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Приведен анализ исследования концентрации цитокинов провоспалительного ИЛ-8 и регуляторного действия ГМ-

КСФ, а также оценка кислородозависимых механизмов бактерицидности нейтрофилов и моноцитов в НСТ-тесте у 
больных дегенеративно-дистрофическими заболеваниями тазобедренного сустава до операции и 3-кратно - после 

операции эндопротезирования (на 1-е, 5-е, 14-е сут.). Выявлено, что нарушение баланса цитокинов является 
важным механизмом в патогенезе заболевания. Послеоперационный период при эндопротезированни 

тазобедренного сустава протекает с выраженным дисбалансом ИЛ-8, ГМ-КСФ и нарушением механизмов 

бактерицидности нейтрофилов и моноцитов. 
Ключевые слова: цитокины, тазобедренный сустав, эндопротезирование. 

The article deals with analyzing the cytokine concentration of proinflammatory IL-8 and regulatory GM-KSF actions, as 

well as estimating the oxygen-dependent mechanisms of neutrophil and monocyte bactericidal action in the process of 
NBTS-testing patients with the hip degenerative diseases before endoprosthetic surgery and three times – after it (on 1, 5, 

14 day). Cytokine dysbalance has been revealed to be an important mechanism in the disease pathogenesis. The 

postoperative period during the hip endoprosthetics is accompanied by marked dysbalance of IL-8, GM-KSF and disorder 
of the mechanisms of neutrophil and monocyte bactericidal action.  

Keywords: cytokines, the hip (joint), endoprosthetics. 

 

Операцию эндопротезирования тазобедренных 

суставов можно рассматривать как тяжѐлую опе-

рационную травму, приводящую к формированию 

иммунологической недостаточности. Ее степень 

определяется величиной кровопотери, эндотоксе-

мии, выработкой гормонов, нейропептидов, цито-

кинов, обменными нарушениями. 

Показано, что типичным для данной опера-

ции является стимуляция гуморального иммун-

ного ответа на фоне функциональной неполно-

ценности клеточной кооперации, проявляющей-

ся снижением фагоцитарной активности ней-

трофилов и моноцитов [1, 2]. Каждый хирурги-

ческий больной подвергается воздействию об-

щей и местной анестезии. Наибольшее депри-

мирующее влияние на иммунитет оказывает 

ингаляционный анестетик фторотан. Он значи-

тельно снижает пролиферативную активность 

лимфоцитов в ответ на митогены. Фторотан и (в 

меньшей степени) эфир и закись азота снижают 

количество Т-клеток [5]. Иммунодепрессивное 

действие оказывают гепарин и непрямые анти-

коагулянты [2]. Степень постоперационной им-

муносупрессии резко возрастает у больных с 

исходно сниженной иммунологической реак-

тивностью. Всѐ это требует тщательной оценки 

иммунологических параметров в процессе пре-

доперационной подготовки. 

Большинство исследователей считают, что на 

ранних этапах оперативное вмешательство вызы-

вает активацию Th2 и синтез цитокинов, оказы-

вающих супрессивный эффект на клеточный им-

мунитет [1-3]. Это приводит к снижению функ-

циональной активности Th1 и фагоцитирующих 

клеток и является одной из главных причин разви-

тия хирургических инфекций. Существенная роль 

в этом принадлежит ГМ-КСФ и ИЛ-8 [4, 5]. Гра-

нулоцитарно-макрофагальный колониестимули-

рующий фактор (ГМ-КСФ) является крайне важ-

ным цитокином для миелопоэза вообще и форми-

рования клеток иммунной системы. Биологиче-

ское действие ГМ-КСФ заключается в стимуляции 

http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/0014293f.htm
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роста и обеспечении дифференцировки миело-

моноцитарной линии развития [6, 7]. 

