
Ëèõîðàäêà êàê ñèìïòîì Äàííûå òàáëèöû ìîãóò áûòü äîïîëíåíû, òàê êàê ïðåäñòàâëåíà íàèáîëåå èçâåñòíàÿ ïàòîëîãèÿ.  Ñ òî÷êè çðåíèÿ ïàòîôèçèîëîãèè ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû ìîæíî âûçâàòü ôèçè÷åñêèìè èëè õèìè÷åñêèìè ïðè÷èíàìè. Ïîä ôèçè÷åñêèìè ïðè÷èíàìè ïîäðàçóìåâàåòñÿ íàðóøåíèå òåïëîîòäà÷è. Íàïðèìåð, ïðè òåïëîâîì óäàðå òåìïåðàòóðà òåëà ïîâûøàåòñÿ, åñëè òåïëîîòäà÷à çàòðóäíåíà. Ïðè äåéñòâèè õèìè÷åñêèõ ïðè÷èí â îðãàíèçìå èäåò óñèëåííîå îáðàçîâàíèå òåïëà ïðè íàðóøåíèè õèìè÷åñêîãî ðåãóëèðîâàíèÿ òåïëîîáðàçîâàíèÿ â ãèïîòàëàìóñå. Âîçìîæíî, íà ãèïîòàëàìóñ äåéñòâóþò öèðêóëèðóþùèå â êðîâè òîêñèíû èëè ÷óæåðîäíûå áåëêè. Ïðè èíñóëüòå ëèõîðàäêà ðàçâèâàåòñÿ ïðè ðàçäðàæåíèè öåíòðîâ ÖÍÑ, ÷àñòî ïðèñîåäèíÿåòñÿ âòîðè÷íàÿ èíôåêöèÿ [1]. Ê.ì.í. Ò.Ï. Ìàðêîâà, ïðîôåññîð Ã.Í. ×óâèðîâ ÃÎÓ Èíñòèòóò ïîâûøåíèÿ êâàëèôèêàöèè ÔÓ "Ìåäáèîýêñòðåì", Ìîñêâà ÍÏÖ "ÌåäÁèîÑïåêòð", ÌîñêâàËèõîðàäêà ÿâëÿåòñÿ ñèìïòîìîì ìíîãèõ çàáîëåâàíèé, ÷àùå âñåãî ðàçâèâàåòñÿ è èãðàåò âàæíóþ ðîëü â çàùèòå îò èíôåêöèé, âûçûâàåìûõ ðàçëè÷íûìè âîçáóäèòåëÿìè. Îäíàêî ëèõîðàäêà ìîæåò áûòü ñèìïòîìîì è ðÿäà äðóãèõ çàáîëåâàíèé (òàáë. 1). Äàííûå òàáëèöû ìîãóò áûòü äîïîëíåíû, òàê êàê ïðåäñòàâëåíà íàèáîëåå èçâåñòíàÿ ïàòîëîãèÿ. Ñ òî÷êè çðåíèÿ ïàòîôèçèîëîãèè ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû ìîæíî âûçâàòü ôèçè÷åñêèìè èëè õèìè÷åñêèìè ïðè÷èíàìè. Ïîä ôèçè÷åñêèìè ïðè÷èíàìè ïîäðàçóìåâàåòñÿ íàðóøåíèå òåïëîîòäà÷è. Íàïðèìåð, ïðè òåïëîâîì óäàðå òåìïåðàòóðà òåëà ïîâûøàåòñÿ, åñëè òåïëîîòäà÷à çàòðóäíåíà. Ïðè äåéñòâèè õèìè÷åñêèõ ïðè÷èí â îðãàíèçìå èäåò óñèëåííîå îáðàçîâàíèå òåïëà ïðè íàðóøåíèè õèìè÷åñêîãî ðåãóëèðîâàíèÿ òåïëîîáðàçîâàíèÿ â ãèïîòàëàìóñå. Âîçìîæíî, íà ãèïîòàëàìóñ äåéñòâóþò öèðêóëèðóþùèå â êðîâè òîêñèíû èëè ÷óæåðîäíûå áåëêè. Ïðè èíñóëüòå ëèõîðàäêà ðàçâèâàåòñÿ ïðè ðàçäðàæåíèè öåíòðîâ ÖÍÑ, ÷àñòî ïðèñîåäèíÿåòñÿ âòîðè÷íàÿ èíôåêöèÿ [1]. Ïî õàðàêòåðó âûäåëÿþò íåñêîëüêî òèïîâ ëèõîðàäêè: ïîñòîÿííàÿ, ðåìèòòèðóþùàÿ, èíòåðìèòòèðóþùàÿ, ïåðèîäè÷åñêàÿ, äâóõôàçíàÿ, Ïåëü–Ýáøòåéíà, ðåçîðáöèîííàÿ. Äâóôàçíàÿ ëèõîðàäêà õàðàêòåðíà äëÿ ìíîãèõ âèðóñíûõ èíôåêöèé: êîðü, îñïà, æåëòàÿ ëèõîðàäêà, ïîëèîìèåëèò, ãåïàòèò, ãðèïï, êðàñíóõà, èíôåêöèîííûé ìîíîíóêëåîç. Ðåçîðáöèîííàÿ ëèõîðàäêà íàáëþäàåòñÿ ïðè æåëóäî÷íî–êèøå÷íûõ êðîâîòå÷åíèÿõ, t íå ïðåâûøàåò 38,5°Ñ, â òå÷åíèå ðÿäà äíåé. Ëèõîðàäêà Ïåëü–Ýáøòåéíà âîëíîîáðàçíîãî õàðàêòåðà íàáëþäàåòñÿ ïðè ëèìôîãðàíóëåìàòîçå. Ïðè ïåðèîäè÷åñêîé ëèõîðàäêå ëèõîðàäî÷íûå ñîñòîÿíèÿ ïîâòîðÿþòñÿ ñ íåáîëüøèìè èíòåðâàëàìè â òå÷åíèå ìåñÿöåâ èëè ëåò, âîçìîæíî â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ñèìïòîìàìè (àðòðàëãèè, ëåéêîöèòîç èëè ëåéêîïåíèè); òèïè÷íà äëÿ ìàëÿðèè, âîçâðàòíîãî òèôà, áîëåçíè Ôåëòè (ñ 3–õ íåäåëüíûìè ïåðåðûâàìè). Ïåðèîäè÷åñêàÿ ëèõîðàäêà ñ íåïðàâèëüíûìè èíòåðâàëàìè íàáëþäàåòñÿ ïðè áðîíõîýêòàòè÷åñêîé áîëåçíè, õîëåöèñòèòå, ïðîñòàòèòå. Ïðè ïîñòîÿííîé ëèõîðàäêå êîëåáàíèÿ ìåæäó óòðåííåé è âå÷åðíåé òåìïåðàòóðîé íå ïðåâûøàþò 1°, ÷òî õàðàêòåðíî äëÿ ïíåâìîêîêêîâîé ïíåâìîíèè, áðþøíîãî è ñûïíîãî òèôà, ïàðàòèôà, ðîæè. Ïðè ðåìèòòèðóþùåé ëèõîðàäêå êîëåáàíèÿ ìåæäó óòðåííåé è âå÷åðíåé òåìïåðàòóðîé ñîñòàâëÿþò íå ìåíåå 2°, óòðåííÿÿ òåìïåðàòóðà íå äîõîäèò äî íîðìû; íàáëþäàåòñÿ ïðè òóáåðêóëåçå, ëîêàëüíûõ íàãíîåíèÿõ, ñåïòè÷åñêèõ ïðîöåññàõ, áðîíõîïíåâìîíèè, âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ, ðåâìàòè÷åñêîì ïîëèàðòðèòå. Ïðè èíòåðìèòòèðóþùåé ëèõîðàäêå óâåëè÷èâàåòñÿ ðàçíèöà ìåæäó óòðåííåé è âå÷åðíåé òåìïåðàòóðîé, óòðåííÿÿ òåìïåðàòóðà íèæå 37°Ñ; íàáëþäàåòñÿ ïðè ïèåëèòå, ïëåâðèòå, ñåïñèñå, ïðè âåíòèëüíîé çàêóïîðêå êàìíåì æåë÷íîãî ïðîòîêà, ñ çàñòîåì æåë÷è âûøå ìåñòà çàêóïîðêè è ðàçâèòèåì õîëàíãèòà [1,2]. Â ðÿäå ñëó÷àåâ ëèõîðàäêà ñîïðîâîæäàåòñÿ ìûøå÷íîé äðîæüþ, òî åñòü îçíîáîì èëè îùóùåíèåì çÿáêîñòè. Îçíîáû íàáëþäàþòñÿ ïðè áàêòåðèåìèÿõ ðàçëè÷íîãî ïðîèñõîæäåíèÿ, ñåïñèñå, çàòÿæíîì ñåïòè÷åñêîì ýíäîêàðäèòå, áàêòåðèàëüíûõ ïíåâìîíèÿõ, ìåíèíãîêîêêîâîì ìåíèíãèòå, ðîæå, îñïå, ìàëÿðèè, ïèåëèòå, áîëåçíè Âåéëÿ–Âàñèëüåâà [1]. Ðàçâèòèå ëèõîðàäêè ñîïðîâîæäàåòñÿ èçìåíåíèÿìè â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè: óñêîðåíèå ÑÎÝ, ëåéêîöèòîç, ëèìôîöèòîç. Ïðè óñêîðåíèè ÑÎÝ íàáëþäàåòñÿ ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ ôèáðèíîãåíà è ãëîáóëèíîâ ïðè ñíèæåíèè àëüáóìèíîâ, ÷òî ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè âîñïàëèòåëüíûõ ïðîöåññàõ, îïóõîëÿõ ñ ðàñïàäîì òêàíè èëè äèñïðîòåèíåìèÿìè. Óñêîðåíèå ÑÎÝ ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè àíåìèÿõ. Ïðè èíôåêöèÿõ óñêîðåíèå ÑÎÝ ìîæåò çàïàçäûâàòü, òàê êàê åìó ïðåäøåñòâóåò öåëûé ðÿä èçìåíåíèé, íàïðèìåð ïðè âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ, òóáåðêóëåçå, áðþøíîì òèôå è ïàðàòèôå. ÑÎÝ ðåçêî óñêîðåíà ïðè ëîêàëüíûõ ãíîéíûõ ïðîöåññàõ, áàêòåðèàëüíûõ èíôåêöèÿõ, ëåïòîñïèðîçå, ðåâìàòèçìå, îïóõîëÿõ, ñîïðîâîæäàåìûõ äèñïðîòåèíåìèÿìè. Ëåéêîöèòîç ïðè ëèõîðàäî÷íûõ ñîñòîÿíèõ çàâèñèò îò ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ, íàïðèìåð, ïðè áðþøíîì òèôå. Ñ ëåéêîöèòîçîì ïðîòåêàþò áàêòåðèàëüíûå èíôåêöèè, ðåâìàòèçì. Âûñîêèé ëåéêîöèòîç ñî ñäâèãîì âëåâî, âïëîòü äî ìèåëîöèòîâ è ìèåëîáëàñòîâ, íàáëþäàåòñÿ ïðè ìåòàñòàçàõ îïóõîëè â êîñòè, ìèëèàðíîì òóáåðêóëåçå, ñêàðëàòèíå, èíîãäà ïðè ðàêå áåç ìåòàñòàçîâ â êîñòè. Ëåéêîöèòîç ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè ìíîãèõ íåèíôåêöèîííûõ ïðîöåññàõ, ïðè èíôàðêòå ìèîêàðäà, îïóõîëÿõ ðàçëè÷íîãî ïðîèñõîæäåíèÿ, óðåìèè, äèàáåòè÷åñêîé êîìå. Ìîæåò íàáëþäàòüñÿ óâåëè÷åíèå íåéòðîôèëüíûõ è ïàëî÷êîÿäåðíûõ ëåéêîöèòîâ è òîêñè÷åñêèå ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ (ïèêíîòè÷íîñòü ÿäåð, òîêñè÷åñêàÿ çåðíèñòîñòü, â öèòîïëàçìå áàçîôèëüíûå òåëüöà Êíÿçüêîâà–Äåëå). Ðÿä èíôåêöèé ïðîòåêàåò ñ ëåéêîïåíèåé: áðþøíîé òèô è ïàðàòèô, áðóöåëëåç, ëèõîðàäêà äåíãå, áîëåçíü Ôåëòè, òóáåðêóëåç ñåëåçåíêè, ãèñòîïëàçìîç, ìèëèàðíûé òóáåðêóëåç, êîðü, êðàñíóõà, ãðèïï [1]. Ýîçèíîôèëèÿ ïðè ëèõîðàäî÷íûõ ñîñòîÿíèÿõ ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè òðèõèíåëëåçå, ýîçèíîôèëüíîì ëåãî÷íîì èíôèëüòðàòå, ôèáðîïëàñòè÷åñêîì ïàðèåòàëüíîì ýíäîêàðäèòå Ëåôôëåðà, ìåòàñòàçèðóþùåé ýêçîêðèííîé àäåíîìå ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèÿõ, øèñòîçîìèàçå. Ìîíîöèòîç îïèñàí ïðè òóáåðêóëåçå, ýîçèíîôèëüíîé ëèõîðàäêå, ïðè íåêîòîðûõ ñòàäèÿõ ñåïòè÷åñêîãî ýíäîêàðäèòà, îñïû, ýïèäåìè÷åñêîãî ïàðîòèòà, ëèìôîãðàíóëåìàòîçà, êàëààçàð, âîçâðàòíîãî òèôà, èíôåêöèîííîãî ìîíîíóêëåîçà. Ëèìôîöèòîç ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà ìàëûõ ëèìôîöèòîâ, íàïðèìåð, ïðè âûçäîðîâëåíèè îò áðþøíîãî òèôà, áàêòåðèàëüíîé ïíåâìîíèè, ïðè áðóöåëëåçå. Ëèìôîöèòîç ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè õðîíè÷åñêèõ èíôåêöèÿõ: òóáåðêóëåç, ñèôèëèñ, ðåâìàòèçì, õðîíè÷åñêàÿ ãåðïåòè÷åñêàÿ èíôåêöèÿ, õëàìèäèîç. Ëèìôîöèòîç ñ óâåëè÷åíèåì ñðåäíèõ è áîëüøèõ ëèìôîöèòîâ ñ øèðîêîé áàçîôèëüíîé öèòîïëàçìîé õàðàêòåðåí äëÿ âèðóñíûõ ïíåâìîíèé, ãåïàòèòîâ [1]. Â ïàòîãåíåçå ëåêàðñòâåííîé ëèõîðàäêè ìîãóò èìåòü çíà÷åíèå àëëåðãè÷åñêèå è òîêñèêî–àëëåðãè÷åñêèå ðåàêöèè, ðÿä ïðåïàðàòîâ ìîæåò âûçûâàòü ðàçâèòèå àãðàíóëîöèòîçà, ïðè ïñåâäîàëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèÿõ âûðàáàòûâàþòñÿ ìåäèàòîðû, öèòîêèíû è ò.ä. Ðàçâèòèå ëèõîðàäêè ïðè çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèÿõ ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ðàñïàäîì îïóõîëè, ñèíòåçîì ãîðìîíîâ, öèòîêèíîâ è ìåäèàòîðîâ, ïðèñîåäèíåíèåì âòîðè÷íîé èíôåêöèè. Ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû ïðè òðîìáîöèòîïåíèÿõ ñ ãåìîððàãè÷åñêèì ñèíäðîìîì ìîæíî ðàññìàòðèâàòü, êàê ðåçîðáöèîííóþ ëèõîðàäêó. Âîñïàëåíèå – ñòåðåîòèïíàÿ ðåàêöèÿ îðãàíèçìà íà ïîâðåæäåíèå, ïðè ýòîì â ïðîöåññ âîâëåêàþòñÿ êîìáèíàöèè êëåòîê è èõ ýôôåêòîâ: ìåäèàòîðîâ, öèòîêèíîâ, ãîðìîíîâ, èììóííûõ êîìïëåêñîâ (àëëåðãè÷åñêîå; àñåïòè÷åñêîå; èììóííîå âîñïàëåíèå). Ëèõîðàäêà ÿâëÿåòñÿ ñèìïòîìîì ðàçâèòèÿ âîñïàëåíèÿ. Â ïàòîãåíåçå ëèõîðàäêè, íåçàâèñèìî îò çàáîëåâàíèÿ, èìååò ìåñòî ðåàêöèÿ îñòðîé ôàçû, âîçíèêàþùàÿ ïîä âëèÿíèåì âíåøíèõ (èíôåêöèÿ) è âíóòðåííèõ ôàêòîðîâ (âûðàáîòêà èììóííûõ êîìïëåêñîâ, ñèíòåç öèòîêèíîâ, ìåäèàòîðîâ, ãîðìîíîâ, àóòîèììóííûå ïðîöåññû, çëîêà÷åñòâåííûå íîâîîáðàçîâàíèÿ), âîâëåêàþùàÿ ìåòàáîëè÷åñêèå ïðîöåññû, òåðìîðåãóëÿöèþ, èçìåíåíèÿ ýíäîêðèííîé, èììóííîé è íåðâíîé ñèñòåì. Â ðàçâèòèè ðåàêöèè îñòðîé ôàçû â ïåðâóþ î÷åðåäü âûðàáàòûâàþòñÿ íåñïåöèôè÷åñêèå ôàêòîðû çàùèòû: Ñ–ðåàêòèâíûé áåëîê (ÑÐÁ), ñûâîðîòî÷íûé áåëîê àìèëîèäà (ÑÀÀ), ôèáðèíîãåí, ìàííîçîñâÿçûâàþùèé áåëîê, êîìïëåìåíò, ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëè (ÔÍÎ), èíòåðëåéêèíû (ÈË), èíòåðôåðîíû (ÈÔÍ) [4,7,21,23,24]. Îïðåäåëåííóþ ðîëü èãðàþò áåëêè îñòðîé ôàçû, âûðàáàòûâàåìûå ìàêðîôàãàìè è ãåïàòîöèòàìè, ïîäðàçäåëÿåìûå íà òðè ãðóïïû: À – öåðóëîïëàçìèí, Ñ3– êîìïîíåíò êîìïëåìåíòà; Á – a-1– êèñëûé ãëèêîïðîòåèí, a-1– àíòèòðèïñèí, a-1– àíòèõèìîòðèïñèí, ãàïòîãëîáèí, ôèáðèíîãåí; Â – ÑÐÁ, ÑÀÀ è ïðîòåèí Ð. Áåëêè ãðóïïû À óâåëè÷èâàþò ñâîþ êîíöåíòðàöèþ íà 25–50%; áåëêè ãðóïïû Á – â 2–3 ðàçà; áåëêè ãðóïïû Â – â 1000 ðàç [3]. ÑÐÁ áûë îïèñàí, êàê ñûâîðîòî÷íûé áåëîê ó áîëüíûõ ñ èíôåêöèîííûìè çàáîëåâàíèÿìè, âçàèìîäåéñòâóþùèé ñ Ñ–ïîëèñàõàðèäàìè êëåòî÷íîé ñòåíêè ïíåâìîêîêêà, îòíîñèòåëüíàÿ ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà – 105000 Ä [3]. Ñâÿçûâàþùàÿ àêòèâíîñòü ÑÐÁ îïðåäåëÿåòñÿ âî–ïåðâûõ âçàèìîäåéñòâèåì ñ ôîñôîõèíîëèíàìè, ÿâëÿþùèìèñÿ ñïåöèôè÷åñêèìè ëèãàíäàìè è øèðîêî ïðåäñòàâëåííûìè íà ìåìáðàíàõ áàêòåðèé, â ýêñòðàêòàõ ïàðàçèòîâ, ãðèáîâ; âî–âòîðûõ, – ñ ïîëèêàòèîíàìè, ìèåëèíîâûìè îñíîâíûìè áåëêàìè, ëåéêîöèòàðíûìè êàòèîííûìè áåëêàìè. Ñâÿçûâàþùàÿ àêòèâíîñòü âîçðàñòàåò â ïðèñóòñòâèè èîíîâ êàëüöèÿ. Áóäó÷è ñâÿçàííûì ñ ëèãàíäîì, ÑÐÁ ñëóæèò ïîñðåäíèêîì â îñàæäåíèè, àããëþòèíàöèè, êàïñóëÿðíîì íàáóõàíèè áàêòåðèé è àêòèâàöèè êîìïëåìåíòà. ÑÐÁ àêòèâèðóåò êîìïëåìåíò è åãî âîñïàëèòåëüíûé, ëèòè÷åñêèé è îïñîíè÷åñêèé ýôôåêòû ñòîëü æå óñïåøíî, êàê IgG. Â íîðìå óðîâåíü ÑÐÁ âàðüèðóåò îò 0,068 äî 8,2 ìêã/ìë. Ïðè âîñïàëåíèè óðîâåíü âîçðàñòàåò äî 500 ìêã/ìë. Èíäóêòîðîì ñèíòåçà ÑÐÁ ÿâëÿåòñÿ ÈË–1 [3]. Â ýêñïåðèìåíòå âíóòðèâåííîå ââåäåíèå 20–25 ìêã ÑÐÁ, âûäåëåííîãî èç ïëàçìû ÷åëîâåêà, çà 30 ìèí äî çàðàæåíèÿ ìûøåé ñìåðòåëüíîé äîçîé Str. pneumoniae (2õ105) çàùèùàëî îò ãèáåëè 30–50% æèâîòíûõ [3]. Äðóãèì âàæíûì áåëêîì ðåàêöèè îñòðîé ôàçû ÿâëÿåòñÿ ñûâîðîòî÷íûé áåëîê àìèëîèäà À (ÑÀÀ), ïðåäñòàâëÿþùèé ñîáîé ãåòåðîãåííûé ïîëèïåïòèä ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 11–14òûñ. Ä. ÑÀÀ ìîæåò ñâÿçûâàòüñÿ ñ ëèïîïðîòåèíàìè âûñîêîé ïëîòíîñòè, à ÑÐÁ – ñ ëèïîïðîòåèíàìè íèçêîé ïëîòíîñòè. Èíäóêòîðîì ñèíòåçà ÑÀÀ ÿâëÿåòñÿ ÈË–1. Â òêàíÿõ îïðåäåëÿåòñÿ òêàíåâîé àìèëîèäíûé ïðîòåèí À (ÀÀ–ïðîòåèí), ïðåäøåñòâåííèêîì êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ ÑÀÀ. ÑÐÁ ÿâëÿåòñÿ ïåðâîé ëèíèåé çàùèòû, íàïðàâëåí íà ñâÿçûâàíèå è äåãðàäàöèþ íåêîòîðûõ ýêçîãåííûõ àíòèãåíîâ èëè ïðîäóêòîâ äåñòðóêöèè ñîáñòâåííûõ êëåòîê. ÑÀÀ çàïîëíÿåò íåêðîòèçèðîâàííûå òêàíè, ôîðìèðóÿ ðåàêòèâíûé, òðàíçèòîðíûé, ïîñòâîñïàëèòåëüíûé àìèëîèä. Îäíàêî íå ó âñåõ áîëüíûõ ñ âûñîêèì óðîâíåì ÑÀÀ ôîðìèðóåòñÿ àìèëîèäîç. Â ñûâîðîòêå êðîâè, âîçìîæíî, ñóùåñòâóåò ôàêòîð, âûçûâàþùèé äåãðàäàöèþ ÀÀ–ôèáðèëë [3]. Âàæíûì êîìïîíåíòîì ðåàêöèè îñòðîé ôàçû ÿâëÿåòñÿ ÈË–1, çàïóñêàþùèé ìíîãèå ïðîöåññû, áåëîê ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé 13–20òûñ. Ä, ñèíòåçèðóåòñÿ ìîíîöèòàìè êðîâè, ôàãîöèòèðóþùèìè êëåòêàìè ïå÷åíè è ñåëåçåíêè, ìàêðîôàãàìè – êåðàòèíîöèòàìè, ýïèòåëèàëüíûìè ïî÷å÷íûìè ìåçàíãèàëüíûìè êëåòêàìè, àñòðîöèòàìè ìîçãà. Äî 1979 ã. åãî íàçûâàëè ýíäîãåííûì ïèðîãåíîì èëè ëåéêîöèòàðíûì ýíäîãåííûì ìåäèàòîðîì. ÈË–1 èíäóöèðóåò ñèíòåç ÑÐÁ è ÑÀÀ, íåéòðîôèëèþ, ëèõîðàäêó, èçìåíÿåò â ïëàçìå óðîâåíü äèâàëåíòíûõ êàòèîíîâ æåëåçà, öèíêà, ìåäè [3,7,23,24]. ÈË–6 ñèíòåçèðóåòñÿ ôèáðîáëàñòàìè è ýíäîòåëèàëüíûìè êëåòêàìè, ìàêðîôàãàìè, àêòèâèðîâàííûìè Ò–ëèìôîöèòàìè, èíäóöèðóåò ñèíòåç áåëêîâ îñòðîé ôàçû ãåïàòîöèòàìè, àêòèâèðóåò ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîöèòîâ, îñîáåííî Â–êëåòîê, ñïîñîáñòâóåò ñåêðåöèè ÀÊÒÃ, ðàçâèòèþ ëèõîðàäêè. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ÈË–6 ïîäàâëÿåò ñèíòåç ÈË–1,ÔÍÎ-a, PG Å2 ìàêðîôàãàìè è ñïîñîáñòâóåò çàâåðøåíèþ âîñïàëåíèÿ [7,23,24]. ÔÍÎ-a ñèíòåçèðóåòñÿ ìàêðîôàãàìè, çâåçä÷àòûìè ðåòèêóëîýíäîòåëèîöèòàìè, Ò, Â, NÊ–êëåòêàìè, åãî ýôôåêòû ñõîäíû ñ ÈË–1. Â îòëè÷èå îò ÈË–1 ÔÍÎ-a òàêæå ó÷àñòâóåò â ðàçâèòèè ñåïòè÷åñêîãî øîêà, àïîïòîçà êëåòîê, àêòèâèðóåò ñèíòåç ìåòàáîëèòîâ àçîòà è áàêòåðèöèäíûé ýôôåêò, ëèïîïðîòåèíîâóþ ëèïàçó (ïðèâîäèò ê ðàñõîäó æèðà è ðàçâèòèþ êàõåêñèè) [7]. ÈË–1, ÈË–6, ÔÍÎ-a, îïîñðåäîâàííî âîçäåéñòâóÿ íà íåéðîíû ãèïîòàëàìóñà, ïðèâîäÿò ê ïîâûøåíèþ òåìïåðàòóðû òåëà. Â êëèíèêå äëÿ êóïèðîâàíèÿ ëèõîðàäêè íàèáîëåå øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ ïðåïàðàòû, äåéñòâóþùèå èìåííî íà ýòî çâåíî ïàòîãåíåçà, ò.å. òîðìîçÿùèå ñèíòåç ïðîñòàãëàíäèíîâ èç àðàõèäîíîâîé êèñëîòû – íåñòåðîèäíûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ïðåïàðàòû (ÍÏÂÏ). Â ÷àñòíîñòè, ïðèìåíÿþò òàêóþ ôîðìó, êàê ðåêòàëüíûå ñóïïîçèòîðèè. Ïðèìåðîì ìîæåò ñëóæèòü Öåôåêîí Í, ïðåäñòàâëÿþùèé êîìáèíàöèþ íàïðîêñåíà, ñàëèöèëàìèäà è êîôåèíà. Âõîäÿùèé â ñîñòàâ ïðåïàðàòà êîôåèí â äîçå 50 ìã çíà÷èòåëüíî óñèëèâàåò àíàëüãåòè÷åñêîå è æàðîïîíèæàþùåå äåéñòâèå ñàëèöèëàòîâ è äðóãèõ ÍÏÂÏ, ÷òî, êàê ïîëàãàþò, ñâÿçàíî ñ óëó÷øåíèåì èõ áèîäîñòóïíîñòè. Íåâûñîêàÿ äîçà íàïðîêñåíà (75 ìã) â ñóïïîçèòîðèè Öåôåêîí Í êîìïåíñèðóåòñÿ íàëè÷èåì â ïðåïàðàòå äðóãîãî ÍÏÂÏ – ñàëèöèëàìèäà (0,6 ã). Áîëåå äëèòåëüíûé ïåðèîä ïîëóâûâåäåíèÿ íàïðîêñåíà (12–15 ÷àñîâ) ïî ñðàâíåíèþ ñ ñàëèöèëàìèäîì (5–6 ÷àñîâ) îáåñïå÷èâàåò äîñòàòî÷íî ïðîäîëæèòåëüíûé æàðîïîíèæàþùèé è àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò Öåôåêîíà Í. Ñèñòåìà êîìïëåìåíòà, â ñîñòàâ êîòîðîé âõîäÿò îêîëî 20 ïðîòåèíîâ ïëàçìû, ó÷àñòâóåò â ñâÿçûâàíèè àíòèãåíîâ, ëèòè÷åñêèõ, áàêòåðèöèäíûõ è àíòèòåëîçàâèñèìûõ ýôôåêòàõ ÷åðåç IgG. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, êîìïëåìåíò ÿâëÿåòñÿ ðåàêòàíòîì âîñïàëèòåëüíûõ ðåàêöèé. Öåíòðàëüíûì ìîìåíòîì â àêòèâàöèè êîìïëåìåíòà ïî êëàññè÷åñêîìó è àëüòåðíàòèâíîìó ïóòè ÿâëÿåòñÿ ðàñùåïëåíèå Ñ3–êîìïîíåíòà. Íà ýòîì ýòàïå àêòèâàöèþ ìîæíî îñòàíîâèòü ëèáî îíà ìîæåò ïðîäîëæàòüñÿ äî Ñ5 è Ñ9–êîìïîíåíòà, äî òåðìèíàëüíîãî (ìåìáðàíîàòàêóþùåãî) èëè ëèòè÷åñêîãî ýòàïà. Õàðàêòåðåí êàñêàäíûé ôåíîìåí, êîãäà ïðîäóêòû îäíîãî ýòàïà ÿâëÿþòñÿ êàòàëèçàòîðîì àêòèâàöèè ñëåäóþùåãî ýòàïà. Êëàññè÷åñêèé ïóòü àêòèâèðóåòñÿ êîìïëåêñîì àíòèãåí–àíòèòåëî (ÀÃ–ÀÒ), â ñîñòàâ êîòîðûõ âõîäÿò IgG1,2,3, IgM; àããðåãàòû IgG, ÑÐÁ, ÄÍÊ, ïëàçìèí. Ðåãóëÿòîðîì êëàññè÷åñêîãî ïóòè ÿâëÿåòñÿ Ñ1– èíãèáèòîð, ïîäàâëÿþùèé àêòèâíîñòü Ñ1r è Ñ1s–êîìïîíåíòîâ [3,7,21]. Ïðè àëüòåðíàòèâíîì ïóòè âûêëþ÷åíà àêòèâàöèÿ Ñ1, Ñ4 è Ñ2–êîìïîíåíòîâ, íî âñå ðàâíî ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ Ñ3–êîìïîíåíòà è ìåìáðàíîëèòè÷åñêîãî ìåõàíèçìà. Àëüòåðíàòèâíûé