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Травмы являются ведущей причиной смерти молодых пациентов до 45 лет и находятся на третьем месте среди причин общей смертности 
в целом по популяции. Госпитальные инфекции (в первую очередь вентилятор-ассоциированная пневмония) определяют смертность 
пациентов этой группы после 5-х сут от момента получения тяжелой травмы. Рассмотрены факторы риска, возбудители, патофизиология 
и особенности диагностики нозокомиальной пневмонии у пострадавших при политравме. Отдельно рассмотрены состояние и варианты 
иммунного ответа организма на политравму, а также связанные с этим вопросы возможности использования данных о полиморфизме генов, 
контролирующих продукцию отдельных цитокинов, для улучшения диагностики и оценки прогноза течения и исхода нозокомиальной 
пневмонии у пациентов данной группы.
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Trauma is one leading cause of death in young patients under 45 years old and it occupies the third pace among causes of general mortality for the 
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trauma. The article describes risk factors, causative agents, pathologic physiology and specific features of diagnostics of nosocomial pneumonia 
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Актуальность проблемы политравмы и ее ос-
ложнений. Травмы являются ведущей причиной 
смерти молодых пациентов до 45 лет и находятся 
на третьем месте среди причин общей смертности 
в целом по популяции [29]. Уровень смертности 
вследствие травматизма остается высоким, невзи-
рая на значительный прогресс в оказании медицин-
ской помощи как на догоспитальном этапе, так и в 
условиях стационаров [14]. Госпитальные инфек-
ции (в первую очередь вентилятор-ассоциирован-
ная пневмония) определяют смертность пациентов 
этой группы после 5-х сут от момента получения 
тяжелой травмы [16, 21, 25]. Причинами смерти у 
пациентов с травмами в позднем посттравматиче-
ском периоде (от 3 дней до 3 нед. после травмы) 
в основном являются инфекционные осложнения. 
Поскольку пневмония является основной причиной 
смертности у пациентов с травмами, раннее выделе-
ние групп пациентов с повышенным риском разви-
тия нозокомиальной пневмонии может уменьшить 
летальность и расходы на лечение [4, 22, 29]. 

Факторы риска развития легочных ослож-
нений у пострадавших при политравме. У по-

страдавших при политравме факторами развития 
бактериальных инфекционных осложнений респи-
раторного тракта являются колонизация верхних 
дыхательных путей патогенными микроорганизма-
ми, повреждение естественных противоинфекцион-
ных барьеров, хирургические вмешательства, имму-
носупрессивное действие седативных препаратов 
и барбитуратов, назначаемых при отеке головного 
мозга, а также массивная кровопотеря, вызывающая 
значимое снижение уровня защитных иммуногло-
булинов. Длительная механическая вентиляция 
легких, продленное искусственное кормление па-
циентов зондовым методом, а также трепанация 
черепа также являются факторами риска развития 
нозокомиальной пневмонии у травмированных па-
циентов [5, 29]. 

Взаимосвязь трахеостомии с частотой развития 
вентилятор-ассоциированной пневмонии у постра-
давших при политравме представлена достаточно 
противоречивыми данными, однако в исследовани-
ях показано, что задержка в проведении трахеосто-
мии пациентам, требующим длительной механиче-
ской вентиляции, а также наличие очагов инфекции 
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в ротовой полости достоверно повышают риск раз-
вития вентилятор-ассоциированной пневмонии [6]. 

Другими факторами риска развития пневмонии у 
пострадавших при политравме являлись переломы 
ребер, ушиб легкого, неудачная попытка интубации 
на догоспитальном этапе [7, 17]. Данные факторы 
настолько высоко коррелировали с риском разви-
тия пневмонии у пострадавших при политравме, что 
это позволило некоторым исследователям сделать 
предположение о необходимости разделения поня-
тий вентилятор-ассоциированной и травма-ассоци-
ированной пневмонии [18]. 

В ряде исследований показана ведущая роль на-
личия при политравме ушиба легкого в развитии 
посттравматического воспаления легочной ткани, 
а при наличии геморрагического шока усугублялась 
выраженность легочного воспаления как одной из 
главных детерминант течения посттравматического 
периода [10]. 

