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Целью данного исследования явилось определение критериев реализации сепсиса у 

новорожденных детей различного гестационного возраста на основе комплексных 

лабораторных данных. Установлено статистически значимое изменение концентрации 

АМП (дефензинов, эндотоксинов) в сыворотке крови и возможности использования эт-

их показателей в своевременной диагностике и определении тяжести неонатального 

сепсиса у новорожденных детей. 
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Несмотря на постоянные усилия по 

ранней диагностике и профилактике нео-

натальный сепсис все еще остается слож-

ным недостаточно изученной общемеди-

цинской проблемой неонатологов из-за от-

сутствия идеальных диагностических мар-

керов. Потребность в биомаркере с высо-

кой точностью и надежностью диагности-

ки имеет первостепенное значение в ка-

честве руководства для врачей в оценке 

риска инфекции и необходимости анти-

бактериальной терапии.  В настоящее 

время продолжаются исследования в поис-

ках нового маркера неонатального сепсиса. 

Несмотря на использование мощных анти-

биотиков и химиотерапевтических препа-

ратов, а также современных технологий 

интенсивной терапии, тяжелый сепсис и 

септический шок - самые частые причины 

смерти у больных в отделениях реанима-

ции. Сепсис занимает одно из первых мест 

причин смерти по всему миру. По оценкам 

ВОЗ во всем мире каждый год страдают 3 

миллиона новорожденных, при этом забо-

леваемость в среднем от 1 до20 случаев на 

1000 живых рожденных и сильно зависит 

от социально экономических условий [1-

5]. 

В процессе родов и сразу после рож-

дения ребёнка, происходит тесный контакт 

стерильного организма новорожденного с 

антигенами микроорганизмов родовых пу-

тей и окружающей среды [2,3]. Сепсис но-

ворожденных может осложняться метаст-

атическими очагами инфекции, диссеми-

нированным внутрисосудистым свертыва-

нием, застойной сердечной недостаточ-

ностью и шоком [4]. Врожденная иммун-

ная система обеспечивает защиту организ-

ма против инфекции, вызывая воспаление, 

играющее роль в активации адаптивного 

иммунитета.  

Важную роль в развитии процессов 

воспаления, поддержании и регуляции 

адаптивной иммунной системы играют эн-

догенные антимикробные пептиды (АМП) 

[6]. Они являются неспецифическими фак-

торами гуморального иммунитета, обла-

дают эндотоксин-нейтрализующей и им-

муномодулирующей активностью, а также 

обеспечивают защиту против широкого 

спектра микроорганизмов грамотрицатель-

ных и грамположительных бактерий, гри-

бов, вирусов [7,8]. АМП различаются с 

расположением 10-50 аминокислот в ко-

ротких антипатических молекулах. У чело-

века существует 3 типа AMP: 

1. Дефензины, 

2. Кателициды, 

3. Гистамины [9].         

Дефензины обладают регуляторными 

свойствами.У человека идентифицировано 

6 типов альфа-дефенсинов, 4 из которых 

экспрессируются в нейтрофилах HNP (ней-

трофильный пептид человека [HNP] 1-4) и 

2 - в клетках Панета кишечника (HD) [9], 
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HD5 и HNP1 подавляют образование спор 

микроспоридий. 

Некоторые АМП, такие как пептиды 

группы кателицидинов и дефензинов, яв-

ляются аттрактантами для клеток иммун-

ной системы. Они усиливают выработку 

цитокинов, способствуют высвобождению 

гистаминаиз тучных клеток. Дефензины 

относятся к иммунозащитным пептидам и 

продуцируются иммунной системой боль-

шинства многоклеточных организмов, иг-

рают главную роль как молекулыэффек-

торы врожденного иммунитета [10]. 