ïóòü ìîæåò àêòèâèðîâàòüñÿ ýíäîòîêñèíîì ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, ïîëèñàõàðèäàìè òèïà èíóëèíà è çèìîçàíà, èììóííûìè êîìïëåêñàìè, ñîäåðæàùèìè IgA, IgG; ãðèáàìè. Ðåãóëÿòîðíûìè áåëêàìè àëüòåðíàòèâíîãî ïóòè ÿâëÿþòñÿ b-IH è Ñ3b–èíàêòèâàòîð. Äåôèöèò ýòèõ áåëêîâ ìîæåò ïðèâåñòè ê áåçóäåðæíîé àêòèâàöèè Ñ3–êîìïîíåíòà è åãî èñòîùåíèþ [3,7]. Ìåìáðàíëèòè÷åñêèé ìåõàíèçì ñâÿçàí ñ ôîðìèðîâàíèåì Ñ5–êîíâåðòàçû â ïðèñóòñòâèè Ñ3 è Ñ3b íà ïîâåðõíîñòè êëåòêè, ñâîáîäíûõ áåëêîâ Â, Ð, b-IH, ïðèñîåäèíåíèåì Ñ5 è äàëåå Ñ7, Ñ8, Ñ9–êîìïîíåíòîâ. Ôîðìèðóåòñÿ ñòàáèëüíûé òðàíñìåìáðàííûé êàíàë, îáåñïå÷èâàþùèé ÷åðåç áèëèïèäíûé ñëîé êëåòêè äâóõñòîðîííåå äâèæåíèå èîíîâ è âîäû, ïîâðåæäåíèå ìåìáðàíû è ãèáåëü êëåòêè. Ðÿä ôðàãìåíòîâ èãðàþò âàæíóþ ðîëü â ïðîöåññå ôîðìèðîâàíèÿ âîñïàëåíèÿ. Ñ4, Ñ2 ñ ïîìîùüþ Ñ1s âåäåò ê ïîâûøåíèþ ïðîíèöàåìîñòè ñîñóäîâ è ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ îòåêà ïðè äåôèöèòå Ñ1– èíãèáèòîðà. Ñ3, Ñ5 îáëàäàþò ñâîéñòâàìè àíàôèëîòîêñèíà è, ïðèñîåäèíÿñü ê òó÷íûì êëåòêàì è áàçîôèëàì, èíäóöèðóþò âûäåëåíèå ãèñòàìèíà. Ñ3à âûçûâàåò ñåêðåöèþ ñåðîòîíèíà. Ñ3à, Ñ5à ðàçðóøàþòñÿ êàðáîêñèïåïòèäàçîé Â, è îáðàçóþøèåñÿ ïðîäóêòû ÿâëÿþòñÿ õåìîàòòðàêòàíòàìè ïîëèìîðôíîÿäåðíûõ êëåòîê, ýîçèíîôèëîâ, ìîíîöèòîâ, îñâîáîæäàþòñÿ ëèçîñîìàëüíûå ôåðìåíòû, èíäóöèðóåòñÿ ñîêðàùåíèå ãëàäêèõ ìûøö. Ñûâîðîòî÷íûé ôàêòîð CF1 ïîäàâëÿåò àêòèâíîñòü C5a è îñòàíàâëèâàåò äàííûé ïðîöåññ. Íàïðèìåð, ó áîëüíûõ ëèìôîãðàíóëåìàòîçîì è ñàðêîèäîçîì èìååòñÿ èçáûòîê ôàêòîðà ÑF1, ÷òî ìîæåò ïîäàâëÿòü ëèòè÷åñêèé ýôôåêò [3,5,6]. Îòëîæåíèå êîìïîíåíòîâ êîìïëåìåíòà â ñîñòàâå êîìïëåêñà ÀÃ–ÀÒ ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ èììóíîïàòîëîãèè. Àëüòåðíàòèâíûé ïóòü àêòèâàöèè ÿâëÿåòñÿ áîëåå ìîùíûì è íàïðàâëåí íà óíè÷òîæåíèå ÷óæåðîäíûõ êëåòîê [3,7]. Èíòåíñèâíîå èçó÷åíèå ïàòîãåíåçà ñåïñèñà, ïåðèòîíèòà â ïîñëåäíèå ãîäû ïðîëèëî ñâåò íà ó÷àñòèå ìåäèàòîðîâ, öèòîêèíîâ è êëåòîê â ðàçâèòèè îñíîâíûõ ñèìïòîìîâ âîñïàëåíèÿ, âêëþ÷àÿ ëèõîðàäêó. Ïðè ñåïñèñå ïðîèñõîäèò ãåìàòîãåííîå ðàñïðîñòðàíåíèå âîçáóäèòåëÿ ñ îáðàçîâàíèåì ìåòàñòàòè÷åñêèõ î÷àãîâ èíôåêöèè â ìÿãêèõ òêàíÿõ è âíóòðåííèõ îðãàíàõ [8]. Ìåòàñòàçèðîâàíèå èíôåêöèè, ÷àùå âñåãî óñëîâíî–ïàòîãåííîé ôëîðû, ñâÿçàíî ñ ïîâðåæäåíèåì ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, ïîâûøåíèåì ïðîíèöàåìîñòè êàïèëëÿðîâ, ðàçâèòèåì âíóòðèñîñóäèñòîé ãèïîêîàãóëÿöèè, ëèõîðàäêè. Öåíòðàëüíûì çâåíîì ïàòîãåíåçà ÿâëÿåòñÿ íàêîïëåíèå ýíäîòîêñèíîâ, âçàèìîäåéñòâèå ñ ìàêðîôàãàìè è âûðàáîòêà ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ (ÔÍÎ-a; ÈË–1, 6, 8; g-ÈÔÍ), êîìïëåìåíòà, ïðîïåðäèíà, êàòèîííûõ áåëêîâ, àíòèòåë. Ïðè cåïñèñå, âûçâàííîì ãðàìîòðèöàòåëüíûìè ïàòîãåíàìè íàêàïëèâàåòñÿ ýíäîòîêñèí, ïðåäñòàâëÿþùèé ïîëèìåð ëèïèäà À è ëèïîñàõàðèäñâÿçûâàþùåãî áåëêà, åãî ìîæíî òåñòèðîâàòü. Ïðè âûñåâàíèè ãðàìïîëîæèòåëüíûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ ðîëü ýíäîòîêñèíà èãðàþò òåéõîåâûå êèñëîòû, ïåïòèäîãëèêàí [8,10]. Äëÿ óñëîâíî–ïàòîãåííîé èíôåêöèè õàðàêòåðíà ñïîíòàííàÿ íåîáðàòèìîñòü ïðîöåññà, íå âûðàæåíà âûðàáîòêà ÀÒ, â ïðîòèâíîì ñëó÷àå áûë áû íåâîçìîæåí ñèìáèîç âîçáóäèòåëåé è îðãàíèçìà [8,9]. Ïåðèòîíèò – ãíîéíîå âîñïàëåíèå áðþøèíû, ÷àñòî ïðèâîäèò ê ñìåðòè áîëüíûõ ñ îñòðîé õèðóðãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé è òðàâìàìè áðþøíîé ïîëîñòè. Ó 60–70% áîëüíûõ ïðîöåññ íîñèò îáðàòèìûé õàðàêòåð. Ó îñòàëüíûõ áîëüíûõ íàáëþäàåòñÿ çëîêà÷åñòâåííîå òå÷åíèå, êàê ïðàâèëî, íà ôîíå èçìåíåíèé ïðîòèâîèíôåêöèîííîé çàùèòû. Â ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ âîâëå÷åíû: ÖÍÑ (âûðàáîòêà íåéðîãóìîðàëüíûõ ìåäèàòîðîâ); íåñïåöèôè÷åñêèå ôàêòîðû çàùèòû; âûðàáîòêà ÀÒ. Ïðè âíåêëåòî÷íîé ëîêàëèçàöèè èíôåêöèè ðàçâèâàåòñÿ Th2–çàâèñèìûé èììóííûé îòâåò, âûðàáîòêà IgG, IgA–ÀÒ. Ïðè âíóòðèêëåòî÷íîé ëîêàëèçàöèè èíôåêöèè (5–7% âñåõ ñëó÷àåâ) ðàçâèâàåòñÿ Th1– çàâèñèìûé èììóííûé îòâåò ñ ðàçâèòèåì ïîâðåæäåíèÿ êëåòîê (íåêðîç èëè àïîïòîç) [7,11]. Áîëåå ïîäðîáíî âçàèìîäåéñòâèÿ ôàêòîðîâ è ñèñòåì ïðè ãíîéíîì î÷àãå, ïî Þ.