi и вирусу клещевого энце
фалита в парных сыворотках крови проводи
лось методом ИФА при помощи стандартных 
диагностических наборов.

О пределение концентрации цитокинов -  
интерферон-а (ИФН-а), ИФН-у, интерлейкин-1 
(ИЛ-1), ИЛ-1 Ra, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-10, ИЛ-12, 
фактор некроза опухоли (Ф НО-а) в сыворотке 
крови проводили с использованием коммерче
ских тест-систем  производства ООО «Цито- 
кин» (Россия), ООО «Вектор-Бест» (Россия) и 
R&D Systems, Wiesbaden (Германия), согласно 
инструкциям, прилагаемым к диагностическим 
наборам. Учёт результатов производили на им- 
муноферментном анализаторе "Униплан" (Рос
сия). Количество выражали в пикограммах на 
миллилитр (pg/ml).

Р езу л ь таты  и обсуж дение. Средний воз
раст больных составил 8,1 ±0,3 года (от 1 до 
15 лет). При этом возраст мальчиков -  8,8±0,4 
года, девочек -  6,8±0,7 лет (t = -3,0, р<0,01). В 
возрастной структуре больных преобладали 
дети 4 - 7  лет -  66 (33,2%). Детей 8 - 1 2  лет в 
группе исследования - 63 (31,7%), пубертатно
го периода -  56 (28,1%), детей раннего возрас
т а -  14(7%).

Этиологическая структура представлена кле
щевым энцефалитом - 81 больной (40,7%), ик- 
содовым клещевым боррелиозом - 79 (39,7%), 
и их сочетанием -  39 (19,6% ). Лихорадочная 
форма клещевого энцефалита диагностирова



на у 31 ребёнка (38,3% ), м енингеальная фор
ма - у 31 (38,3% ), м енингоэнцеф алитическая 
форма - у 19 (23,4% ). В структуре иксодового 
клещевого боррелиоза доминирующим был об- 
щеинфекционныи синдром (70 детей, 88,6%). 
Невропатия лицевого  нерва встречалась  у 4 
детей (5,1%), серозный менингит - у 5 человек 
(6,3%). Л ихорадочная ф орма м икстинфекции 
выявлена у 16 детей  (41% ), м ен и н геальн ая  
форма - у 14 (35,9% ), м енингоэнцеф алитиче
ская - у 9 (23,1%).

В результате проведенного исследования в 
группе больны х с лихорадочной  ф орм ой ик
содового б о р р ел и о за  вы явл ен о  повы ш ение 
уровня И Л-1а до 424,2±187 pg/m l в сравнении 
с группой контроля -  273,1 ± 102,9 pg/m l, с по
следующим сниж ением по мере клинического 
выздоровления до 134 ,8±  101,1 pg/m l. В слу
чае невропатии лицевого нерва боррелиозной 
этиологии повыш ение уровня данного цитоки- 
на было незначительным -  284,2±124,2 pg/ml 
(р>0,05). В динамике заболевания концентра
ция ИЛ-1а несколько сниж алась - 256,2± 167,8 
pg/ml. При м енингеальной форме иксодового 
клещевого боррелиоза концентрация И Л -1а в 
сыворотке крови составляла 268±98,1 pg/ml в 
дебюте заболевания и 274 ,3± 116,2 pg/m l при 
повторном исследовании.

Уровень И Л -1 а  при лихорадочной  форм е 
клещевого энцеф алита несколько сниж ался в 
период разгара заболевания (167,0± 131 pg/ml, 
р>0,05) с незначительны м  повы ш ением  к пе
риоду клинического выздоровления (171,9±109 
pg/ml, р>0,05). М енингеальная форма клещ е
вого энцефалита такж е протекала на фоне сни
жения уровня концентрации данного цитокина 
в разгар клинических проявлений (178,0± 127 
pg/ml) с повыш ением в динамике заболевания 
(198,3± 112,1 pg/ml). При менингоэнцефалити- 
ческой форме клещевого энцеф алита выявлено 
изменение цитокинового профиля в виде сни
жения И Л -1а до 116,1 ±91,1 pg/m l с незначи
тельным повышением, не достигающ им уровня 
контрольной группы в динамике - 138,2±14,1 
pg/ml (р>0,05).

