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В статье представлены результаты исследования микробицидной активности нейтро- 
фильных лейкоцитов (НЛ) в крови и цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) детей, больных 
серозными менингитами энтеровирусной этиологии. Выявлены особенности изменения 
активности миелопероксидазы (МПО), цитохромоксидазы (ЦХО) и кислой фосфатазы 
(КФС) в крови и ЦСЖ у больных с серозными менингитами в острый период болезни по 
сравнению с показателями изучаемых ферментов у больных данной группы в периоде ре- 
конвалесценции и здоровых детей.
Ключевые слова: дети, энтеровирусная инфекция, менингит, нейтрофильные лейкоци­
ты.
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The results of investigation of neutrophilic microbicidal activity in blood and cerebrospinal fluid taken 
from children with enterovirus meningitis are presented in this article. Biochemical alterations of 
myeloperoxidase activity, cytochrome oxidase, acid phosphatase in blood and cerebrospinal fluid of 
patients with acute meningitis were compared with patients in recovery phase and control group.
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Энтеровирусная инфекция относится к широко распространенным заболеваниям, регистри­
рующимся на территории Хабаровского края, а серозный менингит, как одна из ее клинических форм, 
является наиболее значимой клинической проблемой [2, 3, 5, 14].

Микробицидная активность нейтрофильных лейкоцитов изучалась при различных патологиче­
ских состояниях, в том числе при пневмониях, системной красной волчанке, атопических дерматитах, 
бронхиальной астме [1, 4, 8]. Однако большинство авторов изучали активность интралейкоцитарной 
микробицидной системы (ИМС) НЛ только на системном уровне -  в крови [6, 7, 15].

Целью исследования явилось определение изменения активности МПО, ЦХО и КФС НЛ в кро­
ви и ЦСЖ детей, больных серозными в острый период и период реконвалесценции.

Материалы и методы исследования
Все лабораторные и клинические исследования были проведены нами у 45 больных СВМ в 

острой период болезни и 35 детей в периоде реконвалесценции. Заболевание у всех детей начина­
лось остро. Основными проявлениями болезни были: лихорадка, головная боль, рвота, которые от­
мечались у всех детей с установленным диагнозом серозного менингита.

Всем детям в соответствии со стандартом обследования был проведен общеклинический ми­
нимум анализов унифицированными методами на базе КГБУЗ «ДККБ» им. А.К. Пиотровича г. Хаба­
ровска. Больным проводилось вирусологическое исследование фекалий и ЦСЖ на энтеровирусы 
ПЦР-методом на базе вирусологической лаборатории ФГУЗ «Центр гигиены и эпидемиологии в Хаба­
ровском крае». Вирусологическое подтверждение диагноза получено у всех наблюдаемых нами 
больных.

Согласно литературным данным [11, 17], интралейкоцитарная микробицидная система (ИМС) 
НЛ обеспечивается с помощью определенных последовательных реакций, включающих систему 
НАДФ-производных оксидантов, миелопероксидазно-перекись водорода-хлоридную систему, нитрок- 
сидобразующую систему и систему белков нейтрофильных гранул. Основными звеньями в системе 
микробицидных свойств нейтрофилов и реализации кислородозависимого механизма разрушения
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патогенных микроорганизмов, на наш взгляд, являются миелопероксидаза, как стимулятор образова­
ния реактивных метаболитов кислорода и активации процессов свободнорадикального окисления 
(формирование «респираторного взрыва»), цитохромоксидаза, отражающая косвенно образование в 
НЛ супероксидного аниона (О2-), который она инактивирует, превращая в воду, и кислая фосфатаза, 
обеспечивающая внутриклеточное переваривание, являясь, таким образом, показателем протеоли- 
ческих процессов в НЛ [10, 12, 16].

Микробицидную активность ферментов нейтрофильных лейкоцитов мы оценивали с помощью 
методик, разработанных во Владивостокском НИИ эпидемиологии и микробиологии СО РАМН (Л. М. 
Сомова, Н. Г. Плехова, 2005) на спектрофотометре Multiscan spectrum производства фирмы Thermo 
Electron Оу, Финляндия (2002).

Результаты и обсуждение
Изучение процессов ИМС в крови у детей было проведено нами в динамике с учетом перио­

дов болезни: острый и в период реконвалесценции. В острый период болезни было обследовано 45 
детей с СВМ. В период реконвалесценции было обследовано 35 детей с СВМ. Для сравнения (в каче­
стве условной нормы), использованы показатели, полученные при исследовании крови у 30 относи­
тельно здоровых детей.

Средний возраст детей в группах обследованных пациентов составил соответственно 
3,41±0,37 года, 3,50±0,33 и 3,48±0,50 года (P>0,5).

Результаты исследования микробицидной активности нейтрофилов (МПО, ЦХО и КФС) в лей­
коцитарной взвеси представлены в табл.1.

Таблица 1.
Показатели микробицидной активности ферментов НЛ крови больных серозными 

менингитами в острый период и период реконвалесценции болезни

Показатели 1 группа 
(острый период)

n=45

II группа 
(период реконвалес­

ценции) 
n=35

III группа 
Условно здоровые де­

ти 
n=30

МПО 1,26+0,09 0,19±0,01 0,34+0,02
Р1<0,001 Р1<0,001 Р<0,02

ЦХО 1,74+0,14 0,64±0,04 0,75+0,02
Р1<0,001 Р1<0,01 Р<0,01

КФС 0,41+0,03 0,13±0,01 0,15+0,007
Р1<0,001 Р1>0,1 Р<0,001

Примечание: n -  количество обследованных детей;
Р -  достоверность различий между показателями I группы и III группы, 
Р1 -  достоверность различий между показателями II группы и III группы, 
Р2 -  достоверность различий между показателями I группы и II группы.

