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Резюме
Введение. Несмотря на доминирование лёгкой черепно-мозговой травмы (ЛЧМТ) в структуре травматизма у де-
тей, биохимические показатели повреждения мозга при ЛЧМТ и сотрясении мозга изучены недостаточно. Этот 
факт затрудняет прогнозирование исходов при этих повреждениях мозга у детей. Цель: определить изменения 
маркеров повреждения мозга в крови детей, перенёсших ЛЧМТ, c акцентом на сотрясение мозга в сравнении 
с изменениями у больных со среднетяжёлой ЧМТ (СТЧМТ).
Материалы и методы. Обследовано 136 детей, из них у 35 детей с сотрясением головного мозга (15 баллов по шкале 
комы Глазго (ШКГ)), 65 детей с ЛЧМТ (13–14 баллов по ШКГ) и 36 детей с СТЧМТ (9–12 баллов ШКГ) в первые 
1–2 дня после ЧМТ проводили определение содержания в сыворотке/плазме крови таких маркеров повреждения 
мозга, как глиальный белок S100b, кислый фибриллярный белок GFAP, αII-спектрин (продукт распада сп ектри-
на — SBDP-145), 2 типа аутоантител (аАТ) к рецепторам глутамата (GluRc) — NMDA (NR

2
) и АМРА (GluR1) под-

типов, продукты деградации этих рецепторов — пептидов, соответствующих N-концевым участкам NMDA и AMPA 
 GluRc (NR2 и AMPA1 пептиды), а также содержание оксид   ов азота (NOх) (NO

2

–+NO
3

–) и 3-нитротирозина (NT). 
Концентрации этих соединений в сыворотке/плазме крови определялись иммуноферментными методами.
Результаты. У значительной части детей с ЛЧМТ уже в первые дни после ЧМТ было выявлено увеличение содержа-
ния маркеров окислительного стресса (NOx, NT) и значительное возрастание уровня аАТ к NMDA GluRc в кр ови. 
У детей с СТЧМТ показатели повреждения мозга (S100b, GFAP, αII-спектрин, NOx и продукты деградации NMDA 
GluRc-NR2-пептиды)  превышали таковые у детей с ЛЧМТ. Напротив, уровень аАТ к NMDA GluRc и продукты 
деградации АМРА GluRc-АМРА1 пептиды имели максимальные значения именно у детей с сотрясением мозга.
Заключение. Установлено, что у детей с ЛЧМТ (ШКГ = 15) большинство показателей уже в первые дни после трав-
мы оказывается на верхней границе или превышает верхнюю границу нормы, что свидетельствует о разной степени 
реакции головного мозга на травматический стресс. У детей с сотрясением головного мозга высокий уровень аАТ 
к NMDA GluRc на фоне низкого содержания продуктов их деградации — NR2 пептидов в первые дни после ЧМТ 
может указывать на более выраженные компенсаторные механизмы, направленные на уменьшение гиперстимуля-
ции NM DA GluRc п ри ЛЧМТ. В то же время более высокое содержание АМРА1 пептидов у детей с сотрясением 
мозга может быть начальным признаком диффузно-аксонального повреждения.
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Summary
Introduction. Despite the dominance of mild traumatic brain injury (mTBI) in the structure of TBI, the biochemical 
parameters of mild brain damage in brain concussions have not been suffi  ciently studied. This fact makes it diffi  cult to predict 
the outcomes of concussions that are part of the mild form of TBI. Aim of the work: identify changes in markers of brain 
damage in children’s blood who underwent mTBI with an emphasis on brain concussions, and compare the indicators with 
a group of children with moderate TBI (mdTBI).
Materials and methods. One hundred thirty six children were examined, including 35 children with concussion (15 points 
on the Glasgow Coma Scale (GCS)), 65 children with mTBI (13–14 points on the GCS) and 36 children with mdTBI 
(9–12 points on the GCS). In the fi rst 1–2 days after TBI, the content of such markers of brain damage as glial protein S100b, 
acidic fi brillary protein GFAP, αII-spectrin (spectrin breakdown product — SBDP-145), 2 types of autoantibodies (aAT) 
to glutamate receptors (GluRc) — NMDA (NR2) and AMPA (GluR1) subtypes, degradation products of these receptors — 
peptides corresponding to the N-terminal regions of NMDA and AMPA GluRc (NR2 and AMPA1 peptides), as well as the 
content of nitric oxides (NOx) (NO

