
нейроинфекциями, в том числе гнойными ме
нингитами (п=14), энцефалитами (n=l 1) и по
линейропатиями (п=8) подтверждает высокую 
эффективность раннего энтерального питания 
при неотложных состояниях, поскольку купи
рование воспалительного процесса и восста
новление двигательных функций у этих паци
ентов происходило на 15 - 26 дней быстрее, чем 
у детей, не получавших полноценное питание. 
И менно качественный и количественный со
став рациона больного ребенка существенным 
образом влияет на длительность и тяжесть те
чения патологического процесса, что позволяет 
рекомендовать адекватную  диетологию  как 
механизм нейрореабилитации при нейроин
фекциях у детей.
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сии», Санкт-Петербург

Осуществляя непрерывный, более чем 25- 
летний клинико-лабораторный мониторинг за 
менингококковой инфекцией у детей, авторы 
пришли к выводу, что особенностью  данной 
инфекции является возрастная изменчивость, 
а также штаммовое непостоянство. Клиниче
ский полиморфизм менингококковой инфекции 
(МИ), рост атипичных форм, поздняя диагно
стика и неадекватная терапия являются при
чиной неблагоприятного течения заболевания 
и диагностических ош ибок [2,6]. С момента 
включения менингококковой инфекции в МКБ 
(1965 год), вы явлено 13 серогрупп менинго
кокка, вызывающих генерализованные формы 
заболевания. Наиболее изучены особенности 
течения менингококковой инфекции (МИ), вы
званные серогруппами А, В, С, традиционно до
минирующими в качестве причинно значимых 
факторов. Изменение природно-климатических 
условий, экологический кризис приводят к му
тации различных возбудителей, а медикамен
тозная агрессия способствует появлению L- 
форм, с чем связано изменение клинических 
проявлений заболевания [6]. Бактериологиче
ский мониторинг последних лет показал на
личие в циркуляции штаммов менингококка с 
измененной реактивностью, а также появление 
редких: Y, W -I35, X серогрупп, являющ ихся 
причиной развития тяжелых генерализованных 
форм МИ. За последние 5 лет заболеваемость



МИ по России о стается  на спорадическом  
уровне среди всего населения и составляет 
2.09 на 100 тыс. населения (2007 год), однако, 
среди детей не имеет тенденции к снижению, 
сохраняясь на высоких цифрах 8,76 на 100 тыс. 
детей до 14 лет (2007 год). Вызывает тревогу' и 
сохраняющаяся высокая летальность (6-14%), 
колеблющаяся в зависимости от региона, при
чем летальны е исходы преобладаю т у детей 
1-го года ж изни и ш кольников, несмотря на 
применение новых этиотропных и патогенети
ческих средств. Это является основанием для 
мониторингового анализа возрастных особен
ностей МИ, уточнения патогенетических ме
ханизмов развития МИ и соверш енствования 
лечения. И звестно, что в патогенезе генера
лизованных форм МИ основную  роль играет 
эндотоксин - липополисахаридный комплекс, 
содержащий в себе липид А. на который про
исходит первичный выброс цитокинов. Выход 
эндотоксина из распадающихся бактериальных 
клеток и следующий за этим каскад ответных 
реакций организма приводит к нарушению кле
точных и органных функций, что, в конечном 
итоге, ведет к патологическим нарушениям в 
системе гомеостаза, это проявляется развити
ем инф екционно-токсический  ш ока и Д В С - 
синдрома, являю щ ихся основной причиной 
смерти при менингококковой инфекции [2,6]. 
Патогномоничным для менингококковой ин
фекции является наличие выраженного инток
сикационного синдрома вследствие экзотокси- 
немии, максимальная интенсивность которой 
имеет место в случаях, вызванных менингокок
ком серогруппы «В». Помимо этого, в генезе 
развития интоксикационного синдрома им е
ют значение патобиохимические наруш ения, 
такие, как активация протеолиза, свободно
радикального окисления, синтез медиаторов 
воспалительного ответа, включая цитокины, 
острофазные белки, увеличение которых в со
вокупности с продуктами распада микробных 
клеток в кровеносном русле является причиной 
срыва механизмов детоксикации [1, 7, 9, 10]. 
Это обуславливает целесообразность изучения