В случае общ еи н ф екц и он н ого  синдрома 
микстинфекции уровень ИЛ-1а был стабилен в 
течение всего периода заболевания (271,9± 179 
pg/m l и 274 ,9± 156,1 pg/m l, р>0,05). При ме
нингеальной форме микстинфекции выявлено 
сниж ение уровня И Л -1а в дебю те заболева
ния (254±145,1 pg/m l, р>0,05) с повышением 
к 16 - 18 дню заболевания (267,3± 187,9 pg/ml, 
р>0,05), не достигая уровня группы контроля. 
М енингоэнцеф алитическая форма микстин
ф екции протекала на фоне незначительного 
сниж ения концентрации И Л -1а в дебюте за
болевания (152,4±82,1 pg/ml, р>0,05), без зна
чительной динамики при повторном исследо
вании (182,3±76,1 pg/ml, р>0,05).

В настоящ ем исследовании выявлена кор
реляция уровня п ровосп али тельн ого  цито
кина И Л -1а, являю щ егося индуктором  син
т е за  о с т р о ф а з о в ы х  б ел ко в  (ф и б р и н о ген , 
С-реактивный белок, а  1-антитрипсин, сыворо
точный амилоид-А и др.) и выраженности тем
пературной реакции у больных с лихорадочной 
формой клещевой инфекции (р<0,05).

У вели чен и е у р о в н я  кон ц ен тр ац и и  ИЛ- 
lR a  вы ш е показателей  контрольной группы 
(20,0±12,4 pg/ml) выявлено у всех больных. В 
группе пациентов с общ еинфекционным син
дромом иксодового боррелиоза уровень ИЛ- 
lR a  дости гал  3736 ,8±463,2  pg/m l, сниж аясь 
до 2677,3±578 pg/ml в динамике заболевания. 
Н европатия ли ц ев о го  нерва боррелиозной  
этиологии протекала на фоне повышения ИЛ- 
1 Ra в дебю те заболевания до 2425 ,9±1267,4 
pg/ml без динамики при повторном исследова
нии - 2214±897,1 pg/ml. В разгар клинических 
проявлений менингеальной формы иксодового 
боррелиоза уровень данного цитокина повы
шался до 2802,3± 1098,2 pg/ml, в дальнейшем 
снижаясь до 2174,3± 1079,1 pg/ml.

При лихорадочной форме клещевого энце
фалита выявлено повыш ение уровня ИЛ-lR a  
в дебю те заболевания (2710 ,5± 1204,3 pg/m l) 
и ум еньш ение его концентрации  в периоде 
ранней реконвалесценции (467,9±234,8 pg/ml). 
М енингеальная форма клещевого энцефалита



сопровож далась увеличением концентрации 
ИЛ-lR a в динамике заболевания с 3493,2±394,6 
pg/ml до 3876,5±649,6 pg/ml. М аксимальные 
значения данного показателя получены в груп
пе пациентов с менингоэнцефалитической фор
мой клещевого энцефалита - 4869,3±112,1 pg/ 
ml с тенденцией к повышению в динамике за
болевания - 5028,3±406,1 pg/ml (р>0,05).

Уровень ИЛ-lR a  при лихорадочной форме 
микстинфекции оставался стабильным в тече
ние всего периода заболевания - 4619,9±81,5 
pg/ml в период разгара и 4522,8± 171,3 pg/ml в 
периоде клинического выздоровления. При ме- 
нингеальной форме микстинфекции концентра
ция данного цитокина составляла 3416,7±804,3 
в дебю те заболевания и 3293,4±858,2 pg/ml в 
динамике заболевания. При менингоэнцефа
литической  форме м икстинф екции выявлен 
максимальный уровень ИЛ-lR a  - 5721±768,3 
pg/m l в дебю те заболевания и 5974,3± 1205,7 
при повторном исследовании.

В результате настоящего исследования со
держание провоспалительного цитокина ИЛ- 
1 а  в группе контроля достоверно выше в сыво
ротке крови детей 4 - 7  лет. Следует отметить, 
что у девочек в группе контроля концентрация 
ИЛ-1а выше, чем у мальчиков (t=5,6, р=0,001), 
однако у детей с инфекциями, передающимися 
с укусом клеща, подобных результатов не обна
ружено. Таким образом, выявленные высокие 
значения концентрации И Л-lR a  в сыворотке 
крови в первые дни заболевания, увеличение 
данного показателя в динамике и минималь
ный уровень И Л -1а могут служить критерием 
прогнозирования развития м енингоэнцеф а
литической формы инфекции, передаваемой 
с укусом клещ а. При клещ евом энцефалите, 
протекаю щ ем в виде менингеальной формы, 
и м енингоэнцеф алитической  форме клещ е
вого энцеф алита и микстинфекции выявлено 
увеличение концентрации И Л - lR a  в дебюте 
заболевания и при повторном исследовании. 
При других  клинических формах выявлено 
уменьш ение концентрации данного цитокина 
в динамике заболевания, не достигающее нор

