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Ведущими в  структуре перинатальной заболева-
емости, а  также основной причиной инвали-

дизации и  дезадаптации в  более позднем перио-
де являются поражения головного мозга у  детей 
раннего возраста. Внедрение высоких технологий 
в  акушерстве, неонатологии, детской неврологии 
приводит к  значительному снижению смертности 
новорожденных и  одновременно к  росту частоты 

неврологических отклонений, основное место сре-
ди которых занимает детский церебральный пара-
лич (ДЦП) [1–3].  Анализ результатов проведен-
ных исследований свидетельствует о том, что среди 
множества патогенетических аспектов ДЦП важ-
ное значение отводится не  только морфологиче-
ским нарушениям в  головном мозге ребенка, ле-
жащим в  основе стойких расстройств движения 
и  моторного развития, но  и некоторым биохими-
ческим процессам, таким как активное свободно-
радикальное окисление, источники которого пока 
не известны [4–6].

Современные данные свидетельствуют об  уча-
стии иммунных механизмов в  патогенезе многих 
заболеваний. Показано значение клеточных и  гу-
моральных факторов иммунной системы у  паци-
ентов с  гипоксически-ишемическими поражения-
ми ЦНС и  их последствиями, в  том числе и  ДЦП. 
При  этом особое внимание уделяется отдельным 
цитокинам как  маркерам нейродеструктивных 
и  нейрорепаративных процессов, основную роль 
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С целью анализа клинико-иммунологических показателей у пациентов с последствиями поражения ЦНС в перинатальном 
периоде проведено комплексное обследование 135 детей с ранней резидуальной стадией детского церебрального паралича 
(ДЦП). У  детей со спастическими формами ДЦП в  исходе перивентрикулярной лейкомаляции выявлены статистически 
достоверно низкие показатели CD19+, СD3+CD4+ субпопуляций лимфоцитов с  повышением функциональной фагоци-
тарной активности (р<0,05). Получены достоверно высокие значения фактора некроза опухоли-α как в сыворотке крови,  
так и в ротовой жидкости (р≤0,01 и р<0,05 соответственно). Нейроиммунологические параметры сыворотки крови и рото-
вой жидкости могут быть использованы в качестве оценки общего состояния и неврологического дефицита у детей с ДЦП. 
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Abstract. In order to analyze the prognostic significance of the clinical and immunologic indices of central nervous system (CNS) le-
sions of the perinatal period, 135 children with an early residual stage of infantile cerebral paralysis (cerebral paralysis) were examined. 
A statistically significant increase in functional phagocytic activity, tumor necrosis factor-α (TNF-α) level in blood serum and oral fluid 
(p≤0.01 and p<0.05, respectively) in children with periventricular leukomalacia in spastic forms of infantile cerebral paralysis. Neuroim-
munological parameters of blood serum and oral fluid can be used as criteria for diagnosing the severity of structural and morphological 
changes in the central nervous system and predicting cerebral disorders in children with an outcome in infantile cerebral paralysis.
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среди которых многие исследователи отводят фак-
тору некроза опухоли-α (TNF-α). Так, известно, 
что  этот цитокин может индуцировать апоптоз 
олигодендроцитов, установлено увеличение экс-
прессии TNF-α в  реактивных очагах воспаления 
в ЦНС. Получены данные, демонстрирующие связь 
степени нарушений в  иммунной системе с  тяже-
стью инсульта, степенью восстановления нарушен-
ных неврологических функций и  исходом заболе-
вания [7–10]. Учитывая вышеизложенное, поиск 
комплекса маркеров диагностики, оценки тяжести 
общего состояния и  неврологического дефицита 
у детей с ранней резидуальной стадией ДЦП явля-
ется актуальным. Вместе с  тем разработка новых 
критериев прогнозирования и  оценки эффектив-
ности лечения может явиться значимым фактором, 
влияющим на снижение частоты и тяжести резиду-
альной неврологической патологии, а  также инва-
лидизации детей. 

 Цель работы: оценить состояние иммунной 
системы у  детей со спастическими формами ДЦП 
в ранней резидуальной стадии. 