В некоторых исследованиях выявляли такие фак-
торы риска развития нозокомиальной пневмонии у 
пострадавших при политравме, как наличие тяже-
лой травмы головы, повреждение грудной клетки 
при проведении интубации и механической венти-
ляции легких, длительность пребывания пациентов 
в отделениях интенсивной терапии, иммобилизация 
пациентов с политравмой при отсутствии функ-
циональных кроватей. Кроме того, обнаруживали 
высокую корреляцию между такими значимыми 
показателями, как наличие закрытой травмы груди, 
шока и бессознательного состояния пациента на 
догоспитальном этапе, тяжести травмы по шкале 
ISS более 35 баллов, и развитием инфекционных 
осложнений травмы в виде воспалительного пора-
жения нижних дыхательных путей [12, 27].

Возбудители легочных инфекционных ослож-
нений у пострадавших при политравме. Пато-
генетическими механизмами развития нозоко-
миальных инфекций нижних дыхательных путей 
являются два основных процесса: микробная коло-
низация ротоглотки и окружающих анатомических 
структур (околоносовые синусы, трахея и т. д.) и 
аспирация контаминированного секрета в нижние 
дыхательные пути. Пациенты, находящиеся на ис-
кусственной вентиляции легких с использованием 
ларинготрахеальной или назотрахеальной трубки, 
имеют достоверно повышенный риск развития но-
зокомиальных инфекций нижних дыхательных пу-
тей. Использование как ларинготрахеальной, так и 
назотрахеальной интубационной трубки приводит к 
повреждению естественных защитных механизмов 
дыхательных путей пострадавшего, способствует 
накоплению микрофлоры и секрета дыхательных 
путей вокруг манжеты эндотрахеальной трубки в 
трахее, повреждает реснитчатый эпителий трахеи 
и уменьшает бактериальный клиренс. Образование 
биопленок на эндотрахеальной трубке играет роль 
резервуара патогенной микрофлоры [23, 31]. 

Длительность искусственной вентиляции легких 
обычно определяет тип микроорганизма, являю-

щегося причиной вентилятор-ассоциированной 
пневмонии. При развитии пневмонии в первую 
неделю нахождения пациентов в отделении ин-
тенсивной терапии ряд исследователей отмечают 
больший вклад в патологию таких возбудителей, 
как H. influenzae и грамположительные бактерии. 
Со  2-й  нед. начинают преобладать такие возбу-
дители, как Acinetobacter spp. и Pseudomonas spр., 
в то время как вклад грамположительных возбуди-
телей значительно снижается, однако сохраняется 
на уровне порядка 15% от всех возбудителей, что 
определяет уместность эмпирической антибакте-
риальной терапии, основанной на результатах ми-
кроскопического исследования образцов мокроты 
или бронхоальвеолярной лаважной жидкости с 
окраской по Граму [9]. 

Ранняя вентилятор-ассоциированная пневмония 
вызывается чувствительными к антибактериальным 
препаратам микроорганизмами, в то время как при-
чиной поздней являются полирезистентные к анти-
биотикам микроорганизмы [13, 19]. Вентилятор-ас-
социированная пневмония, вызванная Acinetobacter 
baumannii и Pseudomonas aeruginosa, особенно ре-
зистентными к карбапенемам, значительно чаще 
завершается летальным исходом, имеет более тяже-
лое течение, значительно повышая экономические 
затраты на лечение таких пациентов. Acinetobacter 
baumannii чаще является этиологическим факто-
ром вентилятор-ассоциированной пневмонии у 
пациентов с тяжелой травмой головы, длительно 
находящихся на стационарном лечении и имею-
щих в анамнезе факт предшествующего использо-
вания антибиотиков, в то время как Pseudomonas 
aeruginosa чаще всего вызывает пневмонию у имму-
носкомпрометированных пациентов, особенно при 
наличии у них нейтропении [28]. Метициллин-чув-
ствительный Staphylococcus aureus (MSSA) являет-
ся преобладающим патогеном у пострадавших при 
политравме, находящихся в коме, а трансназальная 
контаминация данным возбудителем в случаях тя-
желых повреждений может увеличивать риск раз-
вития MSSA-пневмонии [29, 30]. 

Наиболее частыми возбудителями вентиля-
тор-ассоциированного трахеобронхита являют-
ся грамотрицательные бактерии: Pseudomonas 
aeruginosa (27%), Staphylococcus aureus (20%), 
Acinetobacter baumannii (18%). Множественная 
микрофлора представлена в 22% случаев данного 
осложнения [24].