2

– + NO
3

–) and 3-nitrotyrosine (NT). The concentrations of these compounds in blood 
serum/plasma were determined by enzyme immunoassays.
Results. In the fi rst days after TBI, a signifi cant proportion of children with mTBI showed an increase in the content of 
oxidative stress markers (NOx, NT) and a signifi cant increase in the level of aAb to NMDA GluRc in the blood. In children 
with mdTBI, indicators of brain damage (S100b, GFAP, αII-spectrin, NOx, and NMDA GluRc degradation products — 
NR2 peptides) exceeded those in children with  mTBI. On the contrary, the level of aAb to NMDA GluRc and the degradation 
products of AMPA GluRc — AMPA 1 peptides had maximum values in the group of mTBI in children with brain concussions.
Conclusion. It has been shown that in many children with mTBI (GCS = 14–15), most of the indicators are at the upper 
limit or exceed the upper limit of the normal values, which indicates a diff erent degree of brain response to mild traumatic 
stress. In children with concussion, a high level of aAb to NMDA GluRc against the background of a low content of their 
degradation products, NR2 peptides, in the fi rst days after TBI may indicate more pronounced compensatory mechanisms 
aimed at reducing NMDA GluRc hyperstimulation in mTBI. At the same time, a higher content of AMPA 1 peptides in 
children with concussions may be the initial signs of diff use axonal damage.
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Введение 

Черепно-мозговая травма (ЧМТ) является основ-

ной причиной смертности и инвалидизации детей 

во всём мире [1]. В России отмечается неуклонное уве-

личение детского травматизма: ежегодно диагноз ЧМТ 

получают более 1 млн детей, из них более 100 тыс. го-

спитализируются, а около 5 тыс. остаются инвалидами 

[2, 3]. Среди всех случаев ЧМТ в России дети в возра-

сте от рождения до 17 лет занимают 24,6% [4]. В струк-

туре смертности травма головы составляет 19,8%, при 

этом в большинстве случаев ЧМТ связаны с быто-

выми и дорожно-транспортными происшествиями 

[2–5]. Уменьшение длительности госпитализации де-

тей с ЧМТ и их недостаточная реабилитация создают 

предпосылки для появления неврологических, психо-

логических расстройств и социальной дезадаптации 

у детей [4, 6]. Это особенно актуально для лёгкой ЧМТ, 

на долю которой приходится около 90–95% всех случа-

ев ЧМТ у детей [7]. Сотрясение головного мозга (СГМ) 

считается менее опасным повреждением в структуре 

ЛЧМТ, т. к. в большинстве случаев симптомы прохо-
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дят через 2–3 нед. В настоящее время СГМ как лёгкая 

форма ЧМТ (ЛЧМТ) подвергается переоценке в связи 

с увеличением числа отдалённых последствий невро-

логического и психического характера у детей [6, 8, 9]. 

Для определения долгосрочного прогноза у больных 

с СГМ важно оценить структурно-функциональное 

состояние мозга в первые дни после ЧМТ. В то время 

как повреждения мозга при тяжёлой ЧМТ диагности-

руются с помощью клинических признаков и стан-

дартных методов нейровизуализации, нарушения при 

СГМ обнаружить сложнее, т. к. преимущественно по-

вреждаются не структуры мозга, а формируются вре-

менные нарушения межнейрональных связей [10]. 

