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ОСОБЕННОСТИ ПАТОГЕНЕЗА, РОЛЬ ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА, 
АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ И ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СТАТУСА 

НЕЙТРОФИЛОВ У ДЕТЕЙ С ВНЕГОСПИТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИЕЙ 
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В обзоре представлены данные о частоте встречаемости, особенностях патогенеза, антиоксидантного 
статуса и функционально-метаболической активности нейтрофилов у детей с внегоспитальной пневмонией. 
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FEATURES OF PATHOGENESIS, THE ROLE OF OXIDATIVE STRESS, 
ANTIOXIDANT SYSTEM, AND THE FUNCTIONAL STATUS OF NEUTROPHILS 

IN CHILDREN WITH COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA 

I. M. Maloletnikova 

Gomel State Medical University, Gomel, Republic of Belarus 

The review presents data on the incidence rate, features of pathogenesis, antioxidant status, and functional and 
metabolic activity of neutrophils in children with community-acquired pneumonia. 
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Пневмония является актуальной пробле-
мой в патологии детского возраста и одной из 
инфекционных причин смертности детей в ми-
ре. По данным ВОЗ, среди факторов летальности 
на долю пневмонии у детей до 5 лет приходится 
17,5 %, что ежегодно во всем мире составляет 
около 1,1 млн. смертельных случаев (это больше, 
чем СПИД, малярия и корь совместно взятые). 
Причем 99 % летальных случаев от пневмонии у 
детей до пятилетнего возраста приходится на 
слабо- и среднеразвитые государства [1]. 

Среди всего населения Российской Феде-
рации в 2014 г. из 507 031 случая заболеваний 
внегоспитальной пневмонией (ВП) на детей и 
подростков до 17 лет пришлось 181 313 случа-
ев (заболеваемость составила 678,7 случая на 
100 тыс. населения), из них на детей до 15 лет — 
171 604 случая (заболеваемость — 762,3 слу-
чая на 100 тыс. населения). Следовательно, 
заболеваемость ВП среди детей до 15 лет более 
чем в 2 раза превышает заболеваемость насе-
ления в общем [2, 3]. 

По данным Министерства здравоохранения 
Республики Беларусь, заболеваемость пневмони-
ей в стране составила 7,57–12,72 случая на 
1000 детей в возрасте 0-17 лет. Среди подрост-
ков (15–17 лет) показатели заболеваемости в 
1,4–2 раза ниже, чем у детей 0–14 лет. За 10-
летний период самые высокие показатели за-
болеваемости пневмонией у детей и подрост-
ков зарегистрированы в 2009 году (13,4 ‰), 
самые низкие — в 2006 году (7,5 ‰) [4, 5]. По 
Гомельской области заболеваемость пневмо-
нией на 1000 детского населения в 2017 году 
составила 12,7 ‰, в 2016 г. — 10,2 ‰, в 2015 г. — 
8,4 ‰, в 2014 г. — 15,1 ‰. 

Под термином «пневмония» следует по-
нимать острое инфекционное заболевание лег-
ких, преимущественно бактериальной приро-
ды, характеризующееся воспалительным по-
ражением респираторных отделов с внутри-
альвеолярной экссудацией, диагностируемое 
по синдрому дыхательных расстройств и/или 
физикальным данным, при наличии инфиль-
тративных изменений на рентгенограмме [4]. 

На данный момент важнейшей задачей де-
тской пульмонологии является пристальное 

изучение широкого ряда патогенетических ме-
ханизмов, посредством которых реализуются 
эффекты воспалительного процесса и опреде-
ляются иммунологические нарушения. Состоя-
ние защитных систем организма определяет 
предрасположенность к различным воспалите-
льным заболеваниям бронхолегочной системы 
и их протекание [6–8]. Сложность и взаимоза-
висимость патогенетических механизмов лего-
чного воспаления требует дальнейшего поиска 
маркеров, непосредственно определяющих раз-
витие главных реакций иммунного ответа, при-
водящих к формированию рецидивирующих и 
хронических бронхолегочных заболеваний [6]. 

При изучении проблемы в последние годы 
пристальное внимание было уделено рассмот-
рению оксидативного статуса, являющегося 
непосредственным механизмом возникновения 
и последующего течения воспалительных про-
цессов в легких. Активная выработка кислоро-
да гранулоцитами нейтрофилов, сопровожда-
ющаяся повреждением клеток и стенок сосу-
дов, приводит к возникновению цепочки вос-
палительных реакций. Как ответное действие 
при этом нарушается механизм антиоксидант-
ной защиты. Следствием всего вышеизложен-
ного является нарушение баланса оксидан-
ты/антиоксиданты, что ведет к окислительно-
му стрессу [7, 9–11]. 

