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Ïðîáëåìà ïðîãíîçèðîâàíèÿ ïåðèíàòàëüíûõ ãèïîêñè÷åñ-
êèõ ïîðàæåíèé ìîçãà ó íîâîðîæäåííûõ ðàçëè÷íîãî
ãåñòàöèîííîãî âîçðàñòà áûëà è îñòàåòñÿ âàæíîé â
ïåðèíàòîëîãèè è ïåäèàòðèè. Çíà÷èìîñòü åå âåëèêà, ïîòîìó
÷òî ãèïîêñèÿ âíîñèò ñó-ùåñòâåííûé âêëàä â íàðóøåíèå âíóò-
ðèóòðîáíîãî ðàçâèòèÿ ïëîäà, ïåðèíàòàëüíóþ ñìåðòíîñòü, à
òàêæå îïðåäåëÿåò ôîðìèðîâàíèå íåâðîëîãè÷åñêèõ
íàðóøåíèé è äåòñêîé èíâàëèäíîñòè. Òàê, ó íåäîíîøåííûõ
äåòåé íåâðîëîãè÷åñêàÿ èíâàëèäíîñòü äîñòèãàåò 40%, à â
ñòðóêòóðå ýòîé ïàòîëîãèè îêî-ëî 60% îáóñëîâëåíî ïåðè- è
èíòðàíàòàëüíûìè ôàêòîðàìè, 10% � àíòåíàòàëüíîãî è îêîëî
30% � íåèçâåñòíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ. Ó äîíîøåííûõ 50%
ñëó÷àåâ öåðåáðàëüíîãî ïàðàëè÷à  èìååò ïðåíàòàëüíóþ
ýòèîëîãèþ, 36% � ïåðè-/íåîíàòàëüíîãî ïðîèñõîæåíèÿ è
14% � íåèçâåñòíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ [2, 8, 10, 16].

Àíàòîìî-ôèçèîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè äåòåé ãðóäíîãî
âîçðàñòà òàêîâû, ÷òî èíîãäà äàæå îáøèðíîå ïîâðåæäåíèå
ìîçãà â ïåðâîì ïîëóãîäèè æèçíè ìîæåò íå âûçûâàòü
íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò è î÷àãîâûå íàðóøåíèÿ, è ýòîò
ïåðèîä îáîçíà÷àþò êàê «íåìîé» [4, 6].

Ðàííþþ äèàãíîñòèêó íåîáõîäèìî ïðîâîäèòü, ïðåæäå
âñåãî, â ãðóïïå äåòåé âûñîêîãî ðèñêà ïî ðàçâèòèþ

âíóòðèæåëóäî÷êîâûõ êðîâîèçëèÿíèé (ÂÆÊ) è
ïåðèâåíòðèêóëÿðíîé ëåéêîìàëÿöèè, êîòî-ðàÿ â 50�70%
îáóñëîâëåíà ïåðè- è èíòðàâåíòðèêóëÿðíûì êðîâîèçëèÿíèåì.
Ê ýòîé ãðóïïå îòíîñÿòñÿ, ïðåæäå âñåãî, íåäîíîøåííûå äåòè
ñî ñðîêîì ãåñòàöèè ìåíåå 32 íåäåëü, ñ âíóòðèóòðîáíîé ãèïîò-
ðîôèåé, âíóòðèóòðîáíî èíôèöèðîâàííûå, îò ìàòåðåé ñ îòÿ-
ãîùåííûì àêóøåðñêî-ãèíåêîëîãè÷åñêèì àíàìíåçîì,
òå÷åíèå áåðåìåííîñòè êîòîðûõ îñëîæíÿëîñü êðîâîòå÷åíè-
åì, ãåñòîçîì, òÿæåëîé àíåìèåé, óðîãåíèòàëüíîé èíôåêöèåé,
ìíîãîïëîäèåì, ò. å. æåíùèíû ñ áåðåìåííîñòüþ âûñîêîãî
ðèñêà.