Патофизиология политравмы и ее осложне-
ний. Повреждения тканей организма вызывают как 
местную, так и системную выработку провоспали-
тельных цитокинов и фосфолипидов, выраженность 
которой коррелирует с тяжестью травмы (травмати-
ческой нагрузкой), генетическими факторами (по-
лиморфизм генов), общим состоянием организма 
и типом антигенов (антигенной нагрузкой). Пре-
обладание воспалительной компоненты (гипервос-
паление) приводит к манифестации клинических 
проявлений синдрома системного воспалительного 
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ответа, полиорганной дисфункции и полиорганной 
недостаточности [14]. 

У пострадавших при политравме было доказано 
нарушение процессов экспрессии генов провоспа-
лительных цитокинов и/или соответствующих ре-
цепторов к ним. Такие же нарушения экспрессии 
генов преимущественно в ранний период закрытой 
травмы груди отмечались в отношении так называ-
емых сигнальных молекул, компонентов системы 
коагуляции и системы комплемента. Кроме того, 
отмечено нарушение экспрессии генов цитопротек-
тивных протеинов (металлопротеины, резистин и 
др.), роль которых заключается в антиоксидантной 
защите, механизмах ограничения апоптоза клеток, 
выраженности воспалительного ответа, а также в 
выполнении иммуномодуляторной функции [10]. 

Выработка противовоспалительных медиато-
ров зависит от степени тяжести травмы и течения 
посттравматического периода. Т2-лимфоциты и 
макрофаги вырабатывают интерлейкин-4, интер-
лейкин-10, интерлейкин-13 (трансформирующий 
фактор роста-бета). Кроме того, некоторые цитоки-
ны обладают как провоспалительной, так и проти-
вовоспалительной активностью (пример – интер-
лейкин-6). В ряде исследований показано снижение 
способности моноцитов продуцировать провос-
палительные цитокины после стимуляции грам- 
отрицательными (эндотоксин, липополисахарид) 
или грамположительными (пептидогликан, липо-
тейхоевая кислота) бактериальными компонентами, 
что также влияет на течение посттравматического 
периода. Преобладание противовоспалительной 
компоненты ответа организма на травму («гипо-
воспаление») считают ответственным за развитие 
посттравматической иммуносупрессии и повышен-
ной склонности к развитию инфекционных и септи-
ческих осложнений [14]. 

Исходя из этого сформирована так называемая 
двухфазная модель ответа организма на сочетанную 
травму. В процессе ответа организма на травму про-
исходит поиск баланса между выраженностью двух 
синдромов – синдрома системного воспалительно-
го ответа и синдрома компенсаторного противо-
воспалительного ответа, чтобы, с одной стороны, 
индуцировать процессы репарации и ограничить 
микробную инвазию, снизить микробную нагрузку, 
а с другой  – предотвратить аутоагрессивное воспа-
ление, приводящее к вторичному повреждению тка-
ней и снижению резистентности к инфекции. Этот 
комплексный воспалительный механизм получил в 
научной литературе название «синдром смешанного 
антагонистического ответа» [2, 14].

Диагностические инструменты оценки легоч-
ных инфекционных осложнений у пострадавших 
при политравме. Вентилятор-ассоциированная 
пневмония в настоящее время представляет собой 
сложную проблему для клиницистов и микробио-
логов. Выбор оптимального биологического мате-
риала для этиологической верификации данного 
осложнения является причиной многочисленных 

дебатов в научной и практической медицине [16]. 
Основной сложностью в установлении диагноза 
вентилятор-ассоциированной пневмонии является 
отсутствие золотого стандарта диагностики. В слу-
чае подозрения на вентилятор-ассоциированную 
пневмонию не существует ни одного специфиче-
ского теста, анализа или вмешательства, позволяю-
щего подтвердить или исключить данный диагноз. 
Это является причиной затруднений в сравнении 
данных, полученных при различных исследованиях, 
касающихся данной патологии [35]. 