Поскольку при СГМ не определяются видимые оча-

говые или диффузные изменения при компьютерной 

томографии (КТ) головного мозга, то назначение КТ 

проводится для исключения серьёзных травм, таких 

как кровоизлияния или переломы черепа. Именно 

при СГМ наибольшее значение в создании прогноза 

приобретает определение маркеров различных типов 

клеток и субклеточных компартментов центральной 

нервной системы [11].

Основываясь на ранее полученных нами данных 

о динамике отдельных нейромаркеров после тяжёлой 

ЧМТ у детей [12] и учитывая недостаточность подоб-

ных исследований при ЛЧМТ, представляется важным 

определение изменений широкого спектра показате-

лей повреждения различных структурных элементов 

мозга сразу после ЛЧМТ у детей и сравнение их с дан-

ными больных, перенёсших СГМ и среднетяжёлую 

ЧМТ (СТЧМТ). 
Цель работы: определить изменения маркеров по-

вреждения мозга в крови детей, перенёсших ЛЧМТ, 

c акцентом на сотрясение мозга в сравнении с измене-

ниями у больных с СТЧМТ. 

Материалы и методы

Обследовано 136 детей в возрасте 3–16 лет, из них 

у 35 детей с СГМ (15 баллов по шкале комы Глазго 

(ШКГ)), 65 детей с ЛЧМТ (13–14 баллов по ШКГ) 

и 36 детей с СТЧМТ (9–12 баллов ШКГ) в первые 

1–2 дня после ЧМТ проводили определение содер-

жания в сыворотке/плазме крови биомаркеров повре-

ждения мозга. При лёгкой неврологической симпто-

матике и отсутствии подозрения на гематому у детей 

с ЛЧМТ МРТ бы ла сделана лишь при  подозрении 

на ушиб головного мозга (кровоизлияния не были 

обнаружены). Основной симптоматикой у всех детей 

сразу после СГМ были головокружение, сонливость, 

тошнота, рвота, умеренная головная боль. Потери со-

знания у обследованных детей не отмечалось, лишь 

один ребёнок получил травму головы с кратковремен-

ной потерей сознания. 

Все исследования в клинике выполнены в рамках 

реализации государственных программ и определя-

лись исключительно клинической необходимостью. 

Все больные и их родители подписали добровольное 

информированное согл асие на пр оведение исследова-

ний. Дизайн и методы исследования были одобрены 

локальным этическим комитетом.

Исследовали содержание таких известных марке-

ров повреждения мозга, как глиальный белок S100b, 

кислый фибриллярный белок (GFAP), αII-спектрин 

(SBDP145), а также аутоантитела (аАТ) 2 типов 

к рецепторам глутамата (GluRc) — NMDA (NR2) 

и AMPA (GluR1) подтипов. Кроме того, было про-

ведено количественное определение продуктов 

деградации этих рецепторов — пептидов, соот-

ветствующих N-концевым участкам GluRc (NR2- 

и АМРА 1-пептидов), а также содержание окси-

дов азота (NOх) (NO
2

– + NO
3

–) и 3-нитротирозина 

(NT). Кровь, взятая из вены в конце 1-го — начале 

2-го дня после травмы, обрабатывалась сразу после 

взятия, после чего сыворотка или плазма хранились 

до исследования при –40°С. Концентрации указан-

ных соединений в сыворотке/плазме крови опреде-

ляли иммуноферментными методами с помощью ди-

агностических наборов отечественных и зарубежных 

производителей (Герофарм, CanAg, R&G Systems, 

Hycalt Biotech, Calbiochem, Gold Dot). Показатели, 

выявленные у детей с СГМ, представлены в виде 

индивидуальных значений. Верхняя граница нормы 

представлена на графиках в виде горизонтальной 

линии и соответствует данным фирм-разработчиков 

реаг ентов или данным литературы [13–17]. Контр-

ольная группа для определения NOx представлена 

собственными данными, полученными у детей при 

взятии крови после лёгких хирургических операций 

(n = 10). Статистический анализ полученных данных 

и построение графиков проводили с помощью па-

кета программ Prizm. Результаты представлены как 

среднее и ошибка среднего (M ± m). Различия счита-

ли значимыми при р < 0,05.