Èçâåñòíî, ÷òî ïåðèíàòàëüíàÿ ãèïîêñèÿ èíèöè-
èðóåò ïðîöåññû, ïðèâîäÿùèå ê ïîâûøåíèþ ïðîíè-
öàåìîñòè êëåòî÷íûõ ìåìáðàí, ãèáåëè íåéðîíîâ è
ãëèàëüíûõ êëåòîê âñëåäñòâèå íåêðîçà è/èëè àïîï-
òîçà, íàðóøåíèþ öåëîñòíîñòè ñòðóêòóðû ãåìàòî-
ýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà (ÃÝÁ), ïîïàäàíèþ â ñèñòåìíûé
êðîâîòîê ìîçãîâûõ àíòèãåíîâ, ñòèìóëè- ðóþùèõ èììóííóþ
ñèñòåìó íà âûðàáîòêó àóòîìîçãîâûõ àíòèòåë [1, 3].

Âàæíóþ ðîëü â ðàçâèòèè èøåìè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ
òêàíè ìîçãà èãðàåò óðîâåíü åãî òðîôè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ,
êîòîðûé âî ìíîãîì îïðåäåëÿåò àëüòåðíàòèâíûé âûáîð ìåæäó
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Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå èçìåíåíèé êîíöåíòðàöèè áåëêà S-100 ó íîâîðîæ-
äåííûõ ðàçëè÷íîãî ãåñòàöèîííîãî âîçðàñòà ñ òÿæåëûìè ïîðàæåíèÿìè ÖÍÑ, âîçìîæíîñòåé ðàííåé
äèàãíîñòèêè ãèïîêñè÷åñêèõ è ãåìîððàãè÷åñêèõ èçìåíåíèé, à òàêæå õàðàêòåðà èçìåíåíèé êîíöåí-
òðàöèè áåëêà S-100 â äèíàìèêå. Íàìè îáñëåäîâàíî 60 íîâîðîæäåííûõ ñ ãåñòàöèîííûì âîçðàñòîì
îò 25 äî 41 íåäåëü. Äåòè áûëè ðàçäåëåíû íà 3 ãðóïïû ïî ñðîêó ãåñòàöèè: äî 32 íåäåëü, äî 37 íåäåëü
è äîíîøåííûå. Êàæäàÿ ãðóïïà ðàçäåëåíà íà 2 ïîäãðóïïû � ñî ñòðóêòóðíûìè ïîðàæåíèÿìè ìîçãà
è áåç íèõ ïî äàííûì ÍÑÃ. Êîíöåíòðàöèþ S-100 îïðåäåëÿëè â ñûâîðîòêå êðîâè íà 1-å, 3-è, 7-å, 14-
å è 21-å ñóòêè æèçíè. Áûëî âûÿâëåíî ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè áåëêà S-100 ó âñåõ îáñëåäóåìûõ,
íàèáîëåå âûðàæåííîå ó äåòåé ñ âíóòðèæåëóäî÷êîâûìè êðîâîèçëèÿíèÿìè è ïåðèâåíòðèêóëÿðíîé
ëåéêîìàëÿöèåé. Ïî-âèäèìîìó, ýòè èçìåíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ íåáëàãîïðèÿòíûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ïðè-
çíàêîì ó äåòåé ñ òÿæåëûì ïîðàæåíèåì ÖÍÑ.

The aim of this work was to investigate the changes of S-100 protein concentration in neonates with
different gestation age with severe CNS damage and to study the possibility of early diagnosis of hypoxic
and hemorragic changes and to study the dynamic of S-100 protein concentration. Authors examined
60 neonates with gestation age from 25 to 41 weeks. 3 groups with different gestation age were selected
� born before 32 weeks, born before 37 weeks and mature born neonates. Every group was divided
on two subgroups: patients with and without structure brain changes according to neurosonographic
data. Serum S-100 protein concentration was investigated on 1, 3, 7, 14 and 21 days of life. S-100
concentration was increased in all cases, but the most significant inceasing occurred in patients with
intraventricular hemorrage and periventricular leukomalation. Authors suppose that changes of S-100
protein concentration are the predictor of bad prognosis in patients with severe CNS lesion.
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ãåíåòè÷åñêèìè ïðîãðàììàìè àïîïòîçà è àíòèàïîïòîçíîé
çàùèòû, à òàêæå âëèÿåò íà ìåõàíèçìû íåêðîòè÷åñêîé ñìåðòè
êëåòîê è ðåïàðàòèâíûå ïðîöåññû. Ïîýòîìó
â íàñòîÿùåå âðåìÿ âî âñåì ìèðå âåäåòñÿ ïîèñê
ðàííèõ ìàðêåðîâ ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà.