мальных значений.
При общеинфекционном синдроме боррели- 

озной этиологии концентрация ИЛ-6 в сыворот
ке крови в период разгара повышалась относи
тельно нормы (251,3±0,5 pg/ml) до 314,9± 19,1 
pg/ml (р<0,05). По мере регресса симптомов 
интоксикации уровень И Л -6 сниж ался до 
262,2±9,2 pg/ml. Невропатия лицевого нерва 
протекала на фоне увеличения концентрации 
ИЛ-6 в разгар заболевания до 301,1 ± 11,2 pg/ 
ml, не достигая уровня контрольной группы 
при повторном исследовании -  288 ,1± 15,1 pg/ 
ml. Подобные результаты получены и в случае 
менингеальной формы иксодового боррелиоза 
-  302,6±11,8 pg/ml и 286,2±9,8 pg/ml.

При лихородачной форме клещевого энце
фалита уровень ИЛ-6 не отличался от пока
зателя в контрольной группе на всем протя
жении болезни (250,3±0,9 pg/ml и 247,1±1,1 
pg/m l, р>0,05). П ри клещ евом  энцеф алите, 
протекающем в виде менингеальной формы, 
выявлено повышение уровня ИЛ-6 (257,9±6,9 
pg/ml, р>0,05), с последую щ им снижением в 
динамике заболевания до уровня группы кон
троля (251,3±0,8 pg/ml). Менингоэнцефалити- 
ческая форма клещевого энцефалита протекала 
на фоне нормальных показателей содержания 
ИЛ-6 в дебюте заболевания (248,9±5,4 pg/ml). 
Отличительной чертой этой формы клещевого 
энцефалита явилось увеличение концентрации 
данного цитокина в динамике (272,9±1,9 pg/ml, 
р<0,05).

При общ еинф екционном  синдром е мик
стинф екции  уровен ь  И Л -6 повы ш ался до 
308,9±11,2 pg/ml (р<0,05), в дальнейшем сни
ж аясь до 259 ,5± 7 ,9  pg/m l. М енингеальная 
форма микстинфекции протекала без измене
ния концентрации ИЛ-6 в течение заболева
ния - 313,6±13,2 pg/ml в дебюте заболевания и 
301,9±11,2 pg/ml при повторном исследовании. 
При м енингоэнцеф алитической форме мик
стинфекции выявлено повышение концентра
ции провоспалительного цитокина с 261,4±3,7 
pg/ml в первые дни заболевания до 279,4±5,1 
pg/ml при повторном исследовании.



Необходимо отметить, что уровень ИЛ-6 при 
всех этиологических вариантах и клинических 
формах клещевых инфекции в период разгара 
заболевания выше в сыворотке крови детей до 
3 лет (р<0,05). При этом, вы явлена обратная 
корреляция выраженности общемозговых сим
птомов (интенсивная головная боль, тошнота, 
рвота, нарушение сознания различной степени 
тяжести) и возраста пациентов (р<0,05).

И звестно, что экзогенное введение гидро
кортизона или дексам етазона ингибирует по
вышение содерж ания ИЛ-6 в крови [8]. Д ан
ный феномен, вероятно, можно использовать в 
случае менингоэнцеф алитической формы ин
фекции, протекаю щ ей с повы ш ением  уровня 
провоспалительны х цитокинов, в том числе 
ИЛ-6 в динам ике заболевания, что особенно 
актуально для детей раннего возраста.

При лёгком течении  инф екций , передаю 
щихся с укусом клещ а (лихорадочная форма 
клещевого энцеф алита и м икстинфекции, не
вропатия лицевого нерва и общ епнфеционный 
синдром боррелиозной этиологии), выявлена 
корреляция повы ш ения уровня провоспали- 
тельного цитокина И Л -6, оказы ваю щ его  си
стемное действие, и вы раж енности  общ еин- 
фекционного синдрома в дебю те заболевания 
(р<0,05).

Концентрация ИЛ-8 в сыворотке крови кон
трольной группы  состави ла 99,8±22,7  pg/ml. 
О бщ еинф екционны й синдром  боррелиозной 
этиологии протекал на фоне повыш ения уров
ня ИЛ-8 в разгар заболевания (180,3±47,5 pg/ 
ml, р<0,05) с незначительны м  повыш ением в 
динамике (190±36,1 pg /m l). П ри невропатии 
лицевого нерва боррелиозной  этнологии вы
явлено увеличение концентрации ИЛ-8 в д е 
бюте заболевания (167,2±25,9 pg/m l) и при по
вторном исследовании (183±21,1 pg/m l). При 
менингеальной форме боррелиоза концентра
ция данного ц и токи н а в разгар  заболевания 
и к периоду клинического вы здоровления не 
отличалась от показателей  группы  контроля 
(95,8±15,1 pg/m l и 92,6±9,4 pg/m l в динамике 
заболевания, р>0,05).