Интерлейкин-8 (ИЛ-8) относится к группе 

хемокинов, основное свойство которых обеспе-

чивать хемотаксис в зону воспаления различных 

типов клеток: нейтрофилов, моноцитов, эози-

нофилов, Т-клеток [3, 4, 10]. Это небольшой 

гликопротеин с мол. весом 8,8 кД, включающий 

72 аминокислотных остатка. Пептидная часть 

цитокина содержит 4 цистеиновых остатка, об-

разующих в молекуле две дисульфидные связи, 

которые формируют соответственно две петли. 

Какое-либо нарушение этих связей приводит к 

изменению конформации белка и потере его 

биологических функциий.  

Клетками-продуцентами ИЛ-8 являются мак-

рофаги, лимфоциты, эпителиальные клетки, фиб-

робласты, клетки эпидермиса. Как и другие ци-

токины, ИЛ-8 - индуцибельный белок. Его про-

дукция начинается после воздействия на клетки 

митогенов или эндогенных регуляторов: ИЛ-1, 

ИЛ-3, ФНО, ГМ-КСФ и др. [2, 4, 8, 11]. Помимо 

основного биологического действия, как хемоат-

трактанта, ИЛ-8 усиливает адгезивные свойства 

нейтрофилов, изменяя экспрессию интегринов и 

других соединений с адгезивными свойствами. 

Свойства ИЛ-8 вызывать миграцию клеток и 

способствовать их адгезии определяют его как 

активного участника острой воспалительной ре-

акции в местах проникновения патогена [11]. 

В связи с этим представляется интересным 

оценить вклад цитокинов в дисрегуляцию им-

мунитета при дегенеративно-дистрофических 

заболеваниях суставов, проанализировав, каким 

образом изменяется соотношение провоспали-

тельных и регуляторных цитокинов на примере 

ГМ-КСФ, ИЛ-8, а также оценить кислородоза-

висимые механизмы бактерицидности нейтро-

филов и макрофагов в НСТ-тесте. 

Целью нашей работы было оценить возмож-

ность прогнозирования развития осложнений в 

послеоперационном периоде путѐм мониторин-

га уровня ГМ-КСФ, ИЛ-8 и показателей НСТ-

теста у больных с ДДЗ до и после эндопротези-

рования тазобедренных суставов. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Нами исследована кровь 33 больных до и 

после операции эндопротезирования тазобед-

ренных суставов, находившихся на лечении в 

Приморском краевом центре ортопедии и эн-

допротезирования, из них 11 (33,3 %) было с 

развившимися послеоперационными инфекци-

онными осложнениями в виде удлинения сро-

ков заживления послеоперационной раны, об-

разования свищей, а так же нагноения после-

операционной раны, 16 (48,5 %)  без инфек-

ционных осложнений с гладким течением по-

слеоперационного периода, 6 (18,2 %)  после 

ревизионного эндопротезирования. Контролем 

служила кровь 30 здоровых доноров. У всех 

больных проводился четырѐхкратный забор 

крови: 1  до операции, 2 – на первые сутки 

после операции, 3 – на пятые сутки после опе-

рации, 4  на 14-е сутки после операции. Опре-

деление ГМ-КСФ, ИЛ-8 проводилось иммуно-

ферментным методом с применением тест-

систем фирмы «R & D System Inc.», США. 

Оценка кислородозависимых механизмов бак-

терицидности нейтрофилов и моноцитов про-

водилось в НСТ-тесте спектрофотометриче-

ским методом. Активация в НСТ-тесте прово-

дилась латексом in vitro. Статистические дан-

ные обрабатывались программой BIOSTAT, 

достоверность различий оценивалась по крите-

рию Манна-Уитни.  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

У больных c гладким послеоперационным пе-

риодом перед операцией показатели ГМ-КСФ 

были выше, чем в контрольной группе и состави-

ли 2,14 0,58 пг/мл против 0,99 0,10 пг/мл 

(p<0,05). В первые сутки после операции отмеча-

лось повышение показателей активности ГМ-

КСФ (3,81 1,02 пг/мл, p<0,05), с последующим 

понижением на 5-е сутки (2,41 0,68 пг/мл, 

p<0,05). В динамике на 14-е сутки после опера-

ции количество ГМ-КСФ изменялось мало и со-

ставило 2,13 0,56 пг/мл, p<0,05, однако уровень 

изучаемого медиатора оставался достоверно вы-

ше, чем у здоровых людей. 