Основную роль в воспалительном процес-
се при пневмонии играет не только степень 
вирулентности возбудителя, состояние защит-
ных механизмов дыхательных путей, но также 
иммунопатологические реакции организма в 
общем. Слаженную работу главных факторов 
защиты дыхательных путей нарушают: пере-
охлаждение, стресс, вирусная респираторная 
инфекция. Общая резистентность организма и 
местная защита респираторного тракта снижа-
ется при фоновых заболеваниях и состояниях, 
таких как: атопия, гиповитаминозы, хрониче-
ские очаги инфекции в ЛОР-органах, рециди-
вирующие и хронические бронхиты, пассивное 
и активное курение. Все эти факторы наруша-
ют элиминации микроорганизмов, которые 
попадают в дыхательные пути и способствуют 
их колонизации [10, 12–16]. 
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Имеются следующие механизмы, которые 
обуславливают формирование пневмонии: ас-
пирация ротоглоточного секрета; вдыхание 
аэрозоля, который содержит различные микро-
организмы; гематогенное распространение ин-
фекции, особенно при септических состояни-
ях; распространение инфекции из располага-
ющихся пораженных органов [13, 16, 17]. 

Аспирация ротоглоточного секрета – глав-
ный путь инфицирования респираторных от-
делов легких и, следовательно, главный пато-
генетический механизм развития пневмонии. 
Микроаспирация ротоглоточного секрета яв-
ляется физиологическим феноменом. Способ-
ствуют удалению патологического секрета из 
нижних отделов дыхательных путей следую-
щие механизмы: кашлевой рефлекс, слаженная 
работа мукоцилиарного клиренса, антибакте-
риальная активность альвеолярных макро-
фагов и секреторных иммуноглобулинов. Если 
происходит повреждение механизмов «само-
очищения» трахеобронхиального дерева, 
например, при вирусной респираторной ин-
фекции, то нарушается функция ресничек эпи-
телия бронхов и, как следствие, уменьшается 
фагоцитарная активность альвеолярных мак-
рофагов и создаются хорошие условия для раз-
вития патологического процесса. Бактерии вы-
зывают пневмонию только тогда, когда они 
попадают в бронхи со слизью из верхних дыха-
тельных путей. Слизь, в свою очередь, одновре-
менно защищает микроорганизмы от бактерио-
статического и бактерицидного действия брон-
хиального секрета и способствует их размноже-
нию [3, 8, 9, 14]. При вирусной инфекции возни-
кает избыточная секреция слизи в носоглотке, 
которая облегчает проникновение инфекции в 
нижние отделы дыхательных путей и обладает 
пониженными бактерицидными свойствами. 
Микробы адгезируются к эпителиальным клет-
кам, затем проникают в их цитоплазму и колони-
зируют эпителий. Вследствие разрушения эпите-
лиальных клеток в очаг воспаления устремляют-
ся полиморфноядерные лейкоциты, моноциты, 
при этом активируется каскад комплемента и 
усиливается миграция нейтрофилов. Ингаляции 
микробного аэрозоля реже приводят к развитию 
пневмонии. Основная роль его заключается в 
инфицировании нижних дыхательных путей об-
лигатными возбудителями. Из очага инфекции 
и гематогенным путем распространение возбу-
дителя, как правило, несущественно [15–17]. 

При пневмонии происходит нарушение за-
щитных механизмов трахеобронхиального дерева 
и/или снижение резистентности макроорганизма. 

Основные симптомы при этом — наруше-
ние и/или отсутствие кашлевого рефлекса; 
дисбаланс мукоцилиарного аппарата, фагоци-
тоза и бактерицидных свойств альвеолярных 

макрофагов; увеличение количества секрета в 
дыхательных путях [6]. 

Преимущественно в респираторных брон-
хиолах появляются начальные воспалительные 
изменения, что является результатом скопления 
микробов, ампулообразного расширения брон-
хиол, отсутствия реснитчатого цилиндрического 
эпителия и менее развитой мышечной ткани. 

Инфекционный агент вызывает воспали-
тельные изменения в ткани легких за пределами 
респираторных бронхиол [3, 9]. Далее распро-
странение инфекции в легких происходит брон-
хогенно, в результате кашля и чихания инфици-
рованный выпот распространяется в соседние 
респираторные бронхиолы, способствуя появ-
лению новых очагов воспаления. Если очаг ин-
фекции сосредоточен вблизи респираторных 
бронхиол, то формируется очаговая пневмония. 
Формирование сегментарной пневмонии связа-
но с распространением микробов и отечной 
жидкости в пределах одного сегмента, а при 
более активном процессе образуется долевая 
пневмония в пределах доли легкого [12, 18]. 

Развитие затяжной пневмонии связано с 
нарушением лизиса фибрина в альвеолах, что 
является следствием недостатка эластаз, кото-
рые вырабатываются нейтрофилами в очаге 
острого воспаления. 

В активной стадии пневмония сопровож-
дается пневмоническим токсикозом, синдро-
мом респираторной дисфункции, сердечно-
сосудистыми расстройствами, синдромом ме-
таболических нарушений и функциональными 
расстройствами, что является индивидуальным 
в каждом отдельном случае. 