патогенетической роли синдрома интоксика
ции в определении характера течения заболе
вания при менингококковой инфекции у детей. 
Традиционно, для оценки тяжести генерализо
ванных форм бактериальных инфекций, кроме 
данных клинического осмотра используются 
рутинные лабораторные показатели, такие как 
клинический анализ крови, протеинограмма, 
не позволяющ их объективно оценить степень 
вы раж енности  интоксикации и эф ф ективно
сти лечения. В последние годы в современной 
клинической лабораторной диагностике для 
уточнения патогенеза инфекционной патологии 
используют спектральную оценку веществ низ
кой и средней молекулярной массы (ВНСММ), 
позволяю щ их уточнять интенсивность пато
биохимических нарушений при бактериальных 
инфекциях. В то же время при менингитах для 
уточнения интратекальных патогенетических 
механизмов дополнительно используют оценку 
белково-пептидных компонентов цереброспи
нальной жидкости (ЦСЖ ). которые отражают 
характер и тяжесть внутримозговых процессов 
и доказано их диагностическое и прогностиче
ское значение при различных нейроинфекциях 
[1]. Для оценки напряженности протеолитиче- 
ского распада используются показатели уровня 
основны х ингибиторов протеолиза -  альфа 1- 
антитрипсина и альфа2-макроглобулина, явля
ющихся положительными реактантами острой 
фазы, а также СРБ и альбумин, которые отра
жаю т не только степень воспалительных про
цессов, в том числе интратекальных, но и обла
дают этиологической специфичностью, что мо
жет быть использовано для дифференциальной 
диагностики  природы воспалительного про
цесса, а также для мониторинга эффективности 
лечения [3,4,5,8]. В настоящее время известно, 
что СРБ является не только маркером острого 
воспаления в организме, но и он важнейш ий 
и м м ун ом одулятор , ак ти ви рую щ и й  класси 
ческую  функцию  компонентов комплемента, 
нейтрофилы и моноцитарно-макрофагальную  
систему, связывает эндогенные патогены, ионы 
Са, молекулы токсинов, вышедших их повреж



денной ткани, для последующего удаления их 
из кровотока, с чем связана его детоксикаци- 
онная функция. Также СРБ участвует в про
цессах опсонизации, фагоцитоза, связывая раз
ные микроорганизмы, блокирует процессы де
струкции мембран, активирует процессы ПОЛ 
и непосредственно участвует в развитии окси- 
дативного стресса, обладает прокоагулянтным 
действием и антиоксидантными свойствами 
[4]. Альфа2-макроглобулин, как и СРБ, поли- 
функциональный белок. Он является не только 
ингибитором протеолитических ферментов, но 
и инициатором реакции антигенного распозна
вания и иммунного ответа, дезактивации раз
рушительного воздействия гидролаз патогена 
на организм  путем связывания последних и 
подавления апоптоза. регуляторного воздей
ствия на синтез цитокинов, с чем связывают 
его защитное действие. Разрушительное влия
ние альфа2-макроглобулина имеет место за 
счет его способности осуществлять транспорт 
бактериальных экзотоксинов внутрь клеток ор
ганизма хозяина [5]. Также неоднозначна роль 
альфа 1-антитрипсина, поскольку помимо его 
основной роли ингибитора протеолитических 
ферментов, доказано значение в связывании 
и транспорте ионов, метаболитов, цитокинов. 
влиянии на функциональную активность лим
ф оцитов и ф агоцитов, способности  инакти
вировать бактериальны е токсины (защитная 
функция). У читы вая многоф ункциональное 
влияние вышеописанных белков, их значение 
в патогенезе различных бактериальных инфек
ций, перспективны м  является изучение при 
МИ. Помимо этого при генерализованных фор
мах МИ, сопровождающихся развитием гной
ного м енингита, значимым является оценка 
степени интратекальных патобиохимических 
нарушений, в связи с чем, целесообразно иссле
дование белкового и пептидного состава ЦСЖ, 
а также сопоставление клинически выражен
ных признаков интоксикации с лабораторны
ми критериями в крови и цереброспинальной 
жидкости, что до настоящего времени не про
водилось. Все вышеперечисленное определяет

актуальность проведения данного исследова
ния. целью которого явилось выявление воз
растных особенностей генерализованных форм 
МИ у детей в современных условиях, в также 
уточнение роли эндогенной интоксикации, про- 
теолиза и системной воспалительной реакции в 
патогенезе заболевания для определения путей 
совершенствования терапии.