Как видно из данных табл. 1, отмечалось повышение активности МПО нейтрофильных лейко­
цитов в крови в острый период заболевания в группе детей, больных серозными менингитами, по 
сравнению с группой здоровых в 3,7 раза (P<0,001). Активность ЦХО у детей с серозным менингитом 
в острый период была в 2,3 раза больше по сравнению с показателем, установленным в группе 
условно здоровых детей (Р<0,001). Показатель активности КФС нейтрофилов в крови у больных се­
розными менингитами в острый период превышал показатель условной нормы в 2,7 раза (Р<0,001).

В периоде реконвалесценции в крови детей с СВМ изучаемые показатели микробицидной си­
стемы (МПО, ЦХО и КФС) существенно уменьшились, приблизившись к нормальным величинам.

У детей, больных серозным менингитом, находившихся в периоде реконвалесценции, уровень 
активности МПО в НЛ крови стал ниже в 6,1 раза (P1<0,001), ЦХО -  в 2,4 раза (P1<0,001) и КФС -  в 
3,07 раза (P1<0,001) по сравнению с исходными значениями этих показателей, полученных в острый 
период болезни. Причем активность МПО и ЦХО стала достоверно меньше показателей, полученных 
у относительно здоровых детей (P<0,01), активность КФС -  не отличалась от нормы (P>0,1).

Указанные различия в активности ферментов могут явиться одним из дополнительных крите­
риев дифференциальной диагностики серозных менингитов в первые дни заболевания и в периоде 
реконвалесценции.

Изучение ИМС ЦСЖ проводилось в острый период заболевания у детей, больных СВМ и де­
тей, у которых менингит был исключен (в сопоставлении). Забор материала (ЦСЖ) производился пу­
тем спинномозговой пункции в типичном месте по строгим клиническим показаниям в условиях асеп­
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тики. Показатели микробицидной активности ферментов НЛ в ЦСЖ у детей с СВМ в острый период 
заболевания и период реконвалесценции представлены в табл. 2.

Таблица 2.
Показатели микробицидной активности нейтрофильных лейкоцитов ЦСЖ больных серозными 

менингитами в острый период болезни и период реконвалесценции

Показатели I группа 
n=45

II группа 
n=35

III группа 
n=30

МПО 0,06+0,001 0,05±0,004 0,12+0,001
Р1<0,001 Р1<0,001 Р<0,001

ЦХО 0,18+0,006 0,09±0,006 0,05+0,001
Р1<0,001 Р1<0,001 Р<0,001

КФС 0,07+0,001 0,06±0,005 0,10+0,002
Р1<0,001 Р1>0,001 Р<0,001

Примечание: n -  количество обследованных детей;
Р -  достоверность различий между показателями I группы и III группы, 
Р1 -  достоверность различий между показателями II группы и III группы, 
Р2 -  достоверность различий между показателями I группы и II группы.

При анализе показателей, представленных в табл. 2, нами выявлено, что у больных СВМ 
наблюдалась несколько иная реакция НЛ ЦСЖ сравнению с уровнем активности этих же ферментов в 
нейтрофилах крови больных.

Показатель активности МПО в ЦСЖ, выявленный у детей, больных серозными менингитами 
был меньше нормальных величин (Р<0,001). Это же касается и уровня активности КФС в нейтрофи­
лах ЦСЖ больных с серозным менингитом, который оказался в 1,4 раза ниже по отношению к его 
значению, обнаруженного у детей из группы сравнения, что являлось статистически достоверным от­
личием (Р<0,001). В то же время уровень активности ЦХО в нейтрофилах ЦСЖ у больных серозным 
менингитом превышал в 3,4 раза значение условной нормы.

В периоде реконвалесценции у больных с СВМ показатели активности изучаемых ферментов 
в периоде реконвалесценции значительно не отличались от уровня активности аналогичных показа­
телей, полученных у больных детей в остром периоде, кроме значения активности ЦХО, который 
оставался выше условной нормы, хотя и снизился (P1<0,001).

Выводы
При вирусном менингите происходит активация всех ферментных систем НЛ в крови, вероят­

но, через систему цитокинов [9], без выброса ферментов в фаголизосому и во внешнюю среду (в 
кровь и ЦСЖ). Можно предположить, что у больных СВМ снижено разрушение НЛ в сосудистом рус­
ле. У данных больных происходит сохранение повышенной активности ЦХО в ЦСЖ в острый период, 
что можно объяснить антиоксидантной направленностью данного фермента, препятствующего дей­
ствию АФК в ЦСЖ и его цитотоксическим действием на фагоциты, а также увеличением количества 
генерированных самими нейтрофилами АФК, которые этот фермент нейтрализует.

Таким образом, высокие показатели активности ферментов в крови у больных серозными ме­
нингитами отражают индуцированную вирусами стимуляцию клеток в ответ на проникновение в кровь 
патогена [13] и повышение активности НЛ, в том числе и за счет влияния циркулирующих цитокинов в 
крови у больных СВМ.
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