Èñïîëüçîâàíèå íåéðîñïåöèôè÷åñêèõ áåëêîâ â
êà÷åñòâå ìàðêåðîâ ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ èç-
ìåíåíèé, ïðîèñõîäÿùèõ â ÖÍÑ, ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç
ïåðñïåêòèâíûõ íàïðàâëåíèé ñîâðåìåííîé íåéðî-
ôèçèîëîãèè è ìåäèöèíû. Îñîáåííîñòè ýêñïðåññèè
íåéðîñïåöèôè÷åñêèõ áåëêîâ ó íîâîðîæäåííûõ è âîç-
ìîæíîñòü èõ èñïîëüçîâàíèÿ äëÿ äèàãíîñòèêè ïåðèíà-
òàëüíûõ ïîðàæåíèé ÖÍÑ ïðåäñòàâëÿþò îñîáûé èíòå-
ðåñ [1�3, 5, 11, 12, 16].

Íåéðîòðîôè÷åñêèå ñâîéñòâà ïðèñóùè ìíîãèì
ïðîòåèíàì, â òîì ÷èñëå ñòðóêòóðíûì áåëêàì.
Îäíèì èç ïðåäñòàâèòåëåé ñòðóêòóðíûõ êèñëûõ
êàëüöèé-ñâÿçûâàþùèõ áåëêîâ ãðóïïû S-100 ÿâëÿ-
åòñÿ S100β � íàèáîëåå ñïåöèôè÷íûé áåëîê ìîçãî-
âîé òêàíè.

S-100 ÿâëÿåòñÿ ñïåöèôè÷åñêèì áåëêîì àñòðî-
öèòàðíîé ãëèè, ñïîñîáíûì ñâÿçûâàòü êàëüöèé.
Ñâîå íàçâàíèå áåëîê ïîëó÷èë áëàãîäàðÿ ñâîéñòâó
îñòàâàòüñÿ â ðàñòâîðåííîì ñîñòîÿíèè â íàñûùåí-
íîì ðàñòâîðå ñóëüôàòà àììîíèÿ. Ñåìåéñòâî áåëêîâ
S-100 ñîñòîèò èç 17 òêàíåñïåöèôè÷íûõ ìîíîìå-
ðîâ, äâà èç êîòîðûõ � α è β � îáðàçóþò ãîìî-
è ãåòåðîäèìåðû, ïðèñóòñòâóþùèå â âûñîêîé êîí-
öåíòðàöèè â êëåòêàõ íåðâíîé ñèñòåìû. S-100 (ββ)
ïðèñóòñòâóåò â âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ â ãëèàëü-
íûõ è øâàííîâñêèõ êëåòêàõ, ãåòåðîäèìåð S-100 (αβ)
íàõîäèòñÿ â ãëèàëüíûõ êëåòêàõ, ãîìîäèìåð S-100 (αα )
� â ïîïåðå÷íî-ïîëîñàòûõ ìûøöàõ, ïå÷åíè è ïî÷-
êàõ. Áåëîê ìåòàáîëèçèðóåòñÿ ïî÷êàìè, åãî âðåìÿ
ïîëóðàñïàäà ñîñòàâëÿåò 2 ÷. Àñòðîãëèàëüíûå êëåò-
êè � ýòî íàèáîëåå ìíîãî÷èñëåííûå êëåòêè â ìîç-
ãîâîé òêàíè. Îíè îáðàçóþò òðåõìåðíóþ ñåòü, êî-
òîðàÿ ÿâëÿåòñÿ îïîðíûì êàðêàñîì äëÿ íåéðîíîâ.
Óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè S-100 (αβ) è S-100 (ββ)
â ñïèííî-ìîçãîâîé æèäêîñòè (ÑÌÆ) è ïëàçìå ÿâ-
ëÿåòñÿ ìàðêåðîì ïîâðåæäåíèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà.
Ïðè ðàííåì îïðåäåëåíèè ñîäåðæàíèÿ S-100 ó ïà-
öèåíòîâ ñ ïîâðåæäåíèåì ìîçãà êîíöåíòðàöèÿ áåëêà
îòðàæàåò ñòåïåíü ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà [7, 13, 15] .

