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Резюме. В статье проанализированы патогенетические особенности бактериального ме
нингита и обоснована схема комплексной терапии заболевания с использованием реком
бинантного цитокина интерлейкина-2. Выявлена клиническая, иммунологическая и микро
биологическая эффективность комплексной схемы терапии. Показано, что плейотропные 
эффекты рекомбинантного ИЛ-2, его влияние на активность метаболических процессов 
на клеточном и субклеточном уровнях, способность стабилизировать систему перекисного 
окисления липидов клеточных мембран, способность влиять на процессы клональной про
лиферации и дифференциации Т- и В-лимфоцитов делают обоснованным его применение 
в комплексной терапии менингита.
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Abstract. The article analyzes the pathogenetic features of bacterial meningitis and substantiates 
the scheme of complex therapy of the disease using the recombinant cytokine interleukin-2 (IL-
2). The clinical, immunological and microbiological efficacy of the complex therapy scheme has 
been revealed. It has been shown that the pleiotropic effects of recombinant IL-2, its effect on 



Терапевт 1/2022
31

НОВОЕ В ЛЕЧЕНИИ, ПРОФИЛАКТИКЕ И РЕАБИЛИТАЦИИ 

АКТУАЛЬНОСТЬ
Последние десятилетия харак-

теризуются эпидемиологическим 
подъемом заболеваний, вызванных 
менингококком серотипа С, с  край-
не тяжелым течением и  высокой 
летальностью. Бактериальные гной-
ные менингиты снижают адаптаци-
онный потенциал и  резервные воз-
можности организма человека [1]. 
Российский и  зарубежный опыт ле-
чения пациентов с бактериальными 
гнойными менингитами позволил 
определить тактику оказания меди-
цинской помощи на  госпитальном 
этапе, включающую немедленное 
(до  назначения антибактериальной 
терапии) при поступлении больного 
(параллельно с лечебными процеду-
рами) проведение забора проб кро-
ви для  выявления изменений и  ди-
намики показателей общего анализа 
крови (в ОАК), данных С-реактивного 
белка (СРБ), выявление патогенов 
в  мазках из  носоглотки и  ликворе 
при специфической окраске метиле-
новым синим и по методу Грама [2], 
рис 1

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Лечение проведено на  основании 

добровольного информированно-
го согласия пациентов. Комплекс-
ная терапия включала применение 
рекомбинантного интерлейкина-2, 
полного структурного аналога интер-
лейкина-2. Содержание цитокинов 
в  периферической крови и  ликворе 
выполнено с  использованием мето-
да ИФА в  соответствии с  инструкци-
ями к  тест-системам производства 
«Вектор-Бест» (Россия, Новосибирск). 
Субпопуляционный состав перифе-
рической крови изучен с использова-
нием метода проточной цитометрии 
в  ООО «Лаборатория Гемотест» (Рос-
сия, Москва). Статистический анализ 
выборок включал расчет средних 
арифметических величин и  ошибок 
средних [3] в  группах, где пациенты 
получали стандартную антибакте-
риальную терапию с  учетом анти-
биотикочувствительности патогена, 
и в группах, где в комплекс лечебных 
мероприятий вместе с  антибактери-
альными препаратами включен ре-
комбинантный интерлейкин-2 [4].

Рис. 1. N. meningitidis (менингококк) (окраска по  Граму) (фото из  свободного 
доступа из сети Интернет)

the activity of metabolic processes at the cellular and subcellular levels, the ability to stabilize the 
system of lipid peroxidation of cell membranes, the ability to influence the processes of clonal 
proliferation and differentiation of T- and B-lymphocytes, make its use justified in complex therapy 
of meningitis
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В остром периоде гнойного менин-

гита до  начала лечения показатели 
провоспалительных цитокинов интер-
лейкин (ИЛ) — 1α, ИЛ-1β, ИЛ-8, ФНО-α, 
абсолютное и  относительное содер-
жание нейтрофильных гранулоцитов 
достоверно увеличивалось и  превы-
шало норму: ИЛ-1α на  21,12±0,11 %, 
ИЛ-1β  — на  18,45±0,56 %, 
ИЛ-8  — на  19,67±0,89 %, 
ФНО-α  — на  13,29±0,78 %, тогда 
как  уровень ИЛ-2, цитокина, акти-
вирующего дифференцировку лим-
фоцитов, стимулирующего синтез 
иммуноглобулинов классов М и  G, 
снижался на  12,89±0,09 %, интерфе-
рона (ИНФ)  — γ  — на  16,67±0,33 %, 
функционально-метаболическая ак-
тивность фагоцитов периферической 
крови и ликвора по показаниям теста 
редуцирующей активности нитроси-
него тетразолия (НСТ-теста), теста фа-
гоцитарной активности достоверно 
уменьшались на 23.22 % и 12,23 % со-
ответственно. (р≤0,001) [5].