Результаты

Белок S100b является часто используемым марке-

ром повреждений мозга при ЧМТ и входит в золотой 

стандарт диагностики ЧМТ на протяжении многих 

лет [18, 19]. У 57% детей с СГМ (20 из 35) содержание 

S100b в первые 1–2 дня после ЧМТ превышало вер-

хние границы контрольных величин (90 нг/л). Диапа-

зон значений в этой группе составил 63,5–214,2 нг/л 

сыворотки крови. Средний уровень S100b у этих боль-

ных соответствовал 113,5 ± 6,2 нг/л (рис. 1). Прямой 

корреляции между тяжестью начальных симптомов 

и уровнями S100b не обнаружено. Так, у ребёнка с ми-

нимальными жалобами после удара книгой по голо-

ве содержание белка было значительно повышено 

(187,1 нг/л). В то же время при более выраженных кли-

нических симптомах (удар по голове в результате стол-

кновения, многократная рвота, сонливость) содержа-

ние S100b не превышало верхней границы нормальных 

величин (85,2 нг/л) (см. рис. 1).

У детей с ЛЧМТ (ШКГ 13–14 баллов) содержание 

S100b в крови в 1-й день составило 250 ± 40 нг/л, что 

более чем в 2 раза превышало значения у детей с СГМ 
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(p < 0,01). У детей, перенёсших более тяжёлую ЧМТ 

(СТЧМТ, ШКГ 9–12 балло в), содержание S100b в пер-

вые 2 дня в 4–5 раз превышало значения при СГМ 

(567,2 ± 186,7 нг/л; p < 0,001).

GFAP является доминирующим белком цитоскеле-

та зрелых астроцитов и, как и S100b, выходит в кровь 

в острой фазе повреждений мозга. Аномальная экс-

прессия белков GFAP возникает п ри нейровоспале-

нии, нейродегенерации, заболеваниях, вызывающих 

отёк мозга, ЧМТ, психических расстройствах [20]. 

GFAP связывается с многими функциональными мо-

лекулами и служит проводником для транспортиров-

ки белков в астроцитах. По сравнению с изменениями 

S100b GFAP считается более информативным нейро-

маркером и обнаруживается в основном при тяжёлых 

ЧМТ с наличием повреждений при КТ головного моз-

га [21]. Сравнение полученных нами данных прово-

дили с данными исследования [13], авторы которого 

установили, что через 24 ч после травмы содержание 

GFAP у детей с ЛЧМТ при отсутствии повреждений 

мозга при КТ не превышало 0,4 нг/мл сыворотки кро-

ви. В нашем исследовании содержание GFAP у 75% об-

следованных соответствовало данным, полученным 

у детей с нормальной КТ, в то время как у 25% наших 

больных с СГМ (9 из 35) уровень GFAP соответствовал 

данным пациентов с повреждениями головного мозга, 

выявленными при КТ (рис. 2). 

αII-Спектрин является основным компонентом ци-

тоскелета корковых нейронов и обнаруживается в моз-

ге преимущественно в пресинаптических окончаниях 

аксонов в виде продуктов распада (SBDP-145) вслед-

ствие активации Са2+-зависимых цистеиновых протеи-

наз [22]. Среднее содержание αII-спектрина (SBDP-145) 

в плазме крови у детей с СГМ не превышало верх-

ней границы контрольных величин (< 0,1 нг/мл) [13] 

и составило 0,036 ± 0,012 нг/мл. При СТЧМТ содержа-

ние αII-спектрина превышало верхнюю границу нормы 

у 17% детей (0,119 ± 0,023 нг/мл) и было в 3,3 раза выше, 

чем у больных СГМ (p < 0,01) (рис. 3).