Лихорадочная и менингеальная форма кле
щевого энцефалита протекали на фоне умень
шения концентрации ИЛ-8 в дебюте заболева
ния (40,6±4,3 pg/ml и 67,1 ±8,6 pg/ml), с незна
чительным повышением в динамике (53,9±2,1 
pg/ml и 85,2±12,1 pg/ml соответственно). При 
м енингоэнцеф алитической  форме клещ ево
го энцеф алита уровень ИЛ-8 оставался ста
бильным в течение всего периода заболевания 
(71,2±6,5 pg/ml и 68,4±5,7 pg/ml).

При общеинфекционном синдроме микстин
фекции уровень ИЛ-8 не отличался от группы 
контроля (96 ,9±19,1 pg/m l и 88,2±8,3 pg/ml в 
динамике заболевания). М енингеальная фор
ма м икстинфекции протекала на фоне повы
ш ения концентрации И Л-8 в период разгара 
(124,7±32,5 pg/m l), без изменения в дальней
шем (139,2±14,9 pg/ml). При менингоэнцефали- 
тической форме микстинфекции уровень ИЛ-8 
незначительно повыш ался в течение заболева
ния (116± 19,7 pg/ml и 128,4±24,7 pg/ml).

Уровень провоспалительного цитокина ИЛ- 
10 в группе контроля составил 1,4±0,4 pg/ml. 
При общ еинф екционном  синдроме боррели
озной этиологии концентрация И Л -10 повы
шалась до 17,1 ±2,9 pg/m l (р<0,05), снижаясь 
в динам ике заболеван и я  до 3,1 ±0,23 pg/m l. 
При невропатии лицевого  нерва концентра
ция И Л -10 составляла 14,1 ±2,3 pg/ml в период 
разгара, сниж аясь до 1,6±1,2 pg/ml к периоду 
клинического выздоровления. При менингеаль
ной форме иксодового боррелиоза выявлено 
уменьшение концентрация И Л -10 в динамике 
заболевания с 11,9±2,5 pg/ml до 1,8±0,9 pg/ml 
при повторном исследовании.

При лихорадочной форме клещевого энце
ф алита вы явлено повы ш ение уровня И Л -10 
(2,2±0,2 pg/ml, р<0,05), с последующим сниже
нием не достигающим уровня группы контроля 
(2±0,3 pg/ml). Концентрация И Л -10 в сыворот
ке крови больных при м енингеальной форме 
клещ евого энцеф алита повыш алась в дебюте 
заболевания (3,6±0,7 pg/ml), и снижалась к пе
риоду клинического вы здоровления (1,9±0,9 
pg/m l). В случае м енингоэнцеф алитической



формы клещ евого энцеф алита в первые дни 
болезни уровень И Л -10 несколько превышал 
норму (3,3±0,8 pg/ml), однако в динамике вы
явлено его значительное увеличение (16,2± 1, i 
pg/ml, р<0,05).

Микстинфекция в виде общеинфекционно
го синдром а и менингеальной формы также 
протекала на фоне увеличения концентрации 
И Л -10 в первые дни болезни (13 ,4±4 ,1 pg/ml 
и 12,1 ±3,2 pg/m l соответственно, р<0,05), с 
последую щ им  сниж ением, не достигаю щ им 
нормальных значений (4,8±0,8 pg/ml и 6,1±1,3 
pg/ml). При менингоэнцефалитической форме 
микстинфекции выявлено повышение уровня 
И Л -10 в динамике заболевания с 7,8±1,6 pg/ml 
до 13,4±2,1 pg/ml (р<0,05).

Концентрация И Л -12 в группе контроля со
ставила 0,01 ±0,001 pg/ml. Общеинфекционный 
синдром боррелиозной этиологии протекал без 
изменения уровня И Л -12 в динамике заболева
ния (0,3±0,2 pg/ml, р>0,05). При невропатии ли
цевого нерва боррелиозной этиологии уровень 
И Л -12 достигал  6,2±0,7 pg/ml в разгар забо
левания, снижаясь до 0,4±0,3 pg/ml к периоду 
клинического выздоровления. Менингеальная 
форма иксодового боррелиоза протекала без 
изменения уровня данного цитокина в динами
ке заболевания -  0,2±0,1 pg/ml.