Анализ cубпопуляционного соста-
ва лейкоцитов периферической крови, 
проведенный с  использованием ме-
тода проточной цитометрии, выявил 
снижение количества Т-лимфоцитов 
(CD3+) на  18,21 %, Т-цитотоксических 
лимфоцитов (фенотип CD3+CD8+)  — 
на  12,98 %, клеток с  фенотипом 
(CD3+CD4+) на  14,09 %, клеток с  фе-
нотипом (CD16+CD56+) на  11,56 %, 
снижение количества клеток, имею-
щих рецепторы поздней активации 
лимфоцитов (HLA-DR+), на  8,78 %, 
повышение экспрессии рецепто-
ров В-лимфоцитов (CD19+) на  7,98 %, 
CD20+ на  17,01 %, что, на  наш взгляд, 
является закономерным патогене-
тическим явлением на  фоне повы-
шения активности N. meningitidis [6]. 
Выраженной нормализации исследу-
емых иммунологических показателей 
на  фоне базовой антибактериальной 
терапии N. meningitidis даже после 
завершения лечебно-профилактиче-

ских мероприятий не  наблюдалось 
[7].

Анализ результатов динамиче-
ского наблюдения за  пациентами, 
показателей иммунного статуса об-
следуемых, осуществленного до и по-
сле лечения, в  комплексной терапии 
пациентов с  гнойными менингитами 
и иммунными дисфункциями обосно-
ванно показал, что  дополнительное 
к базовой схеме лечения применение 
иммунотропных препаратов, норма-
лизующих иммунный баланс, такого 
как  рекомбинантный ИЛ-2, является 
патогенетически оправданным под-
ходом к лечению бактериального ме-
нингита [8, 9].

Биологические эффекты и  по-
ложительный опыт использования 
рекомбинантного ИЛ-2 делают обо-
снованным его применение в  ком-
плексной терапии бактериального 
менингита за счет его влияния на ак-
тивность метаболических процес-
сов на  клеточном и  субклеточном 
уровнях, способность стабилизиро-
вать систему перекисного окисления 
липидов клеточных мембран, воз-
можность влиять на  процессы кло-
нальной пролиферации и  дифферен-
циации Т- и  В-лимфоцитов. В  группе 
пациентов, получавших в  дополне-
ние к общепринятым лекарственным 
антибактериальным препаратам ре-
комбинантный интерлейкин-2 [10], 
отмечена достоверно более выра-
женная, по сравнению с контрольной 
группой пролеченных без  использо-
вания рекомбинантного интерлей-
кина-2, нормализация содержания 
цитокинов ИЛ-2, ИЛ-4, соотношения 
ИЛ 4/ (ФНО)  — α, снижения фактора 
некроза опухоли (ФНО)  — α, что  яв-
ляется показателем эффективности 
комплексной терапии [11]. На  фоне 
лечебных с  использованием реком-
бинантного интерлейкина-2 выяв-
лена нормализация активности всех 
звеньев врожденного и  адаптивного 
иммунитета, увеличение процента 
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клеток с явлением завершенного фа-
гоцитоза, что подтверждается резуль-
татами ранее проведенных исследо-
ваний [7].

ВЫВОД
Нормализация содержания ИЛ-2 

в  сыворотке крови, достигнутая 
введением в  процессе терапии 
рекомбинантным ИЛ-2, приво-

дит к  восстановлению иммунного 
гомеоcтаза, клинического состоя-
ния пациентов, повышению оборо-
та койко-дня. У пациентов, получав-
ших антибактериальную терапию 
без  использования рекомбинант-
ного ИЛ-2, дисбаланс иммуноло-
гических показателей сохранялся 
весь период амбулаторного наблю-
дения.
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