Рис. 1. Содержание белка S100b у детей с сотрясени ем голов-
ного мозга в 1–2-й дни после ЧМТ. 

Fig. 1. S100b protein content in children with brain concussion 
on the 1st–2nd days after TBI.

Рис. 2. Содержание GFAP у детей с СГМ в 1–2-й дни 
после ЧМТ. 
Верхняя граница (горизонтальная линия) соответствует данным для 

детей с отсутствием повреждений мозга на КТ [13].

Fig 2. Glial protein GFAP in children with brain concussion on the 

1st–2nd days after TBI. The upper boundary (horizontal line) corresponds 

to the data for children without brain damage on CT [13].

Рис. 3. Содержание αII-спектрина в сыворотке крови детей в 1–2-й дни после ЧМТ. 

а — СГМ; б — СТЧМТ. Верхняя граница (горизонтальная линия) соответствует данным для детей с отсутствием повреждений мозга 

на КТ [14].

Fig. 3. The content of αII-spectrin in the blood serum in children at the 1st–2nd days after TBI. 

a — brain concussions; b — moderate TBI. The upper boundary (horizontal line) corresponds to the data for control group of children [14].

 a I a б I b
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Уровень суммарного содержания нитритов и ни-

тратов (NOx) в плазме крови у 49% детей с СГМ ока-

зался выше границ для контрольной группы детей 

(10 ± 5 мкмоль/л; p < 0,05) уже в первые дни после 

ЧМТ. Среднее содержание NOx у детей с СГМ соста-

вило 18,42 ± 1,77 мкмоль/л, при СТЧМТ — в 1,7 ра-

за больше (31,59 ± 7,17 мкмоль/л; p < 0,01) (рис. 4). 

Наибольшее содержание NOx (38,06 мкмоль/л) было 

обнаружено у ребёнка с СГМ при падении с высоты 

с последовавшей однократной рвотой и дискинезией 

кишечника.

В норме 3-NT в плазме крови присутствует лишь 

в следовых количествах. При СГМ повышенный уро-

вень 3-NT уже в 1-е сутки обнаруживали у 25% де-

тей. Величина значений 3-NT колебалась от 0 до 

160 нмоль/л (рис. 5). При СТЧМТ уровень 3-NT изме-

нялся от 17 до 574 нмоль/л. 

Практически у всех детей с СГМ (90%) в первые 

1–2 дня после ЧМТ отмечали значительное превышение 

уровня аАТ к NMDA((NR2) GluRc (11,60 ± 1,24 нг/мл 

сыворотки крови при верхней границе нормы 2,0 нг/мл; 

p < 0,001) [15]. При СТЧМТ в 1–2-й день повыше-

ние уровня данных аАТ наблюдали у меньшего чис-

ла детей, при этом среднее значение в этой группе 

было в 2,5 раза меньше, чем при СГМ, и составило 

4,57 ± 0,54 нг/мл (р < 0,001) (рис. 6). 

Содержание аАТ  к AMPA (GluR1) в 1–2-й де нь 

после ЧМТ в группе детей  с СГМ не превышало конт-

рольных значений (< 1,5 мг/мл) и соответствовало 

0,64 ± 0,14 нг/мл. Повышение содержания аАТ 

к AMPA (GluR1) наблюдали лишь у детей с тяжёлой 

ЧМТ (СТЧМТ) 2,88 ± 0,62 нг/мл (p < 0,05 по сравне-

нию с контролем). 

Определение продуктов деградации NMDA GluRc 

NR2-пептидов в плазме крови не выявило значи-

мой разницы между СГМ и СТЧМТ, у большинства 

пациентов обеих групп содержание NR2-пептидов 

в 1-й день после ЧМТ не превышало контрольных 

величин (верхняя граница контрольных значений 

(< 0,5 нг/мл) [16]. В группе детей с СГМ среднее содер-

жание NR2-пептидов составило 0,583 ± 0,320 нг/мл. 

