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Установлено, что в последнее время во всем 
мире прогрессивно возрастает количество детей 
с врожденными пороками развития, в том чис-
ле лица и челюстей. В частности, врожденные 
расщелины верхней губы и неба ‒ составляют 
около 13% всех врожденных пороков развития 
человека. По данным ВОЗ они встречаются 
в 0,6‒1,6 случаев на 1000 новорожденных и по 
частоте занимают 2‒3 место среди врожденных 
пороков развития человека. Частота рождения 
детей с расщелинами верхней губы и неба имеет 
стабильную тенденцию к росту. Одной из важ-
ных причин течения патологического процес-
са челюстно-лицевой области являются нару-
шения в различных звеньях иммунитета [1, 2]. 
Проявления вторичной иммунной недостаточ-

ности в полости рта отличаются элементами 
специфики, включающими полиморфизм пер-
вичных и вторичных патологических элемен-
тов, затяжные темпы развития воспалительных 
процессов, нетипичную локализацию пора-
жений слизистой рта [3]. Проблема изменения 
состояния иммунной системы у детей с ВРГН, 
мало исследована, хотя известно, что при ВПЛ 
у детей могут иметь место вторичные иммуно-
дефициты [1, 3]. Поэтому насущно необходимая 
разработка и совершенствование методов лече-
ния и реабилитации данного контингента детей 
трудно осуществима без углубленного изучения 
особенностей их иммунной системы и обосно-
вания целесообразности использования в лече-
нии иммуноориентированных препаратов [4]. 
Известно, что иммунный ответ включает в себя 
разнонаправленные типы эффекторных меха-
низмов, каждый из которых оптимален в отно-
шении определенных патогенов. При этом суб-
популяции Т-хел пе ров играют ключевую роль 
в регуляции функций иммуноцитов посредством 
продукции цитокинов, обладающих оппози-
ционными (про- и противовоспалительными) 
эффектами. Оппозиционные пулы цитокинов ‒ 
IFNγ и IL-4, IL-10 ‒ рассматриваются как мар-
керы Th1- и Th2-лим фо ци тов, из которых IFNγ 

СОДЕРЖАНИЕ ИЛ-18 и МСР-1 У ДЕТЕЙ С ВРОЖДЕННОЙ 
РАСЩЕЛИНОЙ ВЕРХНЕЙ ГУБЫ И НЕБА

© 2019 г.      С. Г. Шаропов*,  А. Ш. Иноятов
*E-mail: dr.sanjar_dental@mail.ru

Бухарский медицинский институт имени Абу Али ибн Сино, Бухара, Узбекистан

Поступила: 06.03.2019. Принята: 21.03.2019

Проведено исследование по изучению уровней про- и противовоспалительных цитокинов (ИЛ-2, 
ИЛ-6, ИЛ-18, MCP-1 и ИЛ-4) у 46 детей с расщелиной верхней губы и неба, которые находились 
в детской республиканской больнице г. Бухара. Всем больным детям было проведено комплексное 
обследование специалистами (хирург, педиатр, ортопед, отоларинголог, психоневролог) для выяв-
ления отклонений соматического характера и сопутствующих пороков развития. Проведенные ис-
следования по изучению уровня цитокинов показало, что синтез провоспалительных цитокинов ‒ 
ИЛ-6, ИЛ-18, MCP-1 и противовоспалительного цитокина ИЛ-10 у больных детей был достоверно 
повышен, в то время как уровень ИЛ-2 был несколько ниже контрольных значений. Отмеченные 
изменения в состоянии цитокинового статуса можно квалифицировать как вторичное иммуноде-
фицитное состояние, требующего проведения иммуномодулирующих мероприятий.

Ключевые слова: врожденная расщелина верхней губы и неба, цитокины

DOI: 10.31857/S102872210007002-7



РОССИЙСКИЙ ИММУНОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ, 2019, том 13 (22), №2

648 С. Г. Шаропов и др.

усиливает кле точ но-опо сре до ван ный иммун-
ный ответ, а IL-4 и IL-10 ‒ гуморальный [4, 5]. 
В постнатальной адаптации иммунной системы 
новорожденных детей одним из ведущих меха-
низмов является активация системы цитокинов, 
которые играют важную роль в защите колони-
зирующих слизистые оболочки и кожу ребенка, 
активизируя фагоцитоз и запуская иммунные 
процессы в Т-лимфоцитах [5].

Целью исследования явилось изучение уров-
ней про- и противовоспалительных цитокинов 
(ИЛ-6, ИЛ-18, MCP-1 и ИЛ-4) у детей с расще-
линой верхней губы и неба.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Под нашим наблюдением находились 46 де-
тей с врожденной расщелиной верхней губы 
и неба, которым было проведено оперативное 
вмешательство в хирургическом отделении Ре-
спубликанской больницы г. Бухары. Учитывая, 
что раннее (в возрасте до 1,5‒3 лет) хирургиче-
ское лечение приводит к раннему восстанов-
лению коммуникативных функций, предупре-
ждает психоэмоциональные нарушения, возраст 
обследованных нами детей был в пределах от 0 
до 14 месяцев. Обследование состояло из сбора 
кли ни ко-ана мне сти чес ких данных и лаборатор-
ных исследований. Всем детям с че люст но-ли-
це вой патологией было проведено комплексное 
обследование специалистами (хирург, педиатр, 
ортопед, отоларинголог, психоневролог) для вы-
явления отклонений соматического характера 
и сопутствующих пороков развития и проведе-
ния необходимой коррекции отклонений в пре-
доперационном периоде.