М атери алы  и м етоды . Под наблюдением 
находилось 90 детей с генерализованны м и 
формами менингококковой инфекции (ГФМИ) 
в возрасте от 1 мес. до 18 лет, находившихся 
на лечении в НИИ детских инфекций за пери
од 2006 -  2008 гг. Все больные наблюдались в 
стационаре и в катамнезе в течение трех лет. С 
целью совершенствования лечения для оценки 
эффективности применения в комплексной те
рапии системных энзимов больные были раз
делены на 2 группы: основная п=22, пациенты 
с посту пления получали пенициллин -  в суточ
ной дозе 300 тыс ед/кг/сут 10 дней в сочетании 
с вобэнзимом 1 таб/6 кг массы тела/сут 14 дней 
и группа сравнения п=45, пациенты получали 
пенициллин в суточной дозе 300 тыс ед/кг/сут 
10 дней без вобэнзима. С оверш енствование 
инфузионной терапии проводилось у 19-и па
циентов с менингококковым менингитом путем 
применения внутривенно капельно физиоло
гического раствора в сочетании с антигипок- 
сантом мексидол 5% р-р в дозе 5 мг/кг/сут №
5. Группу сравнения составили 44 пациента, 
получавш их в качестве основного средства 
инфузионной терапии физиологический рас
твор, в дозах, рассчитываемых стандартным 
методом, исходя из физиологической потреб
ности ребенка. Пациенты в основной группе 
и сравнения были сопоставимы по возрасту, 
клиническим формам и тяжести заболевания.

Всем пациентам проводилась этиологиче
ская верификация заболевания стандартными 
бактериологическими методами: посев крови 
и ЦСЖ, микроскопия толстой капли крови, ре
акция латекс-агглютинации. Всем детям так
же проводились стандартные биохимические 
исследования (АЛТ, ACT. мочевина, креати-



нин, протромбин, фибриноген, общий белок, 
протеинограмма), клинические исследования 
крови и цереброспинальной жидкости. Оцен
ка синдрома эндогенной интоксикации (ЭИ) 
проводилась методом спектральной  оценки 
веществ низкой и средней молекулярной мас
сы (ВНСМ М ) крови (Малахова М.Я., 1995 г.). 
Проведено исследование синдрома эндогенной 
интоксикации у 49 детей с различными кли
ническими формами М И. Для исследования 
белково-пептидного состава ЦСЖ  использо
ваны методы гель-фильтрации на сеф адексе 
(ан али ти чески й  и экспресс-м етод) и д и ск- 
электрофорез в полиакриламидном геле (ДЭФ 
в ПААГ)- Метод гель-фильтрации на сефадексе 
позволяет исследовать распределение компо
нентов ЦСЖ по молекулярной массе и рассчи
тать содержание высокомолекулярной (белко
вой) и низкомолекулярной (пептидной) фрак
ций ликвора и коэф ф ициента (Н М Ф :В М Ф , 
норма равна 1), отражающего тяж есть интра- 
текального поражения. М етод Д Э Ф  в П А АГ 
позволяет исследовать белковы й спектр  без 
предварительного концентрирования ликвора 
и дать оценку качественному и количественно
му содержанию белковых фракций (Алексеева 
Л.А.. 2003). Проведено исследование данных 
параметров у 44 детей, у которых МИ протека
ла с вовлечением в процесс мягких мозговых 
оболочек.

Д ля определения напряж енности  систем 
ного и интратекального воспаления при М И 
определялось содержание С-реактивного бел
ка (С РБ), альбум ина, альф а 1-ан ти три п си н а 
(альфа 1-АТ) и альфа2-макроглобулина (альфа2- 
М Г) в сыворотке крови и цереброспинальной 
жидкости (ЦСЖ ) детей с различными клини
ческими формами МИ. И сследование вы пол
нялось методом иммунотурбидиметрического 
анализа. СРБ определяли с помощ ью  набо
ров фирмы Biosystem s (Испания); альфа 1-АТ, 
альфа2-М Г и альбумин -  с использованием на
боров фирмы Sentinel (И талия). И зм ерение 
вы п олн ен он а полуавтоматических биохим и
ческих анализаторах: ФП 9 0 1М (Ф инляндия)

и Clim a 15 (Испания) с учетом рекомендаций 
фирм-производителей. Обследовано 38 детей.