Характеристика детей и методы исследования

На условиях добровольного информирован-
ного согласия родителей обследованы 155 детей 
(98 мальчиков и  57 девочек) 1–4 лет. Основная 
группа  – 135 детей со спастическими формами 
ДЦП ранней резидуальной стадии. Из  исследова-
ния исключались дети с  клиническими и  лабора-
торными признаками внутриутробного инфициро-
вания в  неонатальном периоде и  инфекционными 
процессами в течение 30 дней до и в момент вклю-
чения в  исследование. Распределение пациентов 
в  основной группе: 22 ребенка  – с  двойной геми- 
плегией, 63 – со спастической диплегией, 50 – с ге-
мипаретической формой. В  соответствии с  целью 
и  задачами исследования дети основной группы 
в  зависимости от  структурно-морфологических 
изменений перивентрикулярной области, выяв-

ленных при  нейровизуализации, были разделены 
следующим образом: 48 детей с  перенесенной пе-
ривентрикулярной лейкомаляцией, 32 ребенка  – 
с  перивентрикулярными кистами на  противопо-
ложной гемипарезу стороне, 55 – со спастическими 
формами ДЦП без  каких-либо нейровизуализа-
ционных находок в  головном мозге. Изменения 
в  перивентрикулярной области верифицировались 
на  основании полученных данных нейросоногра-
фии (выполненной до возраста 12 мес) и по резуль-
татам компьютерной или  магнитно-резонансной 
томографии после установления диагноза ДЦП 
(в возрасте старше 1 года). Группу сравнения соста-
вили  20 здоровых детей.

Проведен анализ анамнестических данных пациен-
тов (сведений генеалогическогои акушерского анам-
неза, периода новорожденности, первого года жиз- 
ни и  всех этапов онтогенеза), результатов клинико- 
инструментального обследования. Тяжесть нейро- 
функционального дефицита выявляли по  сум-
ме баллов, набранных при  оценке по  моди-
фицированной шкале спастичности Ashworth, 
Rivermead mobility index, Motor Club Assessment [11], 
адаптированным к детскому возрасту. 

Иммунологическое обследование включало 
тесты I уровня: метод проточной цитофлуориме-
трии (фенотипирование популяций и  субпопуля-
ций лимфоцитов); метод радиальной диффузии 
по Манчини [11] (исследование сывороточных им-
муноглобулинов  А, М, G); тест фагоцитоза и НСТ-
тест (изучение фагоцитарной и окислительно–вос-
становительной активности нейтрофилов). Наряду 
с  этим методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа с использованием реактива «a-ФНО-
ИФА-Бест», определялось содержание TNF-α в сы-
воротке крови и ротовой жидкости.

Статистическая обработка результатов проводи-
лась с использованием пакета StatSoft Statistica 10. 
Различия считались статистически значимыми 
при р<0,05.

Таблица 1. Распределение обследованных детей по тяжести нейрофункционального дефицита, оцененной Rivermead 
mobility index [11]
Table 1. The distribution of the children examined by the severity of the neurofunctional shortfall, estimated by Rivermead mobility 
index [11] 

Форма ДЦП

Тяжесть нейрофункционального дефицита 

легкая
(27–35 баллов)

средняя
(13–26 баллов)

тяжелая
(0–12 баллов)

абс. % абс. % абс. %

Двойная гемиплегия (n=26) 0 8 11* 18 100

Спастическая диплегия (n=62) 8 17** 54 78* 0

Гемипаретическая (n=47) 39 83** 8 11* 0

Всего (n=135) 47 100 70 100 18 100

Примечание. *p<0,005; **р<0,05.
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Результаты и обсуждение  

Изучение анамнеза, особенностей течения бе-
ременности и  родов у  матерей 113 (84%) обсле-
дованных детей выявило ведущий фактор риска 
ДЦП  – гипоксические нарушения. Количество 
преждевременно родившихся детей составило 77%. 
Большинство детей, родившихся на сроке гестации 
до  37 нед, страдали двойной гемиплегией (88%) 
и  спастической диплегией (97%), тогда как  среди 
детей, родившихся в  срок, доминировала гемипа-
ретическая форма заболевания (66%). При спасти-
ческой диплегии и  двойной гемиплегии достовер-
но преобладало число детей, родившихся с массой 
ниже 2500  г. (p<0,05). Низкая масса тела в  сочета-
нии со спастической диплегией и особенно двой-
ной гемиплегией подтверждает, что дети, страдаю-
щие этими формами ДЦП, в  основном рождаются 
незрелыми. Это в  совокупности с  внутриутробной 
гипоксией является высоким фактором риска фор-
мирования перивентрикулярной лейкомаляции.  

