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Резюме. Проведено изучение функциональной активности нейтрофилов по показателям 

люминолзависимой хемилюминесценции у пациентов с ишемическим инсультом в остром периоде 

заболевания при последовательной стимуляция нейтрофилов форбол-12-миристат13-ацетатом 

(ФМА) и N-формилметионил-лейцилфенилаланином (фМЛФ) с последующей регистрацией 

результатов на хемилюминометре Lum-1200. Обследовано 28 пациентов с ишемическим инсультом 

легкой и средней степени тяжести в первые сутки развития заболевания. повышение показателей, 

характеризующих функциональную активность нейтрофилов по спонтанной и стимулированной 

продукции активных форм кислорода (АФК), свидетельствует об активации свободнорадикальных 

процессов у больных ИИ.  
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Abstract. The functional activity of neutrophils according to the indicators of luminol-dependent 

chemiluminescence in patients with ischaemic stroke in the acute period of the disease was studied during 

sequential stimulation of neutrophils with phorbol-12-myristate13-acetate (PMA) and N-formylmethionyl-

leucylphenylphenylalanine (fMLP) with the subsequent registration of the results on the chemiluminometer 

Lum-1200. 28 patients with ischaemic stroke of mild and moderate severity on the first day of the disease 

development were examined. the increase in the indices characterising the functional activity of neutrophils 

in spontaneous and stimulated production of reactive oxygen species (ROS) indicates the activation of free-

radical processes in AI patients. 
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Введение. Нейтрофилы являются одними из основных типов клеток врождённого 

иммунитета и участвуют в различных иммунных и воспалительных процессах. Накопленные данные 

свидетельствуют о том, что нейтрофилы задействованы в патогенезе широкого спектра заболеваний 

человека, включая инфекционные и неинфекционные заболевания, в том числе ишемический 

инсульт [1, 2]. Проникая в зону ишемии, эти полиморфноядерные клетки способны инициировать 

вторичное повреждение ткани мозга из-за высвобождения различных провоспалительных факторов, 

генерации активных форм кислорода [3]. Выяснение функциональных характеристик нейтрофилов 

по их способности продуцировать свободные радикалы может способствовать открытию новых 

потенциальных терапевтических стратегий.  

Цель исследования: изучение функциональной активности нейтрофилов по показателям 

люминолзависимой хемилюминесценции у пациентов с ишемическим инсультом в остром периоде 

заболевания. 

Материалы и методы. Обследовано 28 больных ишемическим инсультом, поступивших в 

первые сутки от появления первых симптомов заболевания с инсультом легкой и средней степени 

тяжести с количеством баллов по шкале NIHSS до 14 включительно (средний балл 6 [4, 5]) и давших 

согласие на участие в исследовании. Возраст обследованных пациентов  составил 69,0 [63,3; 76,6] 

лет. Тип ИИ подтверждался методами нейровизуализации – компьютерной томографией (КТ). 

Критерием исключения: пациенты, имеющие в анамнезе онкологическую патологию, страдающие 

эпилепсией, злоупотребяющие психоактивными веществами. Для оценки тяжести неврологического 

дефицита использовали шкалу инсульта Национального института здоровья (NIHSS). Определение 

лабораторных показателей осуществлялось в первые сутки. Изучение функциональной активности 

нейтрофилов в цельной венозной крови проводили по методу Образцова И.В. и соавт. [6], при 

котором происходит последовательная стимуляция нейтрофилов двумя стимулами: форбол-12-
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миристат13-ацетатом (ФМА) и N-формилметионил-лейцилфенилаланином (фМЛФ) с последующей 

регистрацией результатов на хемилюминометре Lum-1200 (ДИСофт, Россия). О кинетике генерации 

активных форм кислорода (АФК) нейтрофилами периферической крови судили по следующим 

параметрам: абсолютное количество нейтрофилов (109 /л клеток),  светосумма спонтанной и 

стимулированной продукции нейтрофилов (S спонт., SФМА, S фМЛФ соответственно), максимальное 

значение интенсивности спонтанного и стимулированного свечения (I max спонт., I max ФМА, I max фМЛФ 

соответственно). В группу контроля вошли 10 человек сопоставимого возраста, с отсутствием в 

анамнезе перенесенных ранее острых ишемических эпизодов (ишемического инсульта, инфаркта 

миокарда).  