α -дефензины человека выступают 

сигнальной молекулой для моноцитов, Т-

клеток и зрелых и незрелых дендритных 

клеток. К примеру, продемонстрировано, 

что дефензины в условиях invitro способны 

увеличивать адгезию Т-клеток к эпите-

лиоцитам легочного эпителия через индук-

цию IFNα, IL-10 и IL-6 [11]. Известно, что 

α-дефензины, в частности HNP-1, активи-

руют гены синтеза хемокинов CK5B, CK6 

и CK7A [11], которые в свою очередь 

выступают хемоаттрактантами для моно-

цитов. Дефензины обладают регулятор-

ными свойствами [2;3;11]. HNP могут 

обеспечивать эффекторную фазу адаптив-

ного иммунитета. HNP являются хемоат-

трактантами для CD4+/CD45RO+ Т-лим-

фоцитов и дендритных клеток. Кроме того, 

HBD2 –потенциальный хемоаттрактант 

для нейтрофилов [13,14]. Таким образом, 

осуществляется привлечение нейтрофилов 

в очаги воспаления [11;12]. Хемотак-

сическое действие дефензины проявляют в 

значительно меньших концентрациях 10-

100 раз по отношению к концентрациям, 

требуемым для уничтожения микробов 

[11, 12]. 

Дефензины выполняют важные функ-

ции во многих клинически значимых пато-

логических процессах. Активация нейтро-

филов при инфекционных и воспалитель-

ных процессах приводит к быстрому выс-

вобождению дефензинов, которые затем 

обнаруживаются в плазме и других жид-

костях организма. В нормальной плазме 

обнаруживается очень низкий уровень 

дефензинов (от неопределяемых величин 

до 50-100 нг/мл), однако в условиях сеп-

сиса содержание их может возрасти до 10 

мг/мл и даже выше. К примеру, нарушение 

активации цитокинов и дефензинов на по-

верхностном эпителии репродуктивного 

тракта влечет за собой внедрение возбу-

дителя даже при малом его количестве 

[15]. Показано, что пациенты, у которых 

отсутствуют α-дефензины, страдают час-

тыми и тяжелыми бактериальными инфек-

циями [13,16]. Помимо всего вышепере-

численного, дефензины экспрессируются 

на всем протяжении репродуктивного 

тракта женщин, где выполняют ряд функ-

ций, которые играют ключевую роль в 

сохранении и защите плода во время 

беременности [14,17,18]. Важно отметить, 

что при значительном повышении концен-

трации дефензинов в биологических жид-

костях при воспалении возникает пробле-

ма предотвращения цитопатического дей-

ствия по отношению к собственным клет-

кам [10,12] 

Эндотоксины грамотрицательных бак-

терий являются одним из ведущих патоге-

нетических факторов при сепсисе [15,19, 

20]. Актуальным является изучение марке-

ров эндотоксемии дефензинов, эндоток-

сина, и выявление взаимосвязи их в пато-

генезе сепсисе. 

Целью исследования явилось изучение 

АМП-дефензинов, эндотоксинов  у ново-

рожденных с сепсисом. 

Материалы и методы исследования. 

Исследования проводились в научно-ис-

следовательской лаборатории НИИ Пе-

диатрии им. К.Я. Фараджевой. Работа вы-

полнена в отделениях патологии новорож-

денных, анестезиологии и интенсивной 

терапии реанимации. Была исследована 

кровь 80новорожденных, которые были 

разделены на 3 группы:  

I группа-17новорожденных со сроком 

гестации 38-41недель; 

II группа-33новорожденных со сроком 

гестации 27-37недель; 

III группа–контрольная группа её сос-

тавили 30 здоровых новорожденных детей 

из родильного дома №7 г.Баку. 

Инфицированных новорожденных со 

сроком гестации 38-41 недель в среднем 

(37,8±0,2), со сроком гестации 27-37 

(32,8±0,5). Контрольную группу составили 

30 здоровых новорожденных детей. В 
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группе наблюдавшихся доношенных ново-

рожденных масса  тела была (3181±107,9 

г.), а масса тела недоношенных новорож-

денных составляла (1983,6±91,5). 

Биохимическая оценка осуществлялась 

путем изучения таких маркеров как общий, 

прямой и непрямой билирубин по методу 

Ендрашика; АлАТ, АсАТ– по методу Райт-

мана-Френкеля– с использованием набо-

ров фирмы «HUMAN» (Германия).  