В группе детей с СТЧМТ содержание NR2-пептидов 

составило 0,384 ± 0,147 нг/мл. Содержание АМРА1 

пептидов в группе СГМ (1,49 ± 0,19 н г/мл) в 3 раза 

превышало их значения в контрольной группе [17] 

(< 0,4 нг/мл; p < 0,01) и в 2 раза превышало таковое 

у детей с СТЧМТ (0,72 ± 0,24 нг/мл; p < 0,05).

Рис. 4. Содержание NOx в плазме крови у детей с СГМ 
в 1–2-й дни после ЧМТ. 

Fig. 4. The content of NOx in blood plasma in children with brain 
concussion in the 1st–2nd days after TBI.

Рис. 5. Содержание 3-NT в плазме крови у детей с СГМ 
в 1–2-й дни после ЧМТ. 

Fig. 5. The content of 3-nitrothyrosine in blood plasma in children 
with brain concussion in the 1st–2nd days after TBI.

 a I a б I b

Рис. 6. Содержание аАТ к NR2-субъединице NMDA-рецепторов глутамата в сыворотке крови детей с СГМ (а) и СТЧМТ (б).

Fig. 6. The content of autoantibodies to the NR2 subunit of NMDA glutamate receptors in the blood serum in children with SGM (a) 
and moderate TBI (b). 
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Содержание NR2- и АМРА-пептидов в 1-й ден ь по-

сле ЧМТ у детей с СГМ представлено на рис. 7. 

Обсуждение 

Определение прогностически значимых биомар-

кёров повреждения и регенерации нервной ткани яв-

ляется одной из актуальных задач современной ней-

робиологии. Анализ механизмов посттравматическо-

го повреждения мозга при ЧМТ различной тяжести 

продолжает оставаться актуальной задачей современ-

ной цереброваскулярной патологии [23, 24]. Особую 

значимость приобретает всестороннее исследование 

патогенеза ЛЧМТ и СГМ у детей, для которых важно 

как можно раньше оценить степень повреждения моз-

га и создать прогноз возможных осложнений. ЛЧМТ, 

когда-то считавшаяся доброкачественной формой 

патологии, теперь связывается с рядом аффективных 

симптомов, склонностью к суициду, а также с ухуд-

шением или появлением ряда новых психических 

расстройств, включая посттравматическое стрессовое 

расстройство и тяжёлое депрессивное состояние боль-

ных. Определению значимости различных нейромар-

керов глии и нейронов в патогенезе ЧМТ посвящено 

несколько обзоров [11, 25–27].

Основываясь на наших предыдущих исследованиях 

динамики основных биомаркеров повреждения мозга 

после тяжёлой ЧМТ [28, 29], а также на современных 

представлениях о роли посттравматической гипоксии 

мозга в повреждении центральной нервной системы 

[30, 31], в данной работе мы проводили количествен-

ны й анализ изменений широкого спектра нейромар-

кёров у детей с ЛЧМТ (СГМ) — S100b белка, GFAP, 

αII-спектрина, NO, NT, аАТ к GluRc и продуктов 

деградации N-концевой части GluRc — NR2 и AMPA 

(GluR1) пептидов в первые дни после травмы. Такой 

комплекс показателей позволяет оценить гипоксиче-

ские нарушения и нейровоспаление [32].