Ïîâûøåíèå áåëêà S-100 â ñûâîðîòêå êðîâè è
ÑÌÆ ïðè íàðóøåíèÿõ ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ
îáóñëîâëåíî àêòèâàöèåé ìèêðîãëèè. Áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî â ðàííåé ôàçå öåðåáðàëüíîãî èíôàðêòà
ìèêðîãëèàëüíûå êëåòêè â ïåðèèíôàðêòíîé çîíå
ýêñïðåññèðóþò áåëêè ñåìåéñòâà S-100 è àêòèâíî
ïðîëèôåðèðóþò, ïðè÷åì áåëêè ýêñïðåññèðóþòñÿ
íå áîëåå 3 äíåé ïîñëå èíôàðêòà. Ýòî ãîâîðèò î òîì, ÷òî
àêòèâàöèÿ ïîñòîÿííîé ïîïóëÿöèè ìèêðîãëèè ÿâëÿåòñÿ ðàííèì
îòâåòîì ìîçãîâîé òêàíè íà èøåìèþ è ìîæåò áûòü
èñïîëüçîâàíà êàê ðàííèé ìàðêåð ïîâðåæäåíèÿ.

Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò äîêàçàëè âîçìîæíîñòü
èñïîëüçîâàíèÿ áåëêîâ ãðóïïû S-100, â òîì ÷èñëå S-100β, â
êà÷åñòâå ìàðêåðà è ïðîãíîñòè÷åñêîãî êðèòåðèÿ ïîâðåæäåíèÿ
òêàíè ìîçãà ïðè ðàçâèòèè îñòðîãî èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà.

Ïðîäåìîíñòðèðîâàíà êîððåëÿöèÿ ìåæäó ñîäåðæàíèåì îá-
ùåé ôðàêöèè S-100 è áåëêà S-100β ñ ðàçìåðàìè èíôàðêòà
ìîçãà è êëèíè÷åñêèì èñõîäîì èíñóëüòà.

Îäíàêî àíàëèç äàííûõ ëèòåðàòóðû âûÿâèë çíà-
÷èòåëüíûå ðàñõîæäåíèÿ â ïîêàçàòåëÿõ è èõ èíòåð-
ïðåòàöèè. Êàê ìû óñòàíîâèëè, ýòî îáóñëîâëåíî
â îñíîâíîì íåñîâåðøåíñòâîì ìåòîäà èëè íå÷åòêîñ-
òüþ îòáîðà ãðóïï áîëüíûõ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ S-100 ìîæíî èñïîëü-
çîâàòü äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ âîçìîæíîãî ðàçâèòèÿ
ðàçëè÷íûõ ñèìïòîìîâ ïðè ÷åðåïíî-ìîçãîâûõ òðàâ-
ìàõ, ñîñòîÿíèÿõ ïîñëå óøèáîâ è ñîòðÿñåíèé ãîëîâ-
íîãî ìîçãà [5, 9, 13].

Èçâåñòíî, ÷òî ïðè äåñòðóêöèè ìîçãîâîé òêàíè
S-100, íàðÿäó ñ äðóãèìè áåëêàìè ýòîé ãðóïïû,
ìîæåò îáíàðóæèâàòüñÿ â êðîâè è ÑÌÆ áîëüíûõ.
Áåëîê S-100 ïðåäñòàâëÿåò îñîáûé èíòåðåñ â ñâÿçè
ñ íåäàâíèì âûÿâëåíèåì ó íåãî íåéðîðîñòîâûõ è
íåéðîòðîôè÷åñêèõ ñâîéñòâ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî äî-
áàâëåíèå ìàëûõ äîç S-100 â íåéðîíàëüíóþ êóëüòó-
ðó îáåñïå÷èâàåò ïîääåðæàíèå æèçíåñïîñîáíîñòè
íåéðîíîâ, âîçìîæíîñòü èõ îáðàçîâàíèÿ è ðîñòà,
òîãäà êàê â êîíòðîëüíûõ êóëüòóðàõ íåðâíûå êëåò-
êè íå âûæèâàþò [14, 17]. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü
ó÷àñòèå áåëêà S-100β â ïðîöåññàõ ðåãåíåðàöèè
òêàíè ìîçãà ïîñëå èøåìè÷åñêèõ íàðóøåíèé.