Ì. Ãàèí ñ ñîàâò., 2001, ñ íåêîòîðûìè èçìåíåíèÿìè ïðåäñòàâëåíû íà ðèñóíêå 1. Ðèñ. 1. Âçàèìîäåéñòâèå íåðâíîé, ýíäîêðèííîé è èììóííîé ñèñòåì ïðè èíôåêöèîííîì ïðîöåññåÂîçäåéñòâèå íà íåðâíóþ ñèñòåìó èç î÷àãà ÷åðåç íîöèðåöåïòîðû ïî ñåíñîðíûì àôôåðåíòíûì íåðâíûì âîëîêíàì ÷åðåç òàëàìóñ â âèäå èìïóëüñà äîñòèãàåò ãèïîòàëàìóñà. Ôîðìèðóåòñÿ îáëàñòü âòîðè÷íîé àëüòåðàöèè. Â çîíå ïîðàæåíèÿ íàðàñòàåò àöèäîç, ðàñïàä òêàíåé, ïîâðåæäåíèå íåðâíûõ îêîí÷àíèé. Â ðåçóëüòàòå ïðîèñõîäèò ñòðóêòóðíî–ôóíêöèîíàëüíàÿ èçîëÿöèÿ î÷àãà, è äàëüíåéøåå âîçäåéñòâèå íà ïåðèôîêàëüíûå íåðâíûå îáðàçîâàíèÿ ïðîèñõîäèò ÷åðåç ìåäèàòîðû âîñïàëåíèÿ (êàòåõîëàìèíû, êèíèíû, ïðîñòàãëàíäèíû), èîíû (íàòðèé, êàëèé), ìåòàáîëèòû (ïèðóâàò, êåòîíû, ëàêòàò), öèòîêèíû (ÈË–1; ÔÍÎ-a; a è b-ÈÔÍ; ôàêòîð àêòèâàöèè òðîìáîöèòîâ – ÔÀÒ), ýíäîòåëèíû [11]. Â î÷àãå âûñâîáîæäàþòñÿ íåéðîïåïòèäû, âûïîëíÿþùèå ðîëü íåéðîòðàíñìèòòåðîâ: ñóáñòàíöèÿ Ð, ñîìàòîñòàòèí, âàçîàêòèâíûé èíòåñòèíàëüíûé ïîëèïåïòèä (ÂÈÏ), îïèîèäíûå ïåïòèäû, àöåòèëõîëèí, êàòåõîëàìèíû; îíè âëèÿþò íà ïðîíèöàåìîñòü ñòåíîê ñîñóäîâ, òðîìáîöèòû, ñèñòåìó êèíèíîâ, èíäóöèðóþò ñèíòåç ÔÀÒ. Êàòåõîëàìèíû èíäóöèðóþò ãåíåðàöèþ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà, ïðîöåññû ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, îáðàçîâàíèå ïðîñòàãëàíäèíîâ, ëåéêîòðèåíîâ, âûñâîáîæäåíèå ëèçîñîìàëüíûõ ãèäðîëàç. Ñóáñòàíöèÿ Ð â íîðìå òðàíñïîðòèðóåòñÿ â íåéðîíàõ àêñîïëàçìàòè÷åñêèì òîêîì, âûñîâîáîæäàåòñÿ â ïåðèôåðè÷åñêèõ òêàíÿõ, ïðè âîçäåéñòâèè íà ñîñóäû âûçûâàåò âàçîäèëàòàöèþ, ïîâûøåíèå ñîñóäèñòîé ïðîíèöàåìîñòè, âûñâîáîæäåíèå ãèñòàìèíà, ñåðîòîíèíà, ÔÀÒ [11]. Â óñëîâèÿõ âîñïàëåíèÿ îïèîèäíûå ïåïòèäû ïîäàâëÿþò ôîðìèðîâàíèå áîëåâûõ ñèãíàëîâ íà óðîâíå ïåðèôåðè÷åñêèõ àôôåðåíòîâ è ÖÍÑ, ñòèìóëèðóþò âûñâîáîæäåíèå ãèïîòàëàìóñîì ëèáåðèíîâ, ñòàòèíîâ, êîíòðîëèðóþò ýíäîêðèííóþ ñèñòåìó, ïðîëèôåðàöèþ êëåòîê èììóííîé ñèñòåìû. Ðåöåïòîðû ê b-ýíäîðôèíàì, ýíêåôàëèíàì è äèíîðôèíó ðàñïîëîæåíû â ìîçãå, íåðâíûõ îêîí÷à–íèÿõ ïåðèôåðè÷åñêèõ îðãàíîâ, íàäïî÷å÷íèêàõ, ìèîöèòàõ, íà êëåòêàõ èììóííîé ñèñòåìû [11,14]. Áîëüøîå çíà÷åíèå èìåþò ýíäîêðèííàÿ ñèñòåìà è ðåãóëÿòîðíûå ãîðìîíû: ñîìàòîòðîïíûé (ÑÒÃ), òèðåîòðîïíûé (ÒÒÃ), àäðåíîêîðòèêîòðîïíûé (ÀÊÒÃ), àðãèíèí– âàçîïðåññèí, îêñèòîöèí, íåéðîôèçèí, ÂÈÏ. Ëèìôîöèòû, ìîíîöèòû, ñåëåçåíî÷íûå ìàêðîôàãè ñòèìóëèðóþò âûðàáîòêó ÀÊÒÃ è ýíäîðôèíîâ. Â òèìóñå ñèíòåçèðóþòñÿ ëåé– è ìåò– ýíêåôàëèíû, b-ýíäîðôèíû. b-ýíäîðôèíû ñèíòåçèðóþòñÿ òàêæå â êëåòêàõ ñëèçèñòîé òîíêîé êèøêè. Âëèÿíèå ýíäîòîêñèíîâ íà Ò–êëåòêè èíäóöèðóåò âûðàáîòêó èììóíîðåàêòèâíûõ ýíêåôàëèíîâ, Ò, Â–êëåòêè è ìàêðîôàãè ñèíòåçèðóþò ÑÒÃ; íåéòðîôèëû, áàçîôèëû è ýîçèíîôèëû – ÂÈÏ [16,17,18]. Áîëüøîå çíà÷åíèå èìåþò èììóíîòðîïíûå ýôôåêòû ãîðìîíîâ. ÑÒÃ ñòèìóëèðóåò ïðîëèôåðàöèþ ïðåäøåñòâåííèêîâ Ò–ëèìôîöèòîâ â òèìóñå, ñåëåçåíêå, ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ, NÊ–êëåòîê, óñèëèâàåò áàêòåðèöèäíîñòü ìàêðîôàãîâ. ÀÊÒÃ òîðìîçèò ñèíòåç g-ÈÔÍ. Ãîðìîíû ùèòîâèäíîé æåëåçû, òðèéîäòèðîíèí è òèðîêñèí ïîâûøàþò ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü Â–êëåòîê è âûðàáîòêó ÀÒ; òèðåîêàëüöèòîíèí ñòèìóëèðóåò Ò–êëåòêè. Íèçêèå êîíöåíòðàöèè ýñòðîãåíîâ ñòèìóëèðóþò, à âûñîêèå ïîäàâëÿþò ïðîëèôåðàöèþ êëåòîê íà ìèòîãåíû, àêòèâíîñòü NÊ–êëåòîê. Â çàâèñèìîñòè îò óñëîâèé òåñòîñòåðîí ìîæåò ëèáî ñòèìóëèðîâàòü, ëèáî óãíåòàòü ñèíòåç ÀÒ, ñòèìóëèðóåò ýðèòðîïîýç è ïîäàâëÿåò äèôôåðåíöèðîâêó