Кроме того, сложность диагностики нозокоми-
альной пневмонии у пострадавших при политравме 
определяется тем, что появление рентгенологиче-
ских признаков инфильтрации легочной ткани не 
всегда четко коррелирует с наличием инфекцион-
ных осложнений. Появление инфильтратов при 
рентгенологическом исследовании грудной клетки 
может отражать такие неинфекционные процессы, 
как ателектазы, ушиб легкого, плевральный выпот, 
отек легких и острый респираторный дистресс-син-
дром, которые могут имитировать признаки пнев-
монии [29]. Интерпретация рентгенологических 
изменений у пострадавших при политравме часто 
бывает затруднена у пациентов с множественными 
повреждениями и ушибом легких [9]. Так, более чем 
у половины пациентов, имеющих критерии остро-
го легочного повреждения и признаки нарушения 
функции легких, наличие затемнений при рентге-
нологическом исследовании обусловлено ателекта-
зами. Причем оценка таких параметров, как степень 
тяжести травмы по шкале ISS или индекс оксиге-
нации, ранее используемых для дифференциальной 
диагностики ателектазов и консолидации легочной 
ткани, часто оказывается несостоятельной [26]. 

Точность диагностического критерия определя-
ется его валидностью (то есть его наличие должно 
свидетельствовать о заболевании), достоверностью 
(то есть его изменение должно соответствовать за-
кономерному течению заболевания), воспроизводи-
мостью (не должно быть значительных отклонений 
в полученных результатах при использовании его 
разными исследователями или одним исследова-
телем в различное время). В дополнение к выше-
указанным свойствам идеальный маркер венти-
лятор-ассоциированной пневмонии должен быть 
неивазивным, обеспечивать быструю диагностику 
и раннее начало терапии, помогать избегать избы-
точного назначения антибиотиков, способствовать 
раннему выявлению пациентов, у которых терапия 
может быть безуспешной или не отвечающих на на-
значенную терапию, а также помогать в проведении 
клинических исследований [24]. 

Шкала CPIS (табл.) включает клинические и 
рентгенологические данные, оценка которых позво-
ляет получить результат в баллах и по нему оценить 
наличие или отсутствие вентилятор-ассоциирован-
ной пневмонии, сумма баллов по данной шкале, со-
ставляющая 6 и более, достоверно коррелирует с 
наличием пневмонии [13]. 
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Тем не менее существует достаточно много иссле-
дований, показывающих, что данная шкала имеет 
ограниченную чувствительность и специфичность. 
Кроме того, отсутствуют достоверные результаты 
исследований применения шкалы CPIS для диа-
гностики острого легочного повреждения у постра-
давших с политравмой. Показано, что показатель 
отношения оксигенации артериальной крови к 
фракции кислорода во вдыхаемом воздухе является 
более чувствительным маркером исхода вентиля-
тор-ассоциированной пневмонии, чем шкала CPIS 
в целом [35]. 

Наиболее часто для прижизненной диагностики 
наличия вентилятор-ассоциированной пневмонии 

используют образцы аспирата трахеи с выделением 
из них культур возбудителей, при этом результаты 
могут отражать процесс колонизации трахеи ми-
кроорганизмами, а не истинное наличие инфек-
ции нижних дыхательных путей. При нарушении 
техники сбора трахеального аспирата полученные 
образцы материала часто контаминируются госпи-
тальной микрофлорой из верхних дыхательных 
путей, которая представляет собой три типа ми-
кроорганизмов и не ведет к дальнейшему разви-
тию клинических проявлений инфекционного про-
цесса. Использование в качестве диагностического 
материала трахеального аспирата имеет высокую 
чувствительность, но низкую специфичность в диа-
гностике вентилятор-ассоциированной пневмонии. 
В эру множественной лекарственной устойчивости 
микроорганизмов это приводит к возрастающей 
проблеме выбора адекватной антибактериальной 
терапии в случаях достоверного подтверждения на-
личия у пациента инфекционного процесса, а так-
же ограничения использования антибактериаль-
ных препаратов у пациентов с положительными 
микробиологическими результатами, но без других 
клинико-лабораторных признаков вентилятор-ас-
социированной пневмонии [16]. 

Часто возникают трудности в дифференциаль-
ной диагностике вентилятор-ассоциированной 
пневмонии и вентилятор-ассоциированного брон-
хита. Предлагается использование компьютерной 
томографии и исследования бронхоальвеолярной 
лаважной жидкости для решения данного вопроса, 
поскольку не всегда рутинное рентгенологическое 
исследование позволяет выявить наличие свежих 
очагов инфильтрации у пострадавших при поли-
травме, а этот критерий является ключевым в разде-
лении данных состояний [23]. Использование ком-
пьютерной томографии в диагностике поражения 
легочной паренхимы имеет весомые преимущества 
по сравнению с традиционными рентгенологиче-
скими методами исследования. В частности, при 
проведении дифференциальной диагностики между 
острым легочным повреждением и посттравмати-
ческим ателектазом обнаружение билатеральных 
инфильтратов с помощью метода традиционной 
компьютерной томографии имеет достаточно огра-
ниченную клиническую ценность, исходя из диагно-
стических критериев острого легочного поврежде-
ния. В то же время использование количественной 
компьютерной томографии представляет собой 
уникальный неинвазивный метод, позволяющий 
оценить общую массу легких и провести дифферен-
циальную диагностику ранних посттравматических 
очагов затемнения легочной ткани [26].