Результаты исследования и обсуждение. 
Установлено, что в последние годы структуре 
клинических форм МИ у детей в 35% случаев 
заболевание протекало в виде менингококке- 
мии, в 25% имел место менингит, в 40%  - сме
шанная форма, 2% - редкие формы (увеит, пе
рикардит). В возрастной структуре МИ до 27% 
составили дети до года, до 20%  - от 1 г до 3 
лет, 32% - от 4 до 12 лет, до 21 %  - подростки. В 
52% случаев заболевание протекало без ослож
нений, однако в 24% случаев имел место отек 
головного мозга и в 24% - септический шок. В 
этиологической структуре частота менингокок
ка серогруппы «В» и «С» составляла по 22%, 
серогруппы  «А» - 8%, серогруппы  «W-135» 
и «Y» - 8%. Выявлено, что для менингококка 
серогруппы «А» характерным было развитие 
см еш анны х форм и м енингита (99% ), серо
группы «В» - менингококкемии и смешанных 
форм (до 80%), серогруппы «С» - преоблада
ние м енингита до 69% , серогруппы  W-135 - 
отсутствие смеш анных форм и развитие толь
ко м енингококкемии (100% ), серогруппы Y 
- только менингита (100%).

В ходе проведенного исследования опреде
лены  клинические особ енности  М И  в зави
симости от серотипа менингококка. Так, МИ, 
вызванная менингококками «Y» и «W-135», от
личалась менее выраженными воспалительны
ми изменениями в крови в начале заболевания 
в отличие от случаев, вызванных менингокок
ками «А », «В», и «С», сопровож даю щ имися 
нейтроф ильны м  лейкоцитозом  (до 18,6*109 
/л), лимф опенией (4-13% ), на фоне умеренно 
повы ш енного СОЭ (15-18 мм в час). В ЦСЖ 
при МИ, обусловленной менингококком «А», 
отмечался невысокий плеоцитоз (985±112 кле
ток в 1 мкл), но с максимальным содержанием 
нейтроф илов (до 90% ) в клеточном составе, 
тогда как при «С» - максимальный плеоцитоз 
(3372±234) с высоким содержанием белка (до 
3 г/л).

Исследование этиологического фактора МИ,



в зависим ости от возраста, показало дом ини
рование м енингококков серотипа «А» (56% ) 
и «С» (до 70% ) у детей от 7 до 14 лет, тогда 
как «В» (около 30% ) с одинаковой частотой 
встречался в различные возрастные периоды, 
а редкие серотипы -  в возрасте от 1 до 7 лет. 
При исследовании клинических проявлений 
при различны х ф орм ах М И у детей  разного 
возраста выявлено, что менингококцемия наи
более тяж ело протекала у детей раннего воз
раста с продолж ительными общ еинф екцион
ными симптомами (5,1 ±1.1 дней) и временем 
нахож дения в стац и он аре (до 13±2,4 дней). 
Т ечение см еш ан н ы х  форм  МИ отличалось  
наличием  продолж ительны х общ ем озговы х 
(6,1 ± 1,2 дней) и менингеальных (6,1 ± 1,2 дней) 
симптомов у детей 3-х -  7-и лет и преобладани
ем общеинфекционных симптомов (до 7,0± 1,2 
дней) и длительным сохранением сыпи (5,4±1,3 
дней) у детей раннего возраста. Благодаря про
веденному исследованию выявлены следу ющие 
особенности течения МИ у подростков: преоб
ладание смеш анны х форм (до 50% ); умерен
ные общеинфекционные и выраженные обще
мозговые и менингеальные симптомы; в 26% 
случаев появление сыпи на 3-5 день болезни; 
частота (до 18%) экстракраниальных осложне
ний (артрит, миокардит, инфаркт, поражение 
глаз); рецидивирующее течение в 11% случаев; 
частота микст-инфекций (до 25% ). Тогда как 
у детей раннего возраста характерным было 
преобладание менингококцемии (до 50%); вы
раж енность общ еинфекционны х и общ емоз
говых симптомов; в 70% случаев заболевание 
дебю тировало катаральны м и симптом ам и с 
присоединением на 2-3 сутки общемозговой и 
менингеальной симптоматики; общемозговой 
синдром в 70% случаев проявлялся генерали
зованны м и тонико-клоническим и судорога
ми; в 65%  случаев генерализованная форма 
М И м аниф естирует и дисф ункцией  Ж КТ; в 
25% случаев имеют место интракраниальные 
ослож нения; чащ е встречается ослож нённое 
течение заболевания, в том числе, затяжное. 
Таким образом, проведенное исследование по