Отличительной чертой лихорадочной фор
мы клещевого энцефалита явилось увеличение 
уровня И Л -12 с 0,2±0,1 pg/ml до 10±0,8 pg/ml 
в динамике заболевания. В группе больных с 
менингеальной формой клещевого энцефалита 
выявлено увеличение концентрации И Л -12 до 
9,8±7,6 pg/ml в разгар заболевания, с последу
ющим снижением до 2,4±2 pg/ml. Менингоэн
цефалитическая форма клещевого энцефалита 
протекала на фоне повыш ения уровня И Л -12 
до 2,1 ±0,8 pg/ml в дебюте заболевания, и сни
жения в динамике заболевания до 0,6±0,2 pg/ 
ml.

При общеинфекционном синдроме микстин
фекции выявлено увеличение уровня данного 
цитокина в период разгара - 16,5±2,8, со сни
жением к периоду клинического выздоровле

ния - 7,1±2,0 pg/ml. При менингеальной форме 
выявлено м аксим альное повы ш ение уровня 
данного цитокина - 16,5±2,8 pg/ml (р<0,05), и 
снижение его в динамике заболевания - 5,5± 1,1 
pg/ml. При менингоэнцефалитической форме 
микстинфекции уровень И Л -12 повышался в 
дебюте заболевания до 3,2±0,4 pg/ml (р<0,05), 
снижаясь до 0,4±0,2 pg/ml при повторном ис
следовании.

И Ф Н -а в сы воротке крови контрольной 
группы присутствовал в низких концентраци
ях (0,01 ±0,001 pg/ml). При общеинфекционном 
синдроме боррелиозной этиологии отмечено 
значительное повышение данного показателя 
(47 ,1±15,2 pg/ml) с тенденцией к последующе
му снижению в периоде ранней реконвалесцен- 
ции (32± 17,2 pg/ml). При невропатии лицевого 
нерва боррелиозной этиологии уровень ИФН-а 
достигал 5,3±1,9 pg/ml, с незначительным сни
жением к периоду клинического выздоровле
ния - 3 ,4± 1,3 pg/m l. В группе больных с ме
нингеальной формой иксодового боррелиоза 
выявлено повышение уровня ИФ Н -а в период 
разгара (25,1 ±6,2 pg/ml) и уменьшение в тече
ние заболевания (12,8±4 ,1 pg/ml).

Лихорадочная форма клещевого энцефали
та протекала без изменения уровня И Ф Н -а в 
течение заболевания -1 ,7±0,2 pg/ml в дебюте 
и 1,7±0,9 pg/ml при повторном исследовании. 
При менингеальной форме клещ евого энце
ф алита незначительное повы ш ение уровня 
ИФ Н-а было стабильным в течение заболева
ния - 1,6±0,9 pg/ml в период разгара клиниче
ских проявлений и 1,6±0,8 pg/ml при повторном 
исследовании. При менингоэнцефалитической 
форме клещевого энцефалита уровень ИФН-а 
достигал 15,5±1,9 pg/m l, с незначительны м  
(р>0,05) уменьш ением в динамике заболева
ния - 14,7±1,1 pg/ml.

При м икстинф екции  в сы воротке крови 
больных выявлен высокий уровень И Ф Н -а с 
первых дней болезни -  14,7±2,3 pg/ml при ли
хорадочной форме и 11 ± 1,2 pg/ml при менин
геальной, снижаясь по мере регресса клиниче
ских симптомов до 6,5±1,1 pg/ml и 5,1 ±1,3 pg/



ml соответственно. П ри м енигоэнцеф алити- 
чсской форме м икстинф екции  концентрация 
ИФН-а повышалась до 12,3±0,9 pg/ml в период 
разгара, без динамики в течение заболевания -  
] 1,9±2,1 pg/ml.

И н тер есн ы м  п р е д с т а в л я е т с я  то т  ф акт, 
что концентрация И Ф Н -а  больш е у девочек 
(10,4±3,2 pg/ml), чем у мальчиков (1,9±1,2 pg/ 
ml) в остром периоде инфекций, передающихся 
с укусом клеща (р<0,05).

Динамика концентрации ИФН-у также варьи
ровала в зависимости от этиологического вариан
та и клинической формы заболевания. При обще
инфекционном синдроме боррелиозной этиоло
гии отмечено значительное повыш ение содер
жания ИФН-у в крови (204±40,8 pg/ml, р<0,05) в 
сравнении с группой контроля - 37,3±6,4 pg/ml, со 
снижением в динамике заболевания (123,8±13,6 
pg/ml). М аксимальная концентрация цитокина 
выявлена в дебюте невропатии лицевого нерва 
-451,9±46,1 pg/ml. К периоду клинического вы
здоровления концентрация И Ф Н -у достигала 
234±46,1 pg/ml. При менингеальной форме ик- 
содового боррелиоза уровень ИФН-у составлял 
224,7±32,8 pg/ml в разгар заболевания и 39,5±6,9 
pg/ml в динамике.