Анализ степени тяжести клинической картины 
ДЦП по  использованным шкалам позволил заклю-
чить, что тяжесть нейрофункционального дефицита 
у  детей основной группы  достоверно различалась 
при разных формах  (табл.1). При гемипаретической 
форме преобладала легкая степень двигательных на-
рушений. У  пациентов со спастической диплегией 
чаще выявлялась средняя тяжесть дефицита. Ана-
лиз тяжести нейрофункционального дефицита, оце-
ненной по модифицированной шкале спастичности  
Ashworth (p≤0,05), Rivermead mobility index и  Motor 

Club Assessment (p≤0,001), показал достоверное пре-
обладание тяжелых проявлений у детей с патологи-
ей перивентрикулярной области с  исходом в  ДЦП. 
Оценка неврологического дефицита по  шкалам  
Rivermead mobility index продемонстрировала наи-
большую чувствительность: тяжесть клинических 
проявлений достоверно различалась у детей без па-
тологии в перивентрикулярной области (p≤0,001). 

Изучение состояния иммунной системы выя-
вило у  обследованных детей значимые различия. 
Так, у  детей со спастической диплегией отмеча-
лось достоверное снижение содержания лимфоци-
тов по сравнению с контрольной группой (р≤0,01). 
У  детей с  изменениями в  перивентрикулярной 
области (с  перивентрикулярной лейкомаляцией) 
установлены достоверно низкие показатели CD19+ 
лимфоцитов и СD3+CD4+ лимфоцитов (0,91·109 /л 
и 0,72·109 /л); аналогичные показатели в контроль-
ной группе составили 1,21·109 /л и 1,87·109 /л соот-
ветственно (р<0,05).

Достоверно ниже (р≤0,01; р≤0,05) контроль-
ных значений оказалось содержание лимфоцитов 
(CD3+; CD19+; СD3+CD8+) у  обследованных де-
тей со спастической диплегией (табл. 2). Выявлено 
статистически достоверное снижение количества 
субпопуляций лимфоцитов у  детей со среднетя-
желой и  тяжелой степенью клинических проявле-
ний (по шкалам Ashworth, Rivermead mobility index 
и Motor Club Assessment) по сравнению с показате-
лями контрольной группы (р≤0,01; р≤0,05).    

Напротив, анализ результатов изучения фагоци-
тарного звена показал высокую функциональную 

Таблица 2. Иммунофенотипирование лимфоцитов в зависимости от формы ДЦП
Table 2. Immunophenotyping of lymphocytes depending on the form of cerebral palsy

Форма ДЦП
Популяции и субпопуляции лимфоцитов ·109 /л

лимфоциты CD3+ CD19+ СD3+CD+

Спастическая диплегия (n=62) 2,58±1,14* 1,24±0,34** 0,57±0,21* 0,56±0,21*

Гемипаретическая форма (n=47) 3,97±0,91 2,12±0,40 0,70±0,29* 1,48±0,25*

Контроль (n=20) 4,67±1,71* 2,91±1,21** 1,29±0,31* 1,91±0,78*

Примечание. *р≤0,01; **р≤0,05.

Таблица 3. Показатели функциональной активности нейтрофилов в зависимости от изменений в перивентрикулярной области
Table 3. The values of the functional activity of neutrophils as a function of changes in the periventricular region

Изменения в перивентрикулярной области (данные НСГ и КТ/МРТ) Спонтанный тест с НСТ, %
Спонтанный индекс 

активности нейтрофилов, 
усл. ед.