зволило установить, что тяж есть  и д ли тель 
ность клинических проявлений  м енингокок
ковой инфекции у детей зависит от серотипа 
возбудителя: заболевания, вызванные редкими 
возбудителями «У» и «w -135» характеризую т
ся подострым началом, продолж ительны м и и 
выраж енными сим птом ам и интоксикации на 
фоне умеренных менингеальных симптомов и 
геморрагической сыпи. О собенности клиниче
ских проявлений менингококковой инфекции 
зависят от возраста ребенка: у детей раннего 
возраста преобладает менингококцемия (50%) 
с появлением сыпи в первые часы заболевания 
на фоне вы раж енны х общ еи н ф екц и он н ы х и 
умеренны х общ ем озговы х сим птом ов; тогда 
как у детей старшего возраста отмечается пре
обладание смеш анных форм (до 50% ) с появ
лением сыпи на 2-3 день болезни (1/3 случаев) 
на фоне умеренных общ еинфекционных и вы
раж енны х общ ем озговы х и м енингеальны х 
симптомов.

Х а р а к т ер и ст и к а  л а т о б и о х и м и ч е с к и х  
наруш ений в крови и цереброспинальной  
жидкости при менингококковой инфекции  
у детей разного возраста в зависим ости от 
клинических форм и тяж ести заболевания  
и прогностические критерии

Изучены различные аспекты патогенеза МИ. 
Во-первы х, значение си н д ром а эндогенной  
интоксикации в развитии М И. Эндотоксино- 
вая теория физиологии и патологии человека 
(Яковлев М.Ю., 1971) в настоящее время обще- 
признана. Эндотоксиновая агрессия признается 
как универсальный механизм, участвующий в 
патогенезе большинства заболеваний инфекци
онного и неинфекционного генеза. Вещества, 
способные выступать в качестве эндогенных 
токсинов, включают в себя продукты обмена 
в вы соких концентрациях, активированны е 
ферменты, способны е повреждать ткани, ме
диаторы воспаления и другие биологически 
активные вещ ества, высоко - и -среднемоле- 
кулярные вещества различной природы, пере- 
кисные продукты, ингредиенты неж изнеспо
собных тканей, агрессивные компоненты ком



племента, бактериальные экзо- и эндотоксины 
[3]. Избыточный уровень эндогенных токсинов 
в организме указывает на декомпенсацию  де- 
токсикационных систем организма и является 
угрожающим для преобладания процессов ка
таболизма. С помощью оценки вещ еств низ
кой и средней молекулярной массы (ВНСМ М ) 
плазмы и эритроцитов по методу М алаховой 
(1995 год) у детей с различными клинически
ми формами и тяжестью МИ установлено, что 
вне зависим ости  от клинической форм ы  за
болевания имеет место достоверное увеличе
ние данных показателей (ВНСМ М  плазмы до 
12-31 у.е. (норм а 7 у.е.). эритроцитов до 25- 
30 у.е. (норма 19 у.е.). а также коэффициента 
распределения, который представляет собой 
отнош ение суммарной оптической плотности 
ВНСММ плазмы к ВНСММ эритроцитов и от
ражает компенсаторные возможности системы 
детоксикации организма (К в норме = 0,35-0,4). 
Выявлено, что у пациентов с МИ. осложненной 
инфекционно-токсическим шоком (ИТШ ) ис
следуемые показатели были максимальными. 
Коэффициент распределения при МИ без шока 
составлял 0,49±0,12. тогда как при МИ с ИТШ  
был достоверно выше и достигал 0,85±0,2. П о
лученны е данны е свидетельствую т о значи
мой роли эндогенны х токсинов в пораж ении 
сосудистого русла, усугубляю щ их развитие 
септического шока.

Кроме того, при МИ. протекающей в виде 
менингита или см еш анны х форм, ослож нен
ных ИТШ  или отеком головного мозга (ОГМ), 
доказано патогенетическое значение белково
пептидных компонентов ЦСЖ . Выявлено до
стоверное увеличение высоко- и низко- молеку
лярных фракций (ВМФ и НМ Ф соответствен
но) ЦСЖ как при менингитах, так и смешанных 
формах, протекающих с ИТШ  и ОГМ, однако, 
при заболеваниях, ослож ненных ОГМ , имеет 
место достоверное увеличение всех показате
лей: Н М Ф  до 1,63 у.е. (норма 0,2 у.е.), ВМ Ф  
до 2,59 у.е. (норма до 0,2 у.е.) и коэффициен
та (К =Н М Ф /В М Ф ), достигаю щ его 2 ,59±0,04 
у.е. (при норме К=1), что указывает на важную

роль продуктов эндогенной интоксикации в 
повыш ении проницаемости гематоэнцефали- 
ческого барьера (ГЭБ) и развитии интратекаль- 
ного воспаления.