ñòâîëîâûõ êëåòîê â ëèìôîèäíûå êëåòêè [11]. Â èññëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî a è b-ÈÔÍ ñïîñîáíû èíäóöèðîâàòü ñèíòåç êîðòèêîñòåðîèäîâ â íàäïî÷å÷íèêàõ. ÈË–1 ÷åðåç ãèïîòàëàìóñ ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè óðîâíÿ ÀÊÒÃ, ãëþêîçû, êîðòèêîñòåðîèäîâ, ýíäîðôèíîâ. ÈË–2 ïîâûøàåò â êðîâè óðîâåíü ÀÊÒÃ, êîðòèçîëà. ÈË–1 âëèÿåò íà ñèíòåç ÑÀÀ, ÑÐÁ, ÔÍÎ-a, êîìïîíåíòîâ êîìïëåìåíòà, õèìîòðèïñèíà, àëüáóìèíà, òðàíñôåððèíà. Ëèìôîöèòû èìåþò îïèîèäíûå ðåöåïòîðû, ìàêðîôàãè – ðåöåïòîðû äëÿ êîðòèêîñòåðîèäîâ, èíñóëèíà, ÑÒÃ, íåéðîñòðàíñìèòòåðîâ [7,11,19]. Ëåéêîòðèåíû Ñ4, D4, E4 (ìåäëåííî äåéñòâóþùàÿ ñóáñòàíöèÿ) îòíîñÿòñÿ ê Ñ20–æèðíûì êèñëîòàì, îáðàçóþòñÿ ÷åðåç 5–10 ìèíóò ïîñëå àêòèâàöèè òó÷íûõ êëåòîê è áàçîôèëîâ, âûçûâàþò ñïàçì ãëàäêîé ìóñêóëàòóðû, èçìåíåíèå àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ, ïîâûøàþò õåìîòàêñèñ, ïîäàâëÿþò ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîöèòîâ [11,22]. Ïðîñòàãëàíäèíû – ïðîèçâîäíûå öèêëîîêñèãåíàçíîãî ïóòè, ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé Ñ20–æèðíûå êèñëîòû, ñîäåðæàùèå öèêëîïåíòàíîâîå êîëüöî; îòíîñÿòñÿ ê ýéêîçàíîèäàì (ïðîäóêòû îêèñëåíèÿ ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò). Îíè íàêàïëèâàþòñÿ â î÷àãå âîñïàëåíèÿ â òå÷åíèå 6–24 ÷àñîâ è âûçûâàþò âàçîàêòèâíûé õåìîòàêñèñ. Ïðîñòàãëàíäèí Å2 ïîäàâëÿåò öèòîòîêñè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ìàêðîôàãîâ, ïðîëèôåðàöèþ ëèìôîöèòîâ, àãðåãàöèþ òðîìáîöèòîâ, âûçûâàåò áðîíõîäèëàòàöèþ [11]. Â ïîñëåäíèå ãîäû àêòèâíî èçó÷àåòñÿ ðîëü àíòèîêñèäàíòîâ â î÷àãå âîñïàëåíèÿ, â ÷àñòíîñòè îêñèäà àçîòà (NO). NO îáðàçóåòñÿ èç L– àðãèíèíà, ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ âîñïàëåíèÿ ïåðåõîäèò â äèîêñèä (NO2), à çàòåì â òðèîêñèä àçîòà (NO3). Äëÿ îáúåêòèâíîé îöåíêè íèòðîîêñèýðãè÷åñêîé ñèñòåìû îïðåäåëÿþò NO–ñèíòåòàçó [20]. Îêñèä àçîòà ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ïîääåðæàíèè âåíîçíîãî òîíóñà, ñîñóäèñòîé ïðîíèöàåìîñòè, òîíóñà ãëàäêèõ ìûøö ñîñóäîâ, àäåêâàòíîé ïåðôóçèè òêàíåé, óíè÷òîæåíèè áàêòåðèé, çàùèòå êëåòîê ýíäîòåëèÿ îò ýêçîãåííîãî ïîâðåæäåíèÿ ÔÍÎ, òîêñèíàìè [11,20,21]. Áîëüøîå çíà÷åíèå äëÿ ðàçâèòèÿ âîñïàëåíèÿ è ëèõîðàäêè èìååò èçìåíåíèå ïðîíèöàåìîñòè ñîñóäîâ, ìèãðàöèÿ êëåòîê, ñèíòåç ìåäèàòîðîâ. Ñåëåêòèíû Ð, E, L – ìàêðîìîëåêóëû òêàíåâûõ ëåêòèíîâ, òðàíñìåìáðàííûå áåëêè, ëèáî ìîëåêóëû êëåòî÷íûõ ìåìáðàí, ñâÿçàííûå ñ ãëèêîçèëôîñôîèíîçèòîëîì. Ñåëåêòèí Ð ëîêàëèçóåòñÿ â êëåòêàõ ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, òðîìáîöèòàõ, íåéòðîôèëàõ, ñïîñîáñòâóåò àêòèâàöèè òðîìáîöèòîâ ÷åðåç ÔÀÒ, ìèãðàöèè êëåòîê â î÷àã âîñïàëåíèÿ. Ñåëåêòèí Å ñèíòåçèðóåòñÿ ýíäîòåëèàëüíûìè êëåòêàìè, ñïîñîáñòâóåò ìèãðàöèè íåéòðîôèëîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ. Ñåëåêòèí L òàêæå ñïîñîáñòâóåò ìèãðàöèè íåéòðîôèëîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ, ôîðìèðóåò ðåöåïòîð «õîìèíãà ëèìôîöèòîâ» [7,11]. Èíòåãðèíû – ìàêðîìîëåêóëû òðàíñìåìáðàííûõ ãåòåðîäèìåðîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ ôèêñàöèþ èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê ê ýíäîòåëèþ, ó÷àñòâóÿ â ìåæêëåòî÷íûõ âçàèìîäåéñòâèÿõ, ïðåîäîëåíèè ñîñóäèñòîãî áàðüåðà è ìèãðàöèè êëåòîê â òêàíè [7,11]. Â ðàçâèòèè âîñïàëåíèÿ ñóùåñòâóåò ïðÿìàÿ è îáðàòíàÿ ñâÿçü ïðîèñõîäÿùèõ ïðîöåññîâ. Íàïðèìåð, ïåïòîãëèêàíû (ìóðàìèëäèïåïòèäû) êëåòî÷íûõ ìåìáðàí áàêòåðèé èíäóöèðóþò ñèíòåç öèòîêèíîâ âîñïàëåíèÿ ìàêðîôàãàìè, ÷òî ïîâûøàåò áàêòåðèöèäíóþ àêòèâíîñòü Ò, NÊ–êëåòîê. Ýêçîòîêñèíû, ïðîäóöèðóåìûå ãðàìïîëîæèòåëüíûìè ìèêðîîðãàíèçìàìè, ÿâëÿþòñÿ ñóïåðàíòèãåíàìè, èíäóöèðóþò ñèíòåç öèòîêèíîâ Ò–êëåòêàìè. Àêòèâèðîâàííûå Ò–êëåòêè â äàëüíåéøåì ïîäâåðãàþòñÿ àïîïòîçó, ÷òî ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ âòîðè÷íîãî èììóíîäåôèöèòà. Ðÿä ìèêðîîðãàíèçìîâ â óñëîâèÿõ ðàñïðîñòðàíåííîãî ïåðèòîíèòà (Staph. aureus) ñèíòåçèðóþò áåëêè, ñâÿçûâàþùèå Fc–ðåöåïòîðû Ig, áëîêèðóþò àíòèòåëî– çàâèñèìóþ öèòîòîêñè÷íîñòü è òàêæå ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ èììóíîäåôèöèòà. Îäíà èç ïðè÷èí ðàçâèòèÿ âòîðè÷íîãî èììóíîäåôèöèòà ñâÿçàíà ñ âîçäåéñòâèåì èçáûòêà ìèêðîôëîðû è ïðîäóêòîâ åå æèçíåäåÿòåëüíîñòè íà èììóííóþ ñèñòåìó. Â èòîãå, îáðàòíàÿ âçàèìîñâÿçü ïðîèñõîäÿùèõ ïðîöåññîâ ïðèâîäèò ê èììóíîäåïðåññèè, âîçìîæíî ðàçâèòèå èñòîùåíèÿ, ôîðìèðîâàíèå âòîðè÷íîãî èììóíîäåôèöèòà, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ óõóäøåíèåì ïðîãíîçà äëÿ áîëüíîãî. Ðàçâèòèå ëèõîðàäêè ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ ñâÿçàíî ñ âçàèìîäåéñòâèåì èììóííîé, íåðâíîé è ýíäîêðèííîé ñèñòåì, èçìåíåíèåì ïðîíèöàåìîñòè ñîñóäîâ. Ëèòåðàòóðà:1. Õýããëèí Ð. Äèôôåðåíöèàëüíàÿ äèàãíîñòèêà âíóòðåííèõ áîëåçíåé. Ïåð. ñ íåìåöê. Ì., 1997, 121–126 2. Howard F.M., Martin F.G, Stauffer M., Hallenbeck G.A. Arch. Intern. Måd., 1959, 103, 565 3. Ñòåôàíè Ä.Â., Âåëüòèùåâ Þ.Å. Èììóíîëîãèÿ è èììóíîïàòîëîãèÿ äåòñêîãî âîçðàñòà. Ì., Ìåäèöèíà,1996, 383ñ. 4. Ïåòðîâ Ð.Â. Èììóíîëîãèÿ. Ì., Ìåäèöèíà, 1983, 368ñ. 5. Hugli T.E. The structural basis for anaphylatoxin and chemotactic functions of C3a, C4a, C5a. Crit. Rev. Immunol., 1981, 1, 321–366 6. Regal J.F., Tefstman A.Y., Pickerling R.J. C5a induced tracheal contraction: à histamine independent mechanism. J. Immunol., 1980, 124, 2876–2878 7. ßðèëèí À.À. Îñíîâû èììóíîëîãèè. Ì., Ìåäèöèíà, 1999, 144–156 8. Ñîðèíñîí Ñ.Í. Ñåïñèñ. Ýòèîëîãèÿ, ïàòîãåíåç, êëèíèêà, äèàãíîñòèêà, òåðàïèÿ. Íèæí. Íîâãîðîä, ÍÃÌÀ, 2000, 62ñ. 9. Áî÷îðèøâèëè Â.Ã. Î ïàòîãåíåçå óñëîâíî–ïàòîãåííûõ èíôåêöèé è çíà÷åíèå ýòîé êîíöåïöèè äëÿ ðàííåé äèàãíîñòèêè îñòðîãî ñåïñèñà. Íèæåãîðîäñê. Ìåä. æóðí., 1993, N 2, 52–56 10. Ñîðèíñîí Ñ.Í. Íåîòëîæíûå ñîñòîÿíèÿ ó èíôåêöèîííûõ áîëüíûõ. Ëåí., Ìåäèöèíà, 1990, 110–118 11. Ãàèí Þ.Ì., Ëåîíîâè÷ Ñ.È., Çàâàäà Í.Â. è äð. Èììóííûé ñòàòóñ ïðè ïåðèòîíèòå è ïóòè åãî ïàòîãåíåòè÷åñêîé êîððåêöèè. Ìèíñê, ÎÎÎ Þíèïðåññ, 2001, 249ñ. 12. Ñòðóêîâ À.È., Ïàóêîâ Â.Ñ., Êàóôìàí Î.ß. Âîñïàëåíèå. Îáùàÿ ïàòîëîãèÿ, Ì., 1990, ò.2, 3–73 13. Åðþõèí È.À., Øëÿïíèêîâ Ñ.À. Ñåïñèñ è ñèñòåìíàÿ âîñïàëèòåëüíàÿ ðåàêöèÿ ïðè òÿæåëîé òðàâìå. Ìàò–ëû VIII Âñåðîñ. Ñúåçäà õèðóðãîâ (Êðàñíîäàð, 1995), 1995, 479–480 14. ßðèëèí À.À., Ïèí÷óê Â.Ã., Ãðèíåâè÷ Þ.À. Ñòðóêòóðà òèìóñà è äèôôåðåíöèðîâêà Ò– ëèìôîöèòîâ. Êèåâ, Íàóêîâà äóìêà, 1991 15. Çåìñêîâ À.Ì., Êàðàóëîâ À.Â., Çåìñêîâ Â.Ì. Êîìáèíèðîâàííàÿ èììóíîêîððåêöèÿ. Ì., Íàóêà, 1994 16. Êëèíè÷åñêàÿ èììóíîëîãèÿ. Ó÷åáíèê äëÿ ñòóäåíòîâ ìåä. âóçîâ. Ïîä ðåäàêö. Êàðàóëîâà À.Â. Ì., ÌÈÀ, 1999 17. Ïàëüöåâ Ì.À., Èâàíîâ À.À. Ìåæêëåòî÷íûå âçàèìîäåéñòâèÿ. Ì., 1995 18. Ìàÿíñêèé À.À. Êëèíè÷åñêèå àñïåêòû ôàãîöèòîçà. Êàçàíü, Ìàãàðèô, 1993 19. Brostof F.J., Seadding G.K., Male D., Roit T.J. Clinical Immunology, London, New York, 1991 20. Êàðïþê Â.Á., ×åðíÿê Â.Ñ., Øóáè÷ Á.Ã. Êëèí. ëàá. äèàãí., 2000, N 5, 16–18 21. Õàèòîâ Ð.Ì., Èãíàòüåâà Ã.À., Ñèäîðîâè÷ È.Ã. Èììóíîëîãèÿ. Ì., Ìåäèöèíà, 2000, 430 ñ. 22. Ëóãîâñêàÿ Ñ.À. Êëèí. ëàáîð. äèàãí., 1997, N 9, 10–15 23. Êåòëèíñêèé Ñ.À., Ñèìáèðöåâ À.Ñ., Âîðîáüåâ À.À. Ýíäîãåííûå èììóíîìîäóëÿòîðû, ÑÏá., Ãèïïîêðàò, 1992 24. Êîâàëü÷óê Ë.Â., Ãàíêîâñêàÿ Ë.Â., Õîðåâà Ì.Â., Ñîêîëîâà Å.Â. Ñèñòåìà öèòîêèíîâ, êîìïëåìåíòà è ñîâðåìåííûå ìåòîäû èììóííîãî àíàëèçà. Ì., 2001, 158 ñ. Îïóáëèêîâàíî ñ ðàçðåøåíèÿ àäìèíèñòðàöèè  Ðóññêîãî Ìåäèöèíñêîãî Æóðíàëà. 

http://www.pediatriya-terapiya.ru Ñäåëàíî íà Joomla Lavra Edition! Ñãåíåðèðîâàíî: 4 May, 2024, 02:30