После осмотра ребенка были проведены опе-
ра тив но-лечебные мероприятия в зависимости 
от степени деформации. Контрольную груп-
пу составили 16 практически здоровых детей 
аналогичного возраста. Изучение уровня ци-
токинов ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-18, MCР-1 и ИЛ-4 
в сыворотке крови проводили метом ИФА (ЗАО 
«Вектор Бест», СПб). Статистическую обработку 
полученных данных проводили на персональ-
ном компьютере с помощью стандартного па-
кета прикладных программ.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

 Из 46 обследованных детей девочек было 28 
(60,8%), а мальчиков –  18 (39,2%). При изучении 
клинических данных детей были выявлены сле-
дующие сопутствующие заболевания: дисбакте-
риоз, аллергические заболевания (диатез, стома-
тит), заболевания ЛОР-органов. У большинства 

женщин, родивших детей с ВРВНГ, роды были 
2-е или 3-и. При первой беременности родились 
14 детей (30,4%), при 4-й и более беременности –  
6 детей (13,04%). У большей части женщин, ро-
дивших детей с ВРВНГ, беременность протекала 
с явлениями токсикоза I и II половины, у 26,3% 
женщин имели место различные осложнения 
течения родов, 28% женщин в первом триместре 
переболели гриппом.

Изучение уровней цитокинов у детей с ВРВГН 
показало, что концентрация ИЛ-18 была в 3,5 ра-
за выше значений контрольной группы и со-
ставила в среднем 1045,7±12,6 пкг/ мл (P<0,01). 
Интерлейкин-18 (ИЛ-18) или γ-ин тер фе рон-ин-
ду ци ру ю щий фактор, играет важную роль в им-
мунном ответе. Продуцируется, в основном, 
макрофагами, но может также быть экспресси-
рован купферовскими клетками, Т- и В-клет ка-
ми, дендритными клетками, микроглией, кера-
тиноцитами, остеобластами и астроцитами. Он 
стимулирует образование различных субпопуля-
ций Т-хел пе ров, имеет провоспалительную ак-
тивность, играет роль в развитии патологическо-
го состояния. Повышенный уровень ИЛ-18 был 
выявлен у больных детей с более выраженными 
симптомами воспаления, у которых наблюда-
лось более тяжелое клиническое течение пато-
логического процесса. По данным литературы 
под действием ИЛ-18 в макрофагах происходит 
индукция ферментов циклооксигеназы и NO-
син та зы, активация синтеза провоспалительных 
цитокинов и хемокинов. ИЛ-18 не менее эффек-
тивно стимулирует синтез цитокинов Th2 типа, 
в частности ИЛ-4. Анализ результатов показал, 
что у детей с ВРВНГ уровень ИЛ-4 был повышен 
(9,01±0,5 пкг/ мл против 6,95±0,43 пкг/ мл в кон-
троле) (P<0,05). Следовательно, ИЛ-18 выступа-
ет в роли поликлонального активатора, действу-
ющего совместно с другими цитокинами.

При анализе уровня МСР-1 также наблюда-
лось его повышенное содержание у больных де-
тей (566,6±11,7 пкг/мл против 176,4±9,7 пкг/мл 
в контроле) (P<0,01). MCP-1 является важней-
шим фактором хемотаксиса моноцитов в очаге 
воспаления. Источником синтеза MCP-1 служит 
широкий спектр клеток: фибробласты, моноци-
ты и макрофаги, эндотелиоциты, лейомиоциты, 
интестинальные эпителиоциты, остеобласты, 
меланоциты, мезотелиоциты, клетки стромы 
костного мозга, астроциты и др.

У детей с ВРВГН уровень ИЛ-6 был зна-
чительно повышен по сравнению с данными 
контрольной группы (67,5±3,1 пкг/мл против 
19,9±2,0 пкг/мл) (P<0,01), при этом уровень 
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ИЛ-2 был несколько ниже контрольных зна-
чений (2,51±0,1 пкг/мл против 2,7±0,1 пкг/мл 
в контроле).

Резюмируя представленные данные, следует 
отметить, что развитие врожденной патологии 
че люст но-лицевой области представляет собой 
весьма актуальную проблему уже по причине 
их широкой распространенности в настоящее 
время. И отмеченные изменения в состоянии 
цитокинового статуса у детей с врожденной 
расщелиной верхней губы и неба можно квали-
фицировать как вторичное иммунодефицитное 
состояние, требующее проведения иммуномо-
дулирующих мероприятий.
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CONTENTS OF IL-18 AND MSR-1 IN CHILDREN WITH CONGENITAL 
CLEARANCE OF THE UPPER LIP AND SKY
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A study was conducted to study the levels of pro-and anti-infl ammatory cytokines (IL-2, IL-6, IL-18, 
MCP-1 and IL-4) in 46 children with cleft lip and palate, who were in the children’s republican hospital 
in Bukhara. All sick children underwent a comprehensive examination by specialists (surgeon, pediatri-
cian, orthopedist, otolaryngologist, neuropsychiatrist) to identify abnormalities of a somatic nature and 
associated developmental defects. Studies on the level of cytokines showed that the synthesis of pro-
infl ammatory cytokines ‒ IL-6, IL-18, MCP-1 and anti-infl ammatory cytokine IL-10 in children was 
signifi cantly increased, while the level of IL-2 was slightly lower than the control values. Noted changes 
in the state of cytokine status can be qualifi ed as a secondary immunodefi ciency state, requiring immu-
nomodulatory measures.
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