Лихорадочная форма клещ евого энцефалита 
протекала на фоне стабильного уровня ИФН-у 
- 52,1 ± 12,1 pg/ml в день обращ ения и 50,8±8,2 
pg/ml к периоду клинического выздоровления. 
При менингоэнцефалитической форме клещ е
вого энцефалита уровень ИФН-у несколько по
вышался в период разгара клинических про

явлений (76,8±16,2 pg/ml), с тенденцией к сни
жению в течение заболевания (54,1 ±2,9 pg/ml). 
М енингеальная форма клещевого энцефалита 
сопровождалась повыш ением уровня данного 
цитокина в дебюте заболевания (214,5± 10,3 pg/ 
ml). При повторном исследовании концентра
ция ИФН-у в сыворотке крови уменьшалась, 
приближ аясь к показателям группы контроля 
(43,1 ± 10,4 pg/ml).

П овыш ение концентрации ИФ Н-у выявле
но у пациентов в дебю те лихорадочной фор
мы микстинфекции (245± 13,7 pg/ml). При по
вторном исследовании концентрация данного 
цитокина достигала уровня группы контроля 
(46± 16,1 pg/m l). М енингеальная форма мик
сти н ф ек ц и и  со п р о в о ж д ал ас ь  повы ш ением  
уровня ИФ Н-у в период максимальной выра
женности клинических проявлений (234,9± 10,2 
pg/ml), со снижением к периоду ранней рекон- 
валесценции (45±9,8 pg/ml). При менингоэнце
фалитической форме микстинфекции концен
трация ИФ Н-у составляла 101,5± 24 ,1 pg/ml в 
период разгара и 82,6±7,7 pg/ml при повторном 
исследовании.

В результате настоящего исследования мак
сим альная концентрация ИФН-у, выявлена у 
детей 4 - 7  лет (р<0,05) как у больных, так и в 
группе контроля. И нтересен тот факт, что дети 
4 - 7  лет страдают клещевым энцефалитом реже 
(16,7%), чем иксодовым боррелиозом (61, 1%) и 
микстинфекцией (22,2% ) (рис. 1).
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Рис. 1. Возрастная структура обследованных детей



Ф Н О -а в группе контроля выявлен не был. 
При общеннфскцнонном синдроме нксодового 
боррелиоза уровень Ф Н О -а повышался в тече
ние заболевания с 0,9=0,5 pg ml до 23= 0 ,9  pg 
ml. Невропатия лицевого нерва боррелиозной 
этиологии такж е сопровож далась повыш ени
ем уровня данного  цитокина в динамике за
болевания - 1,8= 1,1 pg ml и 2,4±0.~ pg ml при 
повторном исследовании. При менингеальной 
форме нксодового боррелиоза в сыворотке кро
ви Ф Н О -а не определялся.

Лихорадочная форма клещевого энцефалита 
протекала на ф оне повы ш ения уровня цито
кина с 0,2—0,1 pg ml в дебю те заболевания до 
4,S=0,5 pg ml в периоде клинического выздо
ровления. Уровень Ф Н О -а при менингеаль- 
нои ф орм е клещ евого  эн ц еф али та в дебю те 
заболевания составил 1,2=0,S p g ra l. несколько 
увеличиваясь по м ере регресса клинических 
симптомов заболевания - 2.0=0,9 pg ml. Меннн- 
гоэнцеф алитнческая форм а клещ евого энце- 
фалнта сопровож далась стабильным уровнем 
Ф Н О -а в течение всего периода заболевания 
- 1,2=0,5 pg 'm l и 1.8=0.7 pg m l при повторном

исследовании.
М икстинфекция в виде общеинфекцнонно- 

го синдрома протекала на фоне стабильного 
уровня Ф Н О -а (З Л -0 ,9  pg/ml в дебюте забо
левания и 3,3=1 Л p g m l при повторном иссле
довании). При менингеальной форме концен
трация Ф Н О -а также оставалась стабильной в 
течение всего периода заболевания (3.7= 1.2 pg 
ml и 3.8=0,8 pg'm l, р>0,05). При менингоэнце- 
фалитнческой форме микстинфекции выявлен 
максимальный уровень Ф Н О -а в первые дни 
*4,1=1.2 pg ml ). без динамики в течение забо
левания (4.2=0.S pg ml).