В ходе проведенного исследования уточ
нена роль ингибиторов протеолиза, таких как 
альфа-2 макроглобулин, альф а-1 антитрипсин, 
а такж е СРБ в генезе М И. При изучении ди
намики альф а2-м акроглобулина в сы воротке 
крови (в норме содержание до 220 мг/дл) при 
различных клинических формах МИ выявлено 
достоверное увеличение его уровня (260 ±21 
мг/дл при отсутствии осложнений и до 380±36 
мг/дл при их наличии) не только в острый пе
риод заболевания, но и в динамике вплоть до 
7-10 суток. А налогичные данны е получены и 
при изучении альфа-1 антитрипсина. Не ис
ключено, что активация процессов протеолиза 
в крови в острый период заболевания (концен
трация ингибиторов свыше 220 мг/дл) является 
важ ны м  патогенетическим  механизмом  раз
вития менингококковой инфекции, ограничи
вающим тяж есть патологического процесса. В 
тоже время продолжительность и степень акти
вации протеолитических процессов определяет 
характер течения заболевания, наиболее небла
гоприятный при высокой и пролонгированной 
активации (при М И, протекаю щ ей с И ТШ  и 
ОГМ ). Благодаря изучению данных показате
лей в ЦСЖ  при МИ, протекающей с менинги
том, выявлено, что выраженная интратекаль- 
ная активация протеолитических процессов 
имела место при отеке головного мозга (в ЦСЖ 
увеличение альфа-2 макроглобулина до 7±0,2 
мг/дл, альф а-1 антитрипсина до 9±0,4 мг/дл). 
П олученны е результаты  свидетельствую т о 
том, что при нейроинфекциях активация про
теолитических белков в забарьерных зонах, яв
ляется механизмом, способствующим наруше
нию ГЭБ, вплоть до потери его селективности. 
На основании проведенного исследования и 
определении высокой диагностической значи
мости альфа-2 макроглобулина при гнойных 
менингитах Алексеевой JI.A. с соавт. (2008 г) 
отработан способ диагностики степени тяже



сти воспалительного процесса в нервной ткани 
при бактериальных гнойных менингитах у де
тей. предусматривающий при проведении люм
бальной пункции в острый период заболевания 
биохимическое исследование белкового соста
ва цереброспинальной жидкости с определе
нием концентрации альфа2-макроглобулина и 
при его содержании в пределах 0,7 - 2,9 мг/дл
- диагностируется среднетяжелое воспаление 
мягких мозговых оболочек, при 3,0- 8,0 мг/дл - 
тяжелое, а при концентрации свыше 8,1 мг/дл
-  как крайне-тяжелое (Патент на изобретение 
№ 2352941 от 20.04.2009 г). Эффективность 
данного способа подтверж дена на достаточ
ном клиническом материале (37 больных, в том 
числе 25 -  с менингококковым менингитом).

При анализе содерж ания СРБ в крови и 
ЦСЖ  при МИ установлено, что при ГФМ И 
имеет место достоверное увеличение его содер
жания при различных формах заболевания как 
в острый период в первые 2 сут (в крови - при 
менингококцемии до 40 мг/л, при менингите до 
27 мг/л. при смешанной форме до 50 мг/л при 
норме -  4,1 мг/л; в ЦСЖ -  при менингите до 2 
мг/л, при смешанных формах -  до 5,5 мг/л при 
норме -  0 мг/л), так и в динамике на 5 сут (в 
крови - при менингококцемии - до 17 мг/л, при 
м ен и н ги те-д о  15 мг/л, при смешанной форме 
- д о  16 мг/л), что свидетельствует о выражен
ном системном воспалении сосудистого русла, 
особенно интратекального (в ЦСЖ ), степень 
которого коррелирует с наличием ослож не
ний. Мониторинговое изучение СРБ при МИ 
у детей, позволило определить, что, с одной 
стороны, СРБ является важным параметром, 
отражающим степень тяжести системного вос
паления, в том числе и в забарьерных зонах, 
а с другой стороны, данный показатель высо
коинформативен для оценки эффективности 
терапии, особенно этиотропной.