Состояние иммунного статуса у пострадав-
ших при политравме. Как первичные (гипоксия, 
гипотензия, повреждения внутренних органов и 
мягких тканей, переломы), так и вторичные (ише-
мия, реперфузионные повреждения, синдромы ком-
партментализации кровообращения, оперативные 
вмешательства, инфекционные осложнения) пато-

Показатель Число баллов
Температура
≥ 36,5С или ≤ 38,4С 0

≥ 38,5С или ≤ 38,9С 1

≥ 39,0С или ≤ 36,0С 2
Число лейкоцитов крови (в мм3)
≥ 4 000 или ≤ 11 000 0

< 4 000 или > 11 000
1 + 1 (при 

наличии юных 
форм ≥ 50%)

Трахеальный секрет
Отсутствие трахеального секрета 0
Наличие негнойного трахеального секрета 1
Наличие гнойного трахеального секрета 2
Оксигенация (РаО2/FiO2 мм рт. ст.)
≥ 240 или наличие острого респираторного  
дистресс-синдрома (диагноз острого респиратор-
ного дистресс-синдрома ставится при соотноше-
нии РаО2/FiO2 ≤ 200 или при давлении заклинива-
ния в легочной артерии ≤ 18 мм рт. ст. и наличии 
двусторонних очагов инфильтрации)

0

≤ 240 и отсутствие острого респираторного дис-
тресс-синдрома 2

Рентгенография органов грудной клетки
Отсутствие инфильтратов 0
Диффузный инфильтрат 1
Очаговый инфильтрат 2
Прогрессирование процесса в легких
Отсутствие рентгенографического  
прогрессирования 0

Рентгенографическое прогрессирование 
(после исключения острого респираторного 
дистресс-синдрома и застойной сердечной 
недостаточности)

2

Культуральное исследование трахеального инфильтрата
Малое количество патогенных (преобладающих) 
бактерий или отсутствие роста 0

Умеренное или значительное количество пато-
генных (преобладающих) бактерий

1 + 1 (при 
наличии 

аналогичных 
бактерий 

при окраске 
по Граму)

Таблица. Шкала клинической оценки инфекции легких 
(CPIS)
Table. Clinical pulmonary infection score (CPIS)
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логические процессы при политравме вызывают 
активизацию иммунного ответа макроорганизма 
на повреждение. Это характеризуется местной и 
системной выработкой провоспалительных цито-
кинов, метаболитов арахидоновой кислоты, белков 
контактной фазы и систем коагуляции, факторов 
комплемента и белков острой фазы, гормональных 
медиаторов: все это определяется как «синдром си-
стемного воспалительного ответа». Параллельно 
этому процессу происходит выработка противовос-
палительных медиаторов («синдром компенсатор-
ного противовоспалительного ответа»). Нарушение 
баланса между этими процессами является причи-
ной развития органной дисфункции и повышен-
ной восприимчивости к инфекционным осложне-
ниям [2, 14]. 

Наиболее очевидными нарушениями иммунной 
защиты макроорганизма являются механические 
повреждения местных механизмов защиты легких. 
К примеру, проведение эндотрахеальной интубации 
повреждает механические барьеры верхних отделов 
дыхательных путей. Помимо этого, происходит по-
давление естественных механизмов кашля, причем 
в данном процессе играет роль не только процедура 
интубации, но и применение седативных, аналь-
гетических и антихолинергических препаратов. 
Нахождение больных в лежачем положении также 
приводит к снижению эффективности мукоцили-
арного клиренса и повышению риска аспирации. 
Нарушения водного баланса у госпитализирован-
ных пациентов играют важную роль: дегидратация 
снижает мукоцилиарный клиренс, а гипергидра-
тация и возникающий вследствие нее отек легких 
приводят к снижению хемотаксиса альвеолярных 
макрофагов и нарушению их функции по захвату 
бактериальных агентов [33]. 