Одним из свойств ИЛ-6 является ингиби
рующее влияние на продукцию макрофагами 
НЛ-1 и Ф Н О -а. обладаю щ его проапоптоггн- 
ным действием [8]. Этот механизм, вероятно, 
мож ет служ ить ф актором , способствую щ им 
возникновению хронического течения процес
са, т.к. уровень IUI-6 повыш ается в динамике 
менингоэнцефалитической фор\гы инфекхрпг. 
риск развития хронического течения заболева
ния после которой выше [12] .

Таблица I
Содержание щгтокинов (pg ml) в сыворотке крови пациентов в диналпгке 

острого периода нксодового клещевого боррелиоза

клиническая форма общ еинфекщ юнныи
синдром

невропатия 
лицевого нерва

менингеальная
форма

контроль

ИЛ-1
1 424^= 187 2S4.2=1242 26S=98.I

273,1=102.9-> 134.8=101.1 2562=167,8 274,3=1162

ИЛ-lR a
1 3736.S=463.21 2425,9=1267.4 2S02.3=109S2 20=12.4■у 2677.3=57812 2214=S97,1 2174,3=1079,1

ИЛ-6
1 314.9=19.11 30L ,1=1I2 302.6=11.8

2513=0.52622=9.212 2S S .I= I5 ,l 2862=9,8

ИЛ-8
1 1803=47,51 167.2=25.9 95.8=15.1 99TS=22,7■> 190=36.11 183=21.1 92.6=9,4

И Л -10
1 17.1=2.91 14.1=2.3 11.9±2.5

1.4=0,4■> 3.1=0232 1.6=12 1.8=0.9

И Л -12
1 0 .3=02 62= 0.7 0.1

0,01=0,001■у 0,3=0,] 0 .4=02 0,1

И Ф Н -а 1 47,1=15,21 5.3= 1,9 25.1=6.2
0,01±0,00I32=17.21 3.4= 1,3 12.8=4,1

ИФН-у
1 204=40,81 451,9=4121 224,7=32.8

.? / ,j =6,47 123.8=13.61 234=46.112 39.5=6.9

Ф Н О -а
1 0.9=0,5 1.8=1,1 0

02,3=0,91 2,4=0,7 0
Примечание: 1- р<0.05 в сравнении с группой контроля;

2 -  р<0,05 в сравнении с первым исследованием.



Таблица 2
Содержание цитокинов (pg/ml) в сыворотке крови пациентов в динамике 

острого периода клещевого энцефалита

клиническая форма лихорадочная
форма

менингеальная
форма

менинго-энцсфали- 
тическая форма контроль

ИЛ-1
1 167,0±131 178,0±127 116,1 ±91,1

273,1 ± 102,9*> 171,9±109 198,3± 112,1 138,2^14,1

ИЛ-lR a
1 2 7 10,5± 1204,31 3493,2±394,61 4869,3± 112,11 20± 12,42 467,9±234,81 3876,5±649,61 5028,3±406,П

НЛ-6
1 250,3±0.9 257,9±6,9 248.9±5,4

251,3±0,5~i 247,1±1,1 251,3±0,8 272,9±1,91

ИЛ-8
1 40,6±4,3 67,1 ±8,6 71,2±6,5 99,8±22,71 53,9±2,1 85,2±12,1 68,4±5,7

ИЛ-10
1 2,2±0,21 3,6±0,7 3,3±0,8 1,4±0,42 2±0,3 1,9±0,9 16,2±1,112

ИЛ-12
1 0,2±0,1 9,8±7,61 2,1±0,8

0,01 ±0,0012 10±0,812 2,4±22 0,6±0,2

ИФН-а
1 1,7±0,2 1,6±0,9 15,5±1,91

0,01 ±0,0012 1,76±0,9 1,63±0,8 14,7±1,11

ИФН-у
1 52,1 ± 12,1 214,5± 10,31 76,8± 16,2 37,3±6,42 50,8±8,2 43,1 ± 10,42 54,1 ±2,9

ФНО-а
1 0,2±0,1 1,2±0,8 1,2±0,5

02 4 ,8 ± 0 ,5 12 2,0±0,9 1,8±0,7
Примечание: 1- р<0,05 в сравнении с группой контроля;

2 - р<0,05 в сравнении с первым исследованием.
Таблица 3

С одерж ание цитокинов (pg/ml) в сыворотке крови пациентов в динамике 
острого периода микстинфекции

клиническая лихорадочная менингеальная мснинго-энцефали-
контрольформа форма форма тическая форма