В группе больных с послеоперационными ос-

ложнениями показатели ГМ-КСФ перед опера-

цией составили 2,23 0,67 пг/мл (p<0,05) и также 

в предоперационный период оказались выше, 

чем в контрольной группе  0,99 0,10 пг/мл 

(p<0,05). На первые сутки после операции у 

больных с осложнѐнным течением зафиксирова-

на монотонная динамика (1,92 0,5 пг/мл), с по-

следующим резким увеличение уровня ГМ-КСФ 

на 5-е и 14-е сутки (12,54 5,52 пг/мл и 15,40 3,24 

пг/мл соответственно, при p<0,05).  

В группе больных после ревизионного вмеша-

тельства предоперационные значения ГМ-КСФ 

составили 1,46 0,22 пг/мл (p<0,05), на 1-е сутки 

после операции у этих больных зафиксирован рез-

кий подъѐм уровня ГМ-КСФ до 6,70 2,14 пг/мл 

(p<0,05), с последующим резким снижением на 5-е 

и 14-е сутки (1,51 0,26 пг/мл и 0,61 0,03 соответ-

ственно при p<0,05) (рис. 1).  

http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/00140fb7.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/00141d67.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/00061b26.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/physiology/000997ac.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/000cb56f.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/00150300.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/00150300.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/0007c621.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/immunology/imm-gal/0014293f.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/01122001/canc_sv/00034013.htm
http://obi.img.ras.ru/humbio/proteins/0005dda0.htm
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Рис. 1. Динамика ГМ-КСФ у больных с ДДЗ до и после 
операции эндопротезирования тазобедренного сустава 

У больных c гладким послеоперационным пе-

риодом перед операцией показатели ИЛ-8 были 

выше, чем в контрольной группе и составили 

26,6 7,1 пг/мл (p<0,05) против 5,8 1,2 пг/мл 

(p<0,05). На 1-е сутки после операции отмечалось 

снижение уровня ИЛ-8 до 14,5 3,8 пг/мл (p<0,05) 

с последующим значительным повышением на 5-е 

сутки (42,7 6,1 пг/мл, p<0,05) и снижением на 14-е 

сутки (30,4 6,7 пг/мл, p<0,05). 

У больных с осложнѐнным течением после-

операционного периода до операции уровень ИЛ-8 

составил 9,9 1,2 пг/мл против контрольной груп-

пы 5,8 1,2 пг/мл (p<0,05). На первые сутки после 

операции отмечалось повышение показателей ИЛ-

8 (26,3 5,1 пг/мл, p<0,05) с монотонным значени-

ем на 5-е сутки (23,6 0,9 пг/мл, p<0,05). Однако на 

14-е сутки после операции отмечался резкий подъ-

ѐм уровня ИЛ-8 до 54,5 20,6 пг/мл, (p<0,05). 

У больных после ревизионного вмешательст-

ва перед операцией показатели ИЛ-8 составили 

7,6 1,2 пг/мл, (p<0,05). На первые сутки зафик-

сирован существенный подъѐм уровня ИЛ-8 

(33,8 2,30 пг/мл, p<0,05) с последующим быст-

рым снижением на 5-е сутки и монотонным 

уровнем на 14-е сутки 1,5 0,9 пг/мл и 

1,7 0,1 пг/мл соответственно при p<0,05 (рис. 2). 

При оценке кислородозависимых механиз-

мов бактерицидности нейтрофилов и моноцитов 

в спонтанном НСТ-тесте нами было отмечено 

закономерное снижение фагоцитарной активно-

сти нейтрофилов и макрофагов в раннем после-

операционном периоде с последующим возрас-

танием показателей активности в позднем по-

слеоперационном периоде у всех больных без 

осложнений после операции. У этой же группы 

больных при активации латексом в НСТ-тесте 

отмечалось увеличение показателей фагоцитар-

ной активности у 81,25 % (13 чел.), отсутствие 

ответа на активацию латексом выявлено у 

12,5 % (2 чел.). Супрессия показателей фагоци-

тарной активности при воздействии латексом 

зафиксирована у 6,25 % (1 чел.) соответственно.  