Баланс между провоспалительными и противо-
воспалительными компонентами иммунного ответа 
определяет частоту и выраженность развития ин-
фекционных осложнений, сепсиса и септического 
шока, полиорганной недостаточности у постра-
давших при политравме. Нарушение регуляции 
иммунного ответа проявляется в гиперактивации 
или избыточной супрессии отдельных звеньев 
иммунитета, что определяет развитие различных 
осложнений, являющихся причинами смерти при 
политравме в постшоковый период [15]. 

Изучение уровней медиаторов воспалительного 
ответа подтверждает наличие скомпрометирован-
ной иммунной защиты у пациентов с нозокомиаль-
ной пневмонией. Противоречивость данных, полу-
ченных в различных исследованиях, и сложность 
интерпретации этих данных обусловлены разно- 
образием методов анализа данных показателей раз-
ными исследователями, разными временными точ-
ками взятия материала для исследования, широким 
спектром возбудителей инфекционных осложнений, 
сопутствующими патологическими состояниями и 
лечебными мероприятиями. Большинство исследо-
ваний фокусировалось не на изучении взаимосвязи 

уровней цитокинов с последующим развитием но-
зокомиальных инфекций, а на связи этих показа-
телей с выживаемостью пациентов [33]. Например, 
отмечались значительно более низкие показатели 
продукции провоспалительных цитокинов (фактор 
некроза опухоли-альфа, интерферон-гамма и интер-
лейкин-6) стимулированными клетками селезенки 
у пациентов, впоследствии умерших от сепсиса, по 
сравнению с пациентами, умершими от причин, не 
связанных с развитием сепсиса [3]. Повышенные 
уровни сывороточных провоспалительных цито-
кинов, таких как фактор некроза опухоли-альфа, 
интерлейкин-1-бета, интерлейкин-8, наблюдаются 
у пациентов с признаками системного воспалитель-
ного ответа, что хорошо коррелирует с повышением 
уровней данных медиаторов в бронхоальвеолярной 
лаважной жидкости у пострадавших с травмой груд-
ной клетки и развитием острого респираторного 
дистресс-синдрома. Кроме того, уровень сывороточ-
ного интерлейкина-6, как показано, коррелирует с 
тяжестью травмы по шкале ISS, частотой развития 
и исходами полиорганной дисфункции и полиор-
ганной недостаточности у пострадавших при поли-
травме [14]. Повышение уровня интерлейкина-10 
хорошо коррелирует с выраженностью иммуносу-
прессии у пациентов. Сывороточный уровень ин-
терлейкина-10 или соотношение интерлейкина-10 
и фактора некроза опухоли-альфа коррелирует с 
характером исходов у пациентов с инфекционными 
осложнениями [26]. Также показана взаимосвязь 
между уровнем данного цитокина и степенью тя-
жести травмы по шкале ISS, частотой и выражен-
ностью таких посттравматических осложнений, как 
полиорганнная дисфункция, полиорганная недоста-
точность, сепсис [14]. 

C другой стороны, выраженность иммунного от-
вета может быть настолько высокой, что это приво-
дит к развитию повреждения в интактных тканях, 
примером чего может служить развитие острого 
респираторного дистресс-синдрома при гиперак-
тивации иммунного воспалительного ответа у по-
страдавших при политравме [3]. Согласно данным 
исследователей, при политравме происходит гипер- 
активация воспалительного ответа в острой фазе 
травматического повреждения с последующим пе-
реходом в состояние иммуносупрессии [33]. В от-
дельных работах показана четкая корреляция между 
повышенными уровнями провоспалительных цито-
кинов у пострадавших при политравме, что отража-
ет активацию иммунокомпетентных клеток, и вы-
раженностью иммуносупрессии у таких пациентов. 
В данных исследованиях получены результаты, по-
зволяющие сделать вывод о наличии дисбаланса 
иммунной системы в раннем посттравматическом 
периоде. В частности, как на животной модели, так и 
в клинических исследованиях выявлено повышение 
уровней фактора некроза опухоли-альфа, интерлей-
кина-1 и интерлейкина-6 в сыворотке крови после 
травмы, тяжелой кровопотери и развитии сепсиса 
[32]. Повышение уровня продукции провоспали-
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тельных цитокинов с последующей иммуносупрес-
сией (так называемый «иммунный паралич») свя-
зывают с повышенным риском развития острого 
легочного повреждения [10]. 