ИЛ-1
1 271,9±179 254± 145,1 152,4±82,1

273,1 ± 102,92 274,9± 156,1 261,3± 187,9 182,3±76,1

ИЛ-1 Ra
1 4619,9±81,51 3416,7±804,31 5721 ±768,31

20± 12,42 4522,8± 171,31 3293,4±858,21 5974± 1205,71

ИЛ-6 1 308,9± 11,21 313,6± 13,21 261,4±3,7
251,3±0,52 259,5±7,912 301,9±11,21 279,4±5,1

ИЛ-8
1 96,9± 19,1 124,7±32,5 116± 19,7

99,8±22,72 88,2±8,3 139,2± 14,9 128,4±24,7

ИЛ-10 1 13,4 ± 4 ,11 12,1 ±3,2 7,8±1,6
1,4±0,42 4,8±0,81 6,1±1,3 13,4± 2 ,1

ИЛ-12 1 12 ,4 ± 3 ,11 16 ,5±2 ,81 3,2±0,4
0,01±0,0012 7,1 ±2,01 5,5±1,12 0,4±0,2

ИФН-а 1 14,7±2,31 11± 1,21 12 ,3± 0 ,91
0,01 ±0,0012 6 ,5± 1 ,112 5,1 ± 1,312 11,9 ± 2 ,11

ИФН-у 1 245± 13,71 234,9± 10,21 101,5± 24 ,1
37,3±6,42 46± 16,12 45±9,82 82,6±7,7

ФНО-а 1 3,1 ±0,91 3,7±1,2 4,1 ± 1,2
02 3 ,3±1,1 1 3,8±0,8 4,2±0,8

Примечание: 1- р<0,05 в сравнении с группой контроля;
2 - р<0,05 в сравнении с первым исследованием.



Выводы. Острый период клещевых инфек
ций у детей сопровождается изменением про
дукции цптокинов, что имеет прогностическое 
значение. Выявленные изменения этиологиче
ски неспецифичны и имеют особенности в за
висимости от клинической формы заболевания. 
Концентрация провоспалительных цитокинов 
(ИЛ-6, ИЛ-10) повышается в остром периоде и 
снижается в периоде ранней реконвалесценции 
клещевых инфекций с лёгким течением. При 
м енингоэнцеф алитической форме выявлено 
изменение цитокинового статуса в виде низко
го уровня ИФН-у и повышения концентрации 
провоспалительных цитокинов в динамике за
болевания. Концентрация ИЛ-lR a  повышается 
в дебю те заболевания при всех формах кле
щевых инфекций, однако менингоэнцефали- 
тическая форма сопровождается увеличением 
данного цитокина в динамике заболевания.

При лёгком течении клещ евы х инфекций 
выявлена корреляция концентрации И Л-1а и 
ИЛ-6 и выраженности общемозговых симпто
мов и общеинфекционного синдрома.

Возрастные особенности цитокинового ста
туса заключаются в максимальной концентра
ции цитокина ИЛ-6 при всех этиологических 
вариантах и клинических формах клещевых 
инфекций в период разгара заболевания в сы
воротке крови детей до 3 лет, максимальная 
концентрация И Ф Н -у вы явлена в сыворотке 
крови детей 4 - 7  лет.

Выявленный дисбаланс цитокинового ста
туса при м енингоэнцеф алитической  форме 
инфекций, передаваемых с укусом клеща, обо
сновывает применение иммуномодуляторов в 
остром периоде заболевания.
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И зучению  клиники остры х и хронических 
ф орм  клещ евого  эн ц еф ал и та  за 70-летний  
период с м ом ента откры тия вируса были по
свящ ены многочисленны е публикации. В на
стоящее время доказаны региональные особен
ности течения заболевания, связанные с эпиде
миологическими, социально-экономическими 
особенностями региона, спецификой циркули
рующего ш тамма вируса КЭ. Изучение клини
ческих особенностей КЭ в одном эндемичном 
регионе доказало  возм ож ность патоморфоза 
клиники  заболеван и я [1, 2, 3]. В последние 
годы во многих эндемичны х регионах России 
выявляется значительное превалирование лег
ких -  лихорадочны х и м енингеальны х форм 
заболевания, ум ен ьш ается  частота развития 
классических очаговых форм болезни, харак
теризующих КЭ, как тяжелую нейроинфекцию. 
Несмотря на положительные изменения клини
ческой картины  О КЭ, сохраняю щ ийся вы со
кий уровень инвалидизации и смертности, обу
словленный как развитием тяжелых очаговых 
форм заболевания, так и хронического течения 
болезни , оп ред еляет актуальность  изучения 
клинических особ ен н остей  этих форм забо
левания с целью  поиска адекватной тактики 
ведения больны х в остры й период болезни и 
выработке мер по профилактике хронического 
течения клещ евого энцефалита.

М а те р и а л ы  и м етоды . Изучение клиниче
ских особенностей острых форм КЭ основано 
на собственном  наблю дении 361 больного с 
острой формой КЭ, получавших лечение в Об