Нами установлено, что уже в 1-й день после ЧМТ 

у 57% детей с СГМ наблюдается увеличение содержа-

ния белка S100b и у 25% — GFAP. Белок S100b, участ-

вуя в фосфорилировании других белков и в передаче 

сигналов в мозге, обеспечивает тем самым пластиче-

ские процессы. Поэтому увеличение концентрации 

белка S100b в крови у части детей с СГМ может иметь 

не только отрицательное, но и позитивное значе-

ние, связанное с нейротрофической функцией этого 

белка [33]. Являясь более специфическим маркером 

глиальных клеток, GFAP в большей степени, чем 

S100b, отражает нейровоспаление в мозге. Сравнение 

с изменениями содержания GFAP в сыворотке кро-

ви детей через 24 ч после ЧМТ [13] показало, что 25% 

обследованных нами детей с СГМ имели повышение 

концентрации GFAP, соответствующее повреждени-

ям, выявленным при КТ головного мозга. Содержа-

ние αII-спектрина лишь у 2 детей с СГМ оказалось 

на верхней границе нормы, в то время как у 17% детей 

с СТЧМТ концентрации этого белка увеличились. 

Отсутствие повышения содержания αII-спектри на 

в крови практически у всех детей с СГМ может ука-

зывать на отсутствие повреждений цитоскелета кор-

ковых нейронов при СГМ [22].

Наибольшие изменения выявлены нами среди 

маркеров, указывающих на гипоксию мозга детей 

с СГМ. Установлено также, что уже в 1-й день после 

ЧМТ у детей с СГМ имеются признаки нитрозативно-

го стресса — повышение содержания NO/NO
2
 у 49% 

детей и продукта модификации аминокислот и белков 

3-нитротирозина у 25% больных. Наличие гипоксии 

у детей с СГМ подтверждается повышенным содержа-

нием аАТ к NMDA (NR2) к рецепторам глутамата [15]. 

Причём у детей с СГМ уровень аАТ к NMDA GluRc 

был в 2,5 раза выше, чем у больных с СТЧМТ. У де-

тей с различными исходами тяжёлой ЧМТ было пока-

зано, что более высокий уровень аАТ к NMDA (NR2) 

GluRc в 1-й день после ЧМТ определяет благоприят-

ный исход травмы мозга [34]. Заслуживающим внима-

ния и дальнейших исследований является обнаружен-

ный нами факт отсутствия у 89% больных признаков 

повреждения этих рецепторов при СГМ — отсутст-

вие повышения в крови пептидов N-концевой части 

Рис. 7. Содержание продуктов деградации глутаматных рецепторов в плазме крови в 1–2-й день у детей с СГМ. 

a — NR2-пептиды; б — AMPA1-пептиды. 

Fig. 7. The content of degradation products of glutamate receptors in blood plasma on 1st–2nd day in children with brain concussion. 

a — NR2 peptides; b — AMPA1 peptides.

 a I a б I b
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NMDA GluRc-NR2-пептидов. Эти данные позволили 

нам предположить, что значительное  увеличение аАТ 

к  NMDA (NR2) GluRc в 1-й день после СГМ может 

обеспечивать компенсаторное подавление активности 

NMDA (NR2) GluRc вследствие их блокады и предо-

твращения развития патологического каскада повреж-

дений мозга, характерных для инсультов. 

Развитие метода определения пептидов N-концевой 

части GluRc и локализации этих рецепторов в мозге 

показало, что NMDA-рецепторы локализованы преи-

мущественно в нейронах, близко расположенных к ка-

пиллярам головного мозга. При этом АМРА-рецеп-

торы локализуются преимущественно в аксональных 

структурах [35]. Анализ изменений содержания аАТ 

к АМРА GluRc и пептидов N-концевой части  АМРА 

GluRc показал, что у детей с СГМ при отсутствии уве-

личения содержания аАТ к этому типу рецепторов 

наблюдается выраж енное увеличение продуктов их 

деградации — АМРА-пептидов, что указывает на при-

знаки аксонального повреждения. Полученные нами 

данные хорошо согласуются с исследованием, в кото-

ром выявлено повышение указанных выше пептидов 

у спортсменов с СГМ [17].