Измерение уровней экспрессии HLA-DR пери-
ферических моноцитов показало информативность 
использования этого маркера для оценки функции 
иммунной системы в целом, причем данный показа-
тель хорошо коррелировал с показателями продук-
ции цитокинов в ответ на бактериальную инфекцию. 
Низкие уровни экспрессии HLA-DR определялись у 
пациентов, у которых в дальнейшем развивалась но-
зокомиальная пневмония, и являлись независимым 
предиктором развития септических осложнений. 
Изменение характера экспрессии HLA-DR хорошо 
согласуется с концепцией преходящей иммунной 
дисфункции, предрасполагающей к развитию нозо-
комиальной пневмонии. У пациентов с политрав-
мой данный показатель обычно снижался в первые 
несколько дней после травмы и госпитализации в 
отделение интенсивной терапии. Сохранение сни-
женного уровня экспрессии HLA-DR моноцитами 
на 5–7-й дни развития у пострадавших септического 
шока ассоциировалось со значительно более высо-
ким риском летального исхода [33]. 

При сравнении профилей экспрессии генов в 
группах пациентов с вентилятор-ассоциированной 
пневмонией и вентилятор-ассоциированным тра-
хеобронхитом получены данные о значительном 
снижении показателей сигнальной функции цАМФ 
в группе пациентов с пневмонией. В других иссле-
дованиях показана роль молекулы цАМФ в функ-
ционировании механизмов иммуносупрессии [20].

Полиморфизм генов цитокинов у постра-
давших при политравме. В ряде исследований 
показано, что генетический полиморфизм может 
определять фенотип течения посттравматического 
периода путем нарушения функции кодируемых 
протеинов, изменения структуры этих белков или 
экспрессии генов, ответственных за их кодирование. 
В отличие от белковых биомаркеров, показатели 
которых могут транзиторно меняться в процессе ре-
ализации патогенеза заболевания, полиморфизм ге-
нов не изменяется при возникновении заболевания 
или осложнения и может служить предикторным 
индикатором склонности макроорганизма к разви-
тию такового. В связи с этим генетический подход 
к оценке индивидуальной реакции организма на 
тяжелую травму выглядит достаточно привлека-
тельным, поскольку в настоящее время определе-
ние генотипа по образцам периферической крови 
представляется достаточно простым и выполнимым 
методом исследования с минимальным риском по-
бочных эффектов [11]. 

Альтернативным объяснением скомпрометиро-
ванности иммунной защиты у пациентов с развив-
шейся нозокомиальной пневмонией может служить 
модель фиксированной, а не временной иммунной 
дисфункции. В рамках этой модели повышенный 
риск развития нозокомиальной пневмонии объяс-

няется полиморфизмом (то есть мутацией генов с 
частотой более 1% от общей популяции) ключевых 
компонентов ответа макроорганизма на инфекцию. 
Определение конкретного вклада генетических 
факторов в развитие такого сложного по патоге-
незу процесса, как нозокомиальная пневмония, 
представляется весьма сложной задачей. Четкость 
в определении диагноза, использование в лечении 
препаратов, обладающих иммуномодулирующим 
действием, многообразие негенетических факто-
ров риска развития пневмонии требуют проведе-
ния многовариантного анализа для установления 
взаимосвязей между генетическими факторами, 
факторами окружающей среды и факторами лечеб-
ного воздействия в развитии пневмонии. С учетом 
участия в воспалительном процессе при нозокоми-
альной пневмонии более чем 200 медиаторов ве-
роятно ожидать большого количества вариантов 
взаимодействия между генами, вовлеченными в 
данный процесс. При этом один и тот же полимор-
физм может, например, повышать восприимчивость 
к пневмонии, но при этом одновременно снижать 
риск смертельного исхода или осложненного те-
чения заболевания. Несмотря на эти трудности, 
наблюдается рост числа данных, подтверждающих 
влияние вариативности генов на риск развития или 
характер ответа макроорганизма на нозокомиаль-
ную инфекцию. 