Перивентрикулярная лейкомаляция (n=48) 32,8±18,5* 0,40±0,31**

Кисты (n=32) 26,8±10,7 0,51±0,39

Без изменений (n= 55) 19±13,1 0,27±0,14

Группа сравнения (n=20) 11,0±9,5* 0,10±0,08**

Примечание. * р<0,05; ** р≤0,01. НСГ – нейросонография; КТ – компьютерная томография; МРТ – магнитно-резонансная томография.
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активность нейтрофилов  у  детей с  ДЦП по  срав-
нению со здоровыми: спонтанный тест с  НСТ 
у  детей с  ДЦП составил 29,7±15,6%, в  то время 
как  у здоровых  – 10,3±9,5% (р<0,05); спонтан-
ный индекс активности нейтрофилов  – 0,45±0,21 
и 0,08±0,05 усл. ед. соответственно (р<0,05). Следует 
отметить, что  окислительно-восстановительная ак-
тивность нейтрофилов у  пациентов с  верифициро-
ванной  перивентрикулярной лейкомаляцией была 
выше (р≤0,01) уровня у здоровых детей (табл.3).

Учитывая полученные результаты НСТ-теста, 
отражающего окислительно-восстановительную 
активность нейтрофилов, можно предположить 
наличие у  детей с  ДЦП и  перивентрикулярной 
лейкомаляцией факторов, запускающих актива-
цию нейтрофилов. Результаты, полученные в  ходе 
исследования, выявили, что  у детей с  перивен-
трикулярной лейкомаляцией с  исходом в  тяжелые 
спастические формы ДЦП сниженные количе-
ственные значения лимфоцитов и их субпопуляций 
сопровождаются достоверно высокими показате-
лями функциональной активности фагоцитарного 
звена иммунной системы.

У детей со спастическими формами ДЦП уровень 
TNF-α в сыворотке крови составил 9,23±6,89 пг/мл, 
в  ротовой жидкости  – 28,5±16,32  пг/мл, что  до-
стоверно выше контрольных значений (0,7±0,57 
и 1,69±0,9 пг/мл соответственно; р≤0,05). При этом 
у  детей со спастической диплегией получены наи-
более высокие показатели TNF-α: в  сыворотке 
крови  – 12,7±5,54 пг/мл, в  ротовой жидкости  – 
29,4±16,4 пг/мл (р≤0,01).

Изучение содержания TNF-α в  зависимости 
от  выраженности нейрофункционального дефи-
цита, оцененного по  шкалам Ashworth, Rivermead 

mobility index и  Motor Club Assessment, выявило 
достоверно высокие значения данного цитокина 
у детей с тяжелыми формами ДЦП: сывороточный 
уровень TNF-α составил 12,2±5,56 пг/мл, в  рото-
вой жидкости  – 26,3±14,22 пг/мл против 6,7±4,71 
и 20,1±10,09 пг/мл соответственно у детей без при-
знаков  перивентрикулярной лейкомаляции.

Таким образом, у  детей с  односторонними 
и  двусторонними спастическими формами ДЦП, 
сформировавшегося на  фоне патологии перивен-
трикулярной области, обнаружены изменения ряда 
количественных параметров иммуного статуса. 
На  основании полученных результатов можно за-
ключить, что  ДЦП на  фоне патологии перивен-
трикулярной области сопровождается рядом им-
мунных нарушений, таких как лимфопения (в том 
числе со снижением количества отдельных субпо-
пуляций лимфоцитов) при  активации клеточных 
факторов врожденного иммунитета и усилении се-
креции TNF-α. Обнаружение данного механизма 
патогенеза ДЦП диктует необходимость дальней-
ших исследований в этом направлении с целью раз-
работки фармакологической коррекции и подходов 
к  последующей эффективной реабилитации груп-
пы пациентов с  изменененными иммунными по-
казателями. Своевременная диагностика и  раннее 
комплексное вмешательство с первых месяцев жиз-
ни могут позволить не  только корригировать уже 
имеющиеся нарушения, но и предупредить возник-
новения сопутствующих расстройств (например, 
иммунопатологических). Это будет способствовать 
уменьшению степени социальной дезадаптации де-
тей и достижению уровня общего развития и степе-
ни интеграции в  общество, максимально возмож-
ного для ребенка с ДЦП.
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