Определение концентрации АМР, про-

водилось методом иммуноферментного 

анализа (ELISA) по принципу «сэндвич» –

на иммуноферментном анализаторе «Eli-

sysUno»производство Германии.Были ис-

пользованы наборы DEF-a1 фирмы «US 

CN» (КНР), Endotoxin(ET) ELISA Kit фир-

мы «abbexa». Статистическую обработку 

данных проводили с помощью U-критерия 

Уилкинсона (Манна-Уитни). 

Результаты исследования и их обсуж-

дение. 
Активность патологического процесса 

в печени в целом влияла на изменения 

плазменных уровней, изучаемых показате-

лей антимикробных пептидов. Эти изме-

нения были более характерны для ново-

рожденных с неонатальным сепсисом. Ти-

пичным критерием ухудшения состояния и 

неблагоприятного прогноза является повы-

шение y доношенных и недоношенных 

детей уровней билирубинa, прямого били-

рубина, нeпрямогобилирубина, a также 

АсАТ и АлАТ повышены у всех больных 

по сравнению с нормойв I и IIгруппах.  

 

Таблица 1. 

 

Биохимические показатели исследуемых больных в сравнении с нормативами 

 

Прим: p1- статистическая значимость различий между показателями I и II групп. 

Результаты представлены в виде М ± m.М-среднее значение,m-стандартная ошибка(min-

max)-размах вариации: минимальная и максимальная значения ряда. 

 

Эндотоксин может вызывать или ус-

корять иммунное воспаление через мно-

жественные механизмы и стимулирует 

выработку дефензинов, являющихся доста-

точно информативными маркерами остро-

ты воспалительного процесса. Так, уро-

вень дефензинов в сыворотке крови I груп-

пе увеличивается в 16,6 раза (806,6±58,6 

нг/мл), при контроле (48,4±1,3нг/мл), во II 

группе в 17,6 (740,3±40,1 нг/мл) при 

контроле (41,9±4,2нг/мл). Вариабельность 

количества дефензина, отражает степень 

активации нейтрофилов. При исследова-

нии было выявлено что количество эндо-

токсина в I группе составляло 3,7 (1,541 ± 

0,039) МЕ/мл, при контроле (0,410± 0,018). 

МE/мл. а во II группе 4,6 (1,554 ±0,017) 

МE/мл, при контроле (0,337 ± 0,019) 

МE/мл. Бактериальный эндотоксин пос-

тоянный структурный компонент наруж-

ной клеточной стенки грамотрицательных 

бактерий, он освобождается при их раз-

рушении.

 

Показатели Нормальная 

величина 

 I группа  

(n=17) 

доношенные 

II группа 

(n=33) 

недоношенные 

P1 

Общий билирубинмкмоль/л 2,0-17,1 154,4 ± 25,3 

(52-432) 

150,6±12,5 

(62-320) 

0,546 

Прямой билирубин, 

мкмоль/л 

2,0-0,42  

 

23,6±3,8 

(10-50) 

22,3±3,0 

(10-72) 

0,652 

Нeпрямой билирубин, 

мкмоль/л 

2,0-17,1  131,6±24,3 

(34-90) 

131,1±11,2 

(50-280) 

0,346 

АлАТ, МЕ/мл 10-45 95,0±35,1  

(21-300) 

51,0±10,1 

(28-118) 

0,202 

АсАТ,  МЕ/мл 10-38 109,5±45,2 

(28-380) 

59,8±13,9 

(30-160) 

0,135 
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Таблица 2. 

 

Показатели АМП (дефензинов, эндотоксинов)у новорожденных с сепсисом. 

 

Параметры 

Доношенные 

p 

Недоношенные 

p p1 Контроль-

ная группа 

(n=23) 

I группа 

(n=17) 

Контрольная 

группа 

(n=7) 

II группа 

(n=33) 

Дефензины, 

нг/мл 

48,4±1,3 

(31,2-58,4) 

806,6±58,6 

(397,2-1098) <0,001 
41,9±4,2 

(25,8-58,4) 

740,3±40,1 

(401,8-1076) <0,001 0,771 

Эндотоксин, 

МE/мл 

0,410±0,018 

(0,27-0,57) 

1,541±0,039 

(1,24-1,77) 
<0,001 

0,337±0,019 

(0,25-0,39) 

1,554±0,017 

(1,36-1,73) 
<0,001 0,157 

 

Прим: статистическая значимость различий: 

1. р – с показателями соответствующейконтрольной группы 

2. р1 – между показателями основных групп. 

 

С одной стороны, дефензины обладают 

выраженным бактерицидным действием, а 

с другой – способны усиливать альтера-

цию в зоне воспаления вследствие повреж-

дения клеток организма. Дефензины прив-

лекают в очаг инфекции различных участ-

ников иммунных реакций, например, не-

зрелые дендритные клетки, моноциты и Т-

клетки. Описаны такие эффекты дефензи-

нов как усиление пролиферации и созре-

вания ряда клеток иммунной системы, спо-

собность усиливать клеточную экспрессию 

молекул адгезии и главного комплекса 

гистосовместимости, а также модулирова-

ние синтеза самыми различными клетками 

провоспалительных цитокинов. 

Выводы. АМП обладают хемотакси-

ческим, иммуномодулирующим, цитоток-

сическим действием в организме, активи-

руют протеазы, вызывают апоптоз, инги-

бируют ангиогенез. Deфeнзины стимули-

руют синтез хемокинов, цитокинoв  и об-

ладают иммуномодулирующим действием. 

Дефензины относятся к иммунозащитным 

пептидам и продуцируются иммунной сис-

темой большинства многоклеточных орга-

низмов, играют главную роль как молеку-

лы-эффекторы врожденного иммунитета. 

Дефензины обладают широким спектром 

биологических свойств от прямого убива-

ния проникающего патогена до модулиро-

вания иммунных и других биологических 

реакций организма-хозяина. Дефензины  

выполняют важные функции во многих 

клиническизначимых патологических про-

цессах Эндотоксин может вызывать или 

ускорять иммунное воспаление через мно-

жественные механизмы и стимулирует вы-

работку дефензинов, являющихся доста-

точно информативными маркерами остро-

ты воспалительного процесса. 

Таким образом, изменения показателей 

АМП у новорожденных детей позволяет 

использовать их как дополнительные кри-

терии для характеристики воспалитель-

ного процесса при сепсисе, прогноза исхо-

дов и оценки степени иммунодефицита. 

Установлено статистически значимое из-

менение концентрации АМП (дифензинов, 

эндотоксинов) в сыворотке крови и воз-

можности использования этих показателей 

в своевременной диагностике и определе-

нии тяжести поражения неонатального 

сепсиса у новорожденных детей.  

Оценивая значимость АМП маркеров, 

следует учитывать, что на иммунный 

статус больных, полностью соответствую-

щих критериям сепсиса, влияют как 

характер патологического процесса, так и 

множество ключевых параметров, свойст-

венных тяжелой инфекции.  
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Yenidoğulmuş uşaqlarda neonatal sepsisin proqnozlaşdırılmasında antimikrob  

peptidlərin rolu 
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Açar sözlər: vaxtında- və vaxtından əvvəl doğulmuş uşaqlar, antimikrob peptidlər, defenzin, 

endotoksin, neonatal sepsis. 

Tədqiqatın məqsədi kompleks şəklində aparılmış laboratoriya müayinələrin məlumatları əsasın-

da müxtəlif hestasiya yaşlarında olan yenidoğulmuş körpələrdə sepsisin inkişaf meyarlarını 

müəyyənləşdirməkdir. Yenidoğulanlarda sepsis zamanı qan zərdabında antimikrob peptidlər-

defenzin, endotoksinlərin müayinəsi zamanı statistik dəyişikliklər müşahidə olunmuşdur. Bu göstə-

ricilərin neonatal sepsis diaqnozunun vaxtında qoyulmasında və xəstəliyin gedişinin ağırlıq dərə-

cəsinin müəyyən olunmasında  əhəmiyyəti aşkar edilmişdir. 

 

SUMMARY 
 

The role of AMR-s and prediction of neonatal sepsis in newborn children 
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endotoxins, neonatal sepsis. 

The aim of this study was to determine the criteria for the implementation of sepsis in newborns 

of different gestational ages on the basis of comprehensive laboratory data. A statistically 

significant change in the concentration of AMP-defensins, endotoxins in serum and the possibility 

of using these indicators in timely diagnosis and determination of the severity of neonatal sepsis 

course in newborn children has been identified. 
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