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå
èçìåíåíèé êîíöåíòðàöèè áåëêà S-100 ó íîâîðîæ-
äåííûõ ðàçëè÷íîãî ãåñòàöèîííîãî âîçðàñòà ñ òÿæå-
ëûì ïîðàæåíèåì ÖÍÑ, âîçìîæíîñòåé ðàííåé äèàã-
íîñòèêè ãèïîêñè÷åñêèõ è ãåìîððàãè÷åñêèõ èçìå-
íåíèé, à òàêæå õàðàêòåðà èçìåíåíèé êîíöåíòðà-
öèè áåëêà S-100 â äèíàìèêå.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ
Ïîä íàøèì íàáëþäåíèåì íàõîäèëîñü 60 äåòåé

ñ ãåñòàöèîííûì âîçðàñòîì îò 25 äî 42 íåäåëü,
ìàññîé òåëà ïðè ðîæäåíèè îò 890 ã äî 4630 ã.
Ìàëü÷èêîâ � 39, äåâî÷åê � 21. Äåòè áûëè ðàçäå-
ëåíû íà 3 ãðóïïû ïî ñðîêó ãåñòàöèè: 1-ÿ � 25�31
íåäåëè, 2-ÿ � 32�37 íåäåëü, 3-ÿ � 38�41 íåäåëè.
Â êàæäîé ãðóïïå áûëî ïî 20 äåòåé.

Àíàëèç àíàìíåñòè÷åñêèõ äàííûõ ìàòåðåé ïî-
êàçàë, ÷òî âî âñåõ ãðóïïàõ æåíùèíû íàõîäèëèñü â
áëàãîïðèÿòíîì äëÿ ðîæäåíèÿ âîçðàñòå. Æåíùèí
ñòàðøå 35 ëåò áûëî áîëüøå â 1-é ãðóïïå (30%).

Êàæäàÿ 4-ÿ ïàöèåíòêà èç 2-é ãðóïïû è êàæäàÿ 3-ÿ æåíùèíà
èç 1-é ãðóïïû èìåëè îòÿãîùåííûé ïðîôàíàìíåç.
Ýìîöèîíàëüíîå íàïðÿæåíèå âî âðåÏðè èçó÷åíèè äèíàìèêè
ñîäåðæàíèÿ áåëêà
S-100 ó äåòåé ñ ïåðèíàòàëüíûì ïîðàæåíèåì ÖÍÑ (ðèñ. 1) áûëî
âûÿâëåíî ñëåäóþùåå: âî âñåõ ãðóïïàõ îòìå÷àëîñü
çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå åãî êîíöåíòðàöèè â ïåðâûå 48 ÷
æèçíè, çàòåì íàáëþäàëîñü åãî ïîñòåïåííîå ñíèæåíèå. Áîëåå
âûñîêèå óðîâíè áåëêà S-100 ó íåäîíîøåííûõ äåòåé 1-é ãðóïïû
ìîãóò ñëóæèòü ïîêàçàòåëÿìè íåçðåëîñòè ãîëîâíîãî ìîçãà.
Ñîõðàíåíèå ïîâûøåííîé êîíöåíòðàöèè S-100 ñâÿçàíî ñ
óâåëè÷åíèåì ÷àñòîòû ôîðìèðîâàíèÿ òÿ-æåëîãî ïîðàæåíèÿ

Ã.  Ñ. Ãîëîñíàÿ,  À.  Ñ. Ïåòðóõèí,  Ê. À. Ìàðêåâè÷, Î. Å. Òðèôîíîâà



3



4 ÏÅÄÈÀÒÐÈß ¹ 1, 2004 ã.



5



6 ÏÅÄÈÀÒÐÈß ¹ 1, 2004 ã.