Возникающий при этом токсикоз является 
неспецифической реакцией на инфекцию и 
характеризуется поражением терминального со-
судистого кровообращения, расстройством об-
мена веществ — водно-электролитного, энерге-
тического баланса и кислотно-основного состоя-
ния, с клиническими признаками поражения 
большинства органов и систем [3, 9, 16]. В ре-
зультате повреждения сосудистой стенки из тка-
ней выходят скопившиеся лейкоциты и тромбо-
циты, лизосомальные ферменты, кинины, пиро-
гены, адреналин, активируются свертывающая и 
фибринолитическая системы крови. Затем лави-
нообразно возникают экстракапиллярные изме-
нения, патология интерстиции и клеточных мем-
бран, увеличивается гидрофильность коллагена, 
усиливается перекисное окисление липидов. На 
фоне этого наблюдается тканевая гипоксия и 
другие метаболические расстройства [8, 17, 18]. 
На работу центральной нервной системы влияет 
гипоксия, которая возникает при пневмонии, 
следовательно, в период разгара пневмонии у 
детей появляется дисфункция вегетативного от-
дела нервной системы с преобладанием симпа-



Проблемы здоровья и экологии 13

тического отдела. Холинергические реакции до-
минируют только при выходе из токсикоза. 

В результате пневмонии появляются защит-
ные, компенсаторные изменения, которые зависят 
от разных видов обмена и функций различных 
органов, а также от тяжести пневмонии, периода 
заболевания, степени дыхательной недостаточно-
сти, преморбидного фона, возраста ребенка. В 
частности, к таким реакциям следует отнести по-
вышение секреции глюкокортикоидов, вазопрес-
сина, альдостерона, изменение иммунологиче-
ской реактивности, гемодинамики и др. [19–22]. 

Нейтрофилы — это один из факторов 
врожденного иммунитета, участвующий в ин-
фекционном процессе, составляющий первую 
линию защиты от инфекции и обеспечивающий 
основной уровень иммунитета в ответ на про-
никновение патогенов. В настоящее время отме-
чены выраженные нарушения функциональных 
свойств нейтрофилов на фоне инфекционно-
воспалительных заболеваний [6, 22–24]. 

Нейтрофилы имеют выраженную фагоци-
тарную активность и принимают участие в 
острой воспалительной реакции. Фагоцитоз 
опсонизированных микроорганизмов — главная 
функция нейтрофилов. При фагоцитозе образу-
ются параллельно метаболиты арахидоновой 
кислоты и происходит респираторный взрыв. 
Нейтрофилы после стимуляции начинают резко 
поглощать кислород и значительно увеличивают 
его расход, одновременно с этим образуются ра-
дикалы кислорода. При избыточном накоплении 
радикалов кислорода развивается окислительный 
стресс, который значительно ухудшает течение 
заболевания и его прогноз [22, 23, 25–28]. Окис-
лительный стресс — это процесс повреждения 
активными формами кислорода различных кле-
ток и органов. Он происходит тогда, когда обра-
зование активных форм кислорода в системе 
превышает способность системы их нейтрализо-
вать и элиминировать. Дисбаланс может быть 
результатом недостатка системы антиоксидант-
ной защиты, вызванного нарушениями продук-
ции или распределения антиоксидантов или из-
бытком активных форм кислорода [7]. 
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Относительно недавно описан новый ме-
ханизм антимикробного действия нейтрофи-
лов. В результате исследований выяснилось, 
что нейтрофильные гранулоциты после акти-
вации выбрасывают во внеклеточное про-
странство сетеподобные структуры. В состав 
этих структур входят ДНК, гистоны, различ-
ные белки, ферменты гранул, такие как эласта-
за и миелопероксидаза. Структуры были 
названы «нейтрофильными внеклеточными 
ловушками» (Neutrophil Extracellular Traps, 
NETs или НВЛ) [22, 25, 26, 34]. НВЛ изолиру-
ют и уничтожают грамположительные и гра-
мотрицательные бактерии, грибковые патоге-
ны, вирусы из-за высоких локальных концен-
траций антимикробных молекул. В дальней-
шем подобное явление было открыто у тучных 
клеток и эозинофилов [18, 20, 22, 34]. 

Ловушки образуются при участии раз-
личных внешних факторов и сигналов, а так-
же микробной стимуляции. Их формирова-
нию способствуют такие провоспалительные 
агенты, как интерлейкин 8, липополисахарид 
(ЛПС) или форболмиристатацетат. Многими 
авторами показано, что формирование НВЛ в 
кровотоке механически нарушает кровообра-
щение в тканях и органах и способствует раз-
витию различных патологических состояний. 
Аутологичные сыворотка и плазма крови ин-
гибируют внеклеточный выброс ДНК нейтро-
филами, выделенными из периферической 
крови. Следовательно, в системном кровотоке 
в отсутствие воспаления образование НВЛ 
подавляется [22, 28, 34,]. 

Заключение 
Таким образом, приведенные выше факты 

свидетельствуют о важности изучения показате-
лей функциональной активности нейтрофильных 
лейкоцитов и антиоксидантного статуса у детей 
с внегоспитальной пневмонией, что поможет в 
разработке новых подходов к прогнозированию 
течения пневмонии, способов коррекции возни-
кающих при этом метаболических нарушений, 
будет способствовать выделению группы риска 
по данной патологии. 
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