Р езультаты  проведен н ы х  исследований  
выявили патогенетическое значение факторов 
эндогенной интоксикации, протеолиза и вос
палительной реакции (СРБ), в генезе генера
лизованных форм МИ, в том числе протекаю

щих с развитием интратекального воспаления 
и определили пути совершенствования лечения 
МИ.

С оверш енствование тер апевтической  
тактики больных менингококковой инфек
цией

В ходе проведенного исследования усовер
шенствована патогенетическая терапия, преду
сматривающая: 1. - раннюю элиминацию про
дуктов эндогенной интоксикации путем про
лонгированной инфузионной терапии (до 3-5 
дней), 2.- уменьшение токсического влияния 
высоких доз антибиотиков благодаря сочетан
ному применению антибактериальных препа
ратов с системными энзимами (вобэнзим), 3 
- ранняя коррекция метаболических наруш е
ний (антигипоксанты комплексного действия), 
которые являются определяющими в развитии 
последующего каскада патологических процес
сов, приводящих к нарушению реологии крови 
и микроциркуляции. Отработана и внедрена в 
практику тактика лечения бактериальных гной
ных менингитов у детей, включающая исполь
зование бензилпенициллина или цефтриаксо- 
на (при атипичном течении менингита или при 
резистентности к пенициллину) одновременно 
с системными энзимами, такими, как вобэнзим 
перорально в суточной дозе - 1 таблетка пре
парата на 6 кг массы тела 3 раза в день в тече
ние 10 дней. Детям раннего возраста непосред
ственно перед употреблением препарат раство
ряли в кипяченой воде. Доказано достоверное 
снижение продуктов эндогенной интоксикации 
(ВНСММ в эритроцитах) к 7-у дню болезни до 
10 ±0,09 v.e. в группе детей, получавших пени
циллин в сочетании с вобэнзимом, тогда как 
в группе сравнения к этому сроку сохранялся 
высокий уровень 20±0.1 у.е. этих токсинов (при 
норме до 19 у.е.). Аналогичная динамика про
дуктов эндогенной интоксикации, оцениваемая 
по содержанию ВМФ и НМФ, в группе детей, 
получавших вместе с антибиотиками и систем
ные энзимы, имела место и в ЦСЖ  (НМФ -  с
2,2 у.е. до 0,25 у.е.; ВМФ -  с 1,5 у.е. до 0,2 у.е., 
сравнение с детьми, получавшими пенициллин



-  НМФ -  с 2,0 у.е до 0,4 у.е.. ВМ Ф -  с 1.8 до 
0,3 у.е. к 7-10-у дню). Благодаря оценке СРБ в 
крови и ЦСЖ у больных с различной терапев
тической тактикой, установлено, что на фоне 
применения антибиотика вместе с вобэнзимом 
отмечается ускорение противовоспалительных 
процессов. Содержание СРБ в ЦСЖ  нормали
зуется к 5 дню  болезни, в отличие от группы 
сравнения (к 10 дню). Следует отметить одну 
важную закономерность динамики продуктов 
эндогенной интоксикации и СРБ как в крови, 
так и в ЦСЖ у пациентов, получавших вобэн- 
зим. На 3-5 день приема определялось повыше
ние данных показателей с последующей стой
кой их нормализацией к 7-10 дню (СРБ в крови 
при поступлении -  47, к 5-у дню -  60, 7-10 день
-  0 мг/л; в ЦСЖ  - при поступлении -  1,8, к 5-у 
дню -0, 7-10 день -  0 мг/л, чего не наблюдалось 
в группе сравнения (кровь -  46, 12, 0 мг/л соот
ветственно при поступлении, на 5 и 7-10 день; 
ЦСЖ  -  2, 1,1, 0.8 мг/л соответственно при по
ступлении, на 5 и 7-10 день), где выявлялось 
постепенное их сниж ение, но более продол
ж ительная циркуляция. О бъяснить вы ш ео
писанные закономерности можно следующим 
образом. Известно, что эритроциты являются 
одной их первых составляющ их детоксикаци- 
онной системы организма, которые сорбируют 
на себе эндогенные токсины и препятствую т 
их появлению в плазме. При наруш ении этой 
функции эритроцитов токсические продукты 
попадаю т в кровь и вносят свою  лепту в па
тологический процесс. П араллельное прим е
нение антибиотиков и системных энзимов, как 
показало данное исследование, способствует 
более бы стром у восстановлению  детоксика- 
ционного потенциала эритроцитов (нормали
зация ВНСМ М  в крови к 7-10 дню  болезни), 
тем самы м уменьш ается продолж ительность 
патогенетического влияния эндогенных токси
нов. Также не исключено, что в условиях де
компенсации системы детоксикации в острый 
период М И 'в крови и ЦСЖ  имеет место пре
обладание эндогенных токсинов и процессов 
катаболизма. В этих условиях экзогенное вве