Определение динамики различных маркёров у детей 

при ЧМТ различной тяжести и последствий ЧМТ (соб-

ственные исследования), а также обобщение данных 

литературы подтвердили, что в патогенез посттравма-

тического периода повреждения мозга при ЧМТ любой 

тяжести, включая сотрясения головного мозга, одновре-

менно включаются два противоположно направленных 

процесса — дегенеративно-деструктивный и регенера-

тивно-репаративный. Эти процессы являются следст-

вием как повре ждений, так и развития компенсаторно-

приспособительных реакций растущего организма. Они 

подчиняются принципу цикличности и реализуются 

с постоянным или переменным преобладанием одного 

из них. Именно это обстоятельство во многом опреде-

ляет наличие или отсутствие тех или иных клинических 

проявлений у больных детей, особенно в отдалённом 

периоде. Гипоксическое и ишемическое повреждение 

мозга, воспалительный процесс в ткани мозга, а также 

активация иммунных и аутоиммунных реакций являют-

ся наиболее значимыми факторами, сопровождающи-

ми посттравматические осложнения у детей при любой 

тяжести ЧМТ, включая ЛЧМТ [30, 36, 39]. Поскольку 

глутамат является самым распространённым нейроме-

диатором, то повышенное его выделение в мозге пра-

ктически всегда значимо, начиная от СГМ и ЛЧМТ, 

кончая тяжёлыми ЧМТ. Именно поэтому мы считаем, 

что глутаматная нейротоксичность при гипоксическом 

повреждении мозга, развитие воспалительного про-

цесса в ткани мозга и активация иммунных и аутоим-

мунных реакций, протекающих на повышенном фоне 

свободно радикальных соединений NO/O
2

–/NO
2
, явля-

ются неотъемлемой частью типового патологического 

процесса, который формируется у больных при ЧМТ 

различной тяжести [40]. При этом типовой патологи-

ческий процесс имеет циклический характер. Он так-

же включает регуляторные циклы оксида азота и супе-

роксида, которые не позволяют свободнорадикальным 

соединениям выходить за физиологические пределы 

[42, 43]. Выявленное нами увеличение в крови содержа-

ния нитротирозина и белка GFAP у 25% детей с СГМ 

могут быть теми самыми признаками нейровоспаления, 

приводящими к отдалённым негативным последстви-

ям. Образование диоксида азота (NO
2
), OH-радикалов 

и пероксинитрита вследствие повышения концентра-

ции NO также являются факторами повреждения нена-

сыщенных жирных кислот и белков, входящих в состав 

мембранных структур гематоэнцефалического барьера. 

Не остаются в стороне и другие физиологически актив-

ные и низкомолекулярные вещества, поскольку ука-

занные выше свободнорадикальные соединения азота 

и кислорода являются весьма агрессивными субстанци-

ями, способными окислять и повреждать практически 

все компоненты клеток и субклеточных структур.

В то же время NO при умеренном повышении 

во время гипоксии, как было установлено нами 

в экспериментах на животных, способен быстро по-

вышать уровень аАТ к GluRc сразу после ЧМТ [41]. 

Именно эти исследования позволили нам связать 

раннее повышение NO и аАТ к NMDA GluRc c разви-

тием защитного компенсаторно-приспособительного 

механизма при ЛЧМТ и при благоприятных исходах 

тяжёлой ЧМТ. 

Заключение

Уст  анов лено, что уже в 1–2-й день после ЛЧМТ 

у части детей в крови повышается содержание ней-

ромаркеров, имеющих отношение к гипоксии и ини-

циации нейровоспалительного процесса (увеличение 

GFAP, NO, NT, пептидов — продуктов деградации 

глутаматных АМРА1-рецепторов). Одновременно 

с дегенеративными процессами формируются ком-

пенсаторные реакции, направленные на защиту кле-

ток мозга (умеренное повышение S100b белка и уве-

личение аАТ к NMDA(NR2)-рецепторам глутамата). 

Соотношение этих двух процессов может определять 

отсутствие или наличие  отдалённых последствий 

ЛЧМТ у детей. 
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