Статистическая обработка результатов исследования проводилась с использованием 

программного обеспечения Statistica 6.0 (StatSoft, USA). Материалы исследования были 

подвергнуты статистической обработке с использованием методов непараметрического анализа. 

Совокупности количественных показателей описывались при помощи значений медианы (Me), 

нижнего и верхнего квартилей. Сравнение двух независимых групп проводилось по критерию 

Манна-Уитни. Критический уровень значимости при проверке статистических гипотез принимался 

равным 0,05. 

Результаты проведенных исследований представлены в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Показатели функциональной активности нейтрофилов у пациентов с 

ишемическим инсультом легкой и средней степени тяжести 
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 Как следует из представленных данных, не обнаружено достоверных различий в уровне 

абсолютного количества нейтрофилов у пациентов с ИИ по сравнению с контролем. Показатель, 

характеризующий спонтанную активность нейтрофилов – светосумма (S спонт.), был достоверно 

выше у обследованных пациентов. Регистрируемые сигналы при последовательной стимуляции 

нейтрофилов ФМА и фМЛФ также были статистически значимо выше у пациентов с ИИ и, как 

следствие, показатель, описывающий светосумму за весь период наблюдения, был выше в группе 

больных. Максимальные значения интенсивности свечения у обследованных пациентов после 
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добавления ФМА и фМЛФ также статистически значимо превышали контроль. Типичные 

хемилюминограммы представлены на рисунке 1.  

 

Рисунок 1 – Хемилюминограммы крови здорового человека и пациента с ишемическим 

инсультом 

 

Обсуждение. Важными патофизиологическими механизмами при развитии острой 

недостаточности мозгового кровообращения являются воспалительный процесс и окислительный 

стресс, инициированные ишемией. При моделировании ИИ было показано, что нейтрофилы как 

основные эффекторные клетки острого воспаления, проникают в зону повреждения мозговой ткани 

уже через несколько минут, достигая пика на третьи сутки [1, 4]. Миграция полиморфноядерных 

лейкоцитов в зону повреждения сопровождается их выраженной активацией, что было отмечено в 

проведенном исследовании.  Проникая в зону ишемизированной ткани головного мозга, 

нейтрофилы инициируют вторичное повреждение из-за высвобождения провоспалительных 

факторов, активных форм кислорода, протеаз и др. [7]. Согласно литературным данным, 

значительный вклад в генерацию АФК вносят НАДФН-оксидазы [8], обуславливающие 

функциональную активность нейтрофилов за счет реализации респираторного взрыва [9].  В ходе 

этого процесса происходит усиление синтеза АФК фагоцитирующими клетками. В понятие АФК на 

сегодняшний день включают широкий спектр реакционно-активных форм соединений кислорода 

(радикалы, анионы), связанных с первичным синтезом супероксид-радикала [5]. В нашем 

исследовании повышение показателей, характеризующих функциональную активность 

нейтрофилов по спонтанной и стимулированной продукции АФК, свидетельствует об активации 

свободнорадикальных процессов у больных ИИ, обусловленных ростом уровня провоспалительных 

цитокинов и активацией медиаторных систем плазмы.  

Использование метода определения хемилюминесцентной активности нейтрофилов 

позволяет проанализировать особенности процесса респираторного взрыва в спонтанном и 

индуцированном состоянии при острой ишемии головного мозга. Особенностью данного подхода с 
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двухстадийной стимуляцией нейтрофилов  является то, что на первом этапе осуществляется 

праймирование фагоцитов за счет воздействия ФМА, на втором - взаимодействие фМЛФ со 

специфическими рецепторами приводит к немедленной выработке АФК во внеклеточную среду 

НАДФ-Н-оксидазными комплексами, находящимися на плазматической мембране.  Так, фМЛФ 

действует на рецепторы, получившие название «рецепторы формилированных пептидов» [10]. 

Основная функция этих рецепторов связана с хемотаксисом полиморфноядерных лейкоцитов к 

очагу инфекции или деструкции ткани для последующей элиминации.  

Выводы. Использование метода определения хемилюминесцентной активности 

нейтрофилов в острой стадии ишемического инсульта позволяет проанализировать особенности 

процесса респираторного взрыва в спонтанном и индуцированном состоянии.  
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