дение протеолитических ф ерментов способ
ствует как активации протеолиза. так и расще
плению эндогенных токсинов, делая их более 
доступны м и для связывания и последующей 
элиминации. В ходе исследования выявлено, 
что бы строе сниж ение эндогенны х токсинов 
как в крови, так и в ЦСЖ  коррелировало с до
стоверным сокращением основных симптомов 
заболевания, у детей, получавших вобэнзим в 
комплексе с антибактериальной  терапией (в 
основной группе длительность общемозговых 
симптомов составила 3±0,3 дней, санация ЦСЖ 
- 10±0,4 дня, койко-дни 14±0,5 дней: в группе 
сравнения - 5±0.1, 13±0.6. 18±0,6 дней соот
ветственно). Доказательство патогенетической 
роли ЭТ в генезе МИ явились основанием для 
рекомендаций обязательной пролонгированной 
инфузионной терапии при генерализованных 
форм ах М И. С оверш енствование инфузион
ной терапии  проводилось у 19-и пациентов 
с менингококковы м  м енингитом  путем при
менения внутривенно капельно физиологиче
ского раствора в сочетании с мексидолом 5% 
р-р в дозе 5 мг/кг/сут (амп. 2 м л -100 мг) № 5. 
Группу сравнения составили  44 ребенка со
п оставим ы х по возрасту, клиническим  фор
мам и тяжести МИ, получавших физиологиче
ский раствор, рассчитываемый по возраст}' и 
физиологической потребности. Установлено, 
что наиболее оптимальная динамика ЭТ имела 
место при назначении физиологического рас
твора и антигипоксанта мексидола, что объяс
няется комплексным протективным действием 
соврем енны х антигипоксантов, в том числе, 
за счет активации метаболических процессов. 
Благодаря инфузионной терапии происходит 
быстрая элиминация эндогенных токсинов, что 
коррелирует с динам икой клинических про
явлений М И. А вторами выявлен как ранний, 
так  и поздний эффект усоверш енствованной 
интенсивной терапии. Ранний эффект прояв
лялся достоверно более бы строй нормализа
цией сознания (1,8±0,7 сут), ускорением в 2,1 
раза регресса очаговой неврологической сим
птоматики, сокращением в 1,6 раза продолжи



тельности судорожно-коматозного статуса и 
сроков пребывания в реанимации до 4±2 сут 
(группа сравнения 6±2 сут). Поздний эффект 
характеризовался ускорением нормализации 
клинического анализа крови (8±4 сут) и сана
ции ЦСЖ (10±2 сут) в отличие от группы срав
нения (12±4 сут и 16±7 сут соответственно), а 
такж е снижением частоты неврологического 
дефицита при наблюдении в катамнезе через 3 
мес на 28% (с 54% в группе сравнения до 26% 
в основной группе), что определяет перспекти
вы соверш енствования интенсивной терапии 
бактериальных гнойных менингитов у детей. 

Вы воды .
1. М енингококковая инфекция у детей от

личается разнообразием клинических форм с 
преобладанием смешанных (до 40%). высокой 
частотой среди заболевш их дошкольников и 
подростков, развитием атипичных вариантов 
течения, что связано с появлением редких се- 
рогрупп возбудителя.

2. В патогенезе менингококковой инфекции 
у детей имеют важное значение факторы эндо
генной интоксикации, протеолиза и воспали
тельной реакции, коррелирующие с тяжестью 
основного заболевания и развитием ш ока и 
ОГМ , что предполагает их ключевую роль в 
пораж ении сосудистой стенки и повыш ении 
проницаемости ГЭБ с развитием ннтратекаль- 
ного воспаления.

3. В лечении менингококковой инфекции 
большое значение имеет как этиотропная, так 
и патогенетическая терапия, направленная на 
ум еньш ение эндотоксиновой агрессии и си
стемной воспалительной реакции, в том числе 
и интратекальной, а также оптимизацию про
теолитических процессов, что определяет пути 
совершенствования терапии.
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