 

Рис. 2. Динамика ИЛ-8 у больных с ДДЗ до и после 

операции эндопротезирования тазобедренного сустава 

У 11 (33,3 %) больных в послеоперацион-

ном периоде развились осложнения в виде уд-

линения сроков заживления послеоперацион-

ной раны, образования свищей, а также на-

гноения послеоперационной раны. Для них 

характерны были низкие показатели фагоци-

тарной активности в НСТ-тесте в ранний по-

слеоперационный период, а также отсутствие 

положительной динамики или супрессия при 

стимуляции латексом in vitro.У 6 (18,2 %) 

больных после ревизионного эндопротезиро-

вания  отмечалось снижение фагоцитарной 

активности нейтрофилов и макрофагов в ран-

нем послеоперационном периоде с последую-

щим возрастанием показателей активности в 

позднем послеоперационном периоде. При ак-

тивации латексом in vitro в этой группе боль-

ных отмечалось незначительное увеличение 

показателей у 5 (83,3 %) и отсутствие ответа на 

активацию у 1 (16,7 %). 

Таким образом, нами была выявлена взаи-

мосвязь между активностью ГМ-КСФ и ИЛ-8 

на 5-е и 14-е сутки, а также снижение показа-

телей кислородной активности макрофагов, 

моноцитов в поздний послеоперационный пе-

риод и последующим развитием осложнений. 

Повышение уровня ГМ-КСФ на 5-е и 14-е су-

тки, а также реактивация продукции ИЛ-8 на 

14-е сутки, не даѐт в полной мере развиться 

иммунному ответу после операционной трав-

мы, что в свою очередь ведѐт к дисбалансу в 

системе цитокинов и клеточном иммунном от-

вете и, как следствие, приводит к развитию 

послеоперационных осложнений. 

ВЫВОД 

Повышение показателей ГМ-КСФ на 5-е и 14-е 

сутки а также резкое увеличение ИЛ-8 на 14-е су-

тки после операции эндопротезирования тазобед-

ренного сустава, а также снижение показателей 

кислородной активности макрофагов, моноцитов в 

поздний послеоперационный период можно рас-

ценивать как прогностические признаки неблаго-

приятного течения послеоперационного периода. 
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В книге отражены результаты многоплановых нейрофизиологических исследований реактив-

ности и адаптации нервов и мышц при удлинении конечностей методом дистракционного ос-

теосинтеза по Илизарову, а также анализа характеристик вызванной биоэлектрической актив-

ности соматосенсорной коры головного мозга и локальных изометрических моторных тестов, 

построенных на принципах непрерывного и дискретного зрительно-моторного слежения. 

Сформулированы и обоснованы концептуальные представления о развитии и фиксации парци-

альных нарушений в системе взаимодействия периферических сенсомоторных структур с сис-

темой "схема тела". Проанализированы механизмы формирования постдистракционной сенсо-

моторной недостаточности, связанной с глубокими перестройками в периферической части 

двигательных единиц, т.е. возникновением и развитием несоответствия генетически предопре-

деленных и сформированных в онтогенезе центральных моторных программ исполнительным 

возможностям эффекторов, а также формирования дефицита адекватного сенсорного обеспече-

ния движений с участием удлиненной конечности. Предложены методы диагностики и коррек-

ции постдистракционных двигательных расстройств, основанные на технологиях электроней-

ромиографии, регистрации и анализа вызванной биоэлектрической активности соматосенсор-

ной коры головного мозга, электромиостимуляции, функционального биоуправления и гипер-

барической оксигенации. 

Книга рассчитана на нейрофизиологов, психофизиологов, ортопедов-травматологов, невропато-

логов, реабилитологов. 
 