Исследование генетического риска нозокоми-
альных инфекций фокусируется на двух аспектах 
нормального иммунного ответа: распознающие 
молекулы и собственно воспалительные медиато-
ры. Изменение распознающих молекул наиболее 
вероятно повышает восприимчивость к нозокоми-
альной пневмонии. За толерантность к эндотоксину 
отвечают аномальные рецепторы TLR4, и полимор-
физм генов, кодирующих эти рецепторы, наиболее 
часто встречается у пациентов с септическим шоком, 
особенно вызванным грамотрицательными возбу-
дителями [33]. 

Изучение возможностей использования регуля-
торных цитокинов в качестве биологических мар-
керов, в частности воспаления, является перспек-
тивным направлением в улучшении диагностики 
и разработке оптимальных терапевтических стра-
тегий при воспалительной патологии в различных 
органах и тканях. В настоящее время недостаточно 
изучена взаимосвязь между полиморфизмом генов, 
кодирующих выработку различных цитокинов, и 
восприимчивостью организма к инфекционным за-
болеваниям. Наиболее изучены варианты так назы-
ваемого SNP (single nucleotide point) полиморфизма 
генов цитокинов фактора некроза опухоли-альфа 
(провоспалительный цитокин) и интерлейкина-10 
(противовоспалительный цитокин). Полиморфизм 
указанных генов может влиять как на структуру, так 
и на уровень продукции соответствующих цитоки-
нов, однако имеющиеся в литературе данные по дан-
ному вопросу достаточно противоречивы. При этом 
очевидна важность такого влияния на модифика-
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цию течения и исхода заболевания (в том числе и 
инфекционного воспалительного процесса) [34]. 

Фактор некроза опухоли-альфа продуцируется 
макрофагами и моноцитами и стимулирует выра-
ботку интерлейкина-1 и активацию нейтрофилов. 
Также он является одним из пусковых звеньев вос-
палительного процесса и лихорадки, обладает ци-
тотоксическим и цитостатическим эффектами. Ин-
терлейкин-10 продуцируется Th2-лимфоцитами, 
активированными В-лимфоцитами, макрофагами 
и тимоцитами. Он активирует В-лимфоциты и ан-
тителообразование, ингибирует функцию макро-
фагов и ограничивает активацию цитотоксических 
компонентов системы комплемента, препятству-
ет дифференцировке лимфоцитов в Th2-популя-
цию [8]. 

Полиморфизм генов цитокинов, таких как фак-
тор некроза опухоли-альфа, интерлейкин-6, лимфо-
токсин-альфа и интерлейкин-10, связан с повышен-
ным риском септического шока и его смертельного 
исхода, в то время как его связь с восприимчивостью 
к нозокомиальной пневмонии изучена в гораздо 
меньшей степени. Полиморфизм гена интерфе-
рона-гамма, проявляющийся в снижении его вы-
работки, коррелирует с повышенным риском ин-
фекционных осложнений у пациентов с травмами. 
Полиморфизм гена ангиотензин-превращающего 
фермента связан с повышенным риском развития 
острого респираторного дистресс-синдрома взрос-
лых и его смертельных исходов [33].

Заключение

Сложность клинико-лабораторной диагности-
ки посттравматической пневмонии и гнойного 

трахеобронхита у пострадавших при политравме 
определяется во многом ограниченной ценностью 
диагностических критериев у пациентов данной 
категории как в связи с ограниченными возможно-
стями в использовании многих методов диагности-
ки (в первую очередь инвазивных), так и в связи с 
определенными затруднениями при интерпретации 
их у пострадавших при политравме ввиду наличия 
множества сопутствующих факторов, влияющих на 
результат исследования. 

Выводы

1. Перспективным направлением является изуче-
ние клеточно-молекулярных основ патофизиологии 
травматического процесса и его осложнений в по-
иске новых биомаркеров, обладающих диагности-
ческой ценностью. 

2. Изучение генетических факторов развития ле-
гочных осложнений политравмы представляет собой 
весьма перспективное направление для создания но-
вых диагностических инструментов, поскольку дан-
ные факторы являются строго детерминированными 
и не подвержены влиянию таких показателей, как 
характер и степень тяжести травмы, предшествую-
щее состояние организма, наличие сопутствующей 
патологии, то есть всех тех, которые осложняют ис-
пользование рутинных методов диагностики. 

3. Изучение полиморфизма генов цитокинов, 
в частности провоспалительных (фактор некроза 
опухоли-альфа) и противовоспалительных (ин-
терлейкин-10), дает возможность определения 
генетической предрасположенности организма к 
формированию соответственно про- или противо-
воспалительного типа ответа на политравму. 
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