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КЛІНІЧНІ ТА ОКРЕМІ ІМУНОЛОГІЧНІ ФАКТОРИ РИЗИКУ 
ГЕНЕРАЛІЗОВАНИХ ІНФЕКЦІЙНО-ЗАПАЛЬНИХ ПРОЦЕСІВ 

У НОВОНАРОДЖЕНИХ

Резюме. У роботі на підставі комплексного обстеження 100 новонароджених дітей показані клінічні та 
окремі імунологічні особливості, що асоціюються з розвитком раннього неонатального сепсису, най-
більш вагомими з них є недоношеність, маргінальні показники маси тіла при народженні й проведення ін-
вазивних маніпуляцій та обстежень. Показано, що вміст С-реактивного білка в сироватці крові > 60,0 мг/л 
вірогідно асоціюється з ризиком сепсису в новонародженого віком до 48 годин зі співвідношенням шан-
сів 1,9. 
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Вступ

Сепсис — це інфекційне захворювання бактеріаль-

ної природи з ациклічним перебігом, що діагностуєть-

ся за наявності вогнища гнійного запалення та/або 

бактеріємії, системної запальної відповіді й поліорган-

ної недостатності та щороку забирає життя близько 1,6 

мільйона новонароджених [16]. Попри успіхи сучасної 

інфектології, неонатології та фармакології, сепсис за-

лишається однією з основних причин неонатальної 

летальності та смертності, зумовленої перинатальни-

ми причинами. Реєструється дане генералізоване ін-

фекційно-запальне захворювання з частотою від 1 до 

5 випадків на 1000 живонароджених малюків, причому 

частота сепсису новонароджених залежить від терміну 

гестації: від 0,1–0,2 % серед доношених до 1–1,5 % се-

ред недоношених дітей, що підкреслює важливу роль 

неспецифічної реактивності дитини, зокрема здатно-

сті опиратися інфекції шляхом формування бар’єрів, у 

першу чергу запалення [2]. Зростає ризик захворюван-

ня на неонатальний сепсис у глибоко недоношених ді-

тей і новонароджених з екстремально низькою масою 

тіла (так, частота сепсису в немовлят із масою тіла при 

народженні 500–750 г сягає 30–33 %), а летальність 

при неонатальному сепсисі становить, за даними літе-

ратури, 5–10 % [3]. 

Неонатальний сепсис розвивається в дітей із не-

сприятливим перебігом анте- й інтранатального пе-

ріоду. Розвиток септичного процесу в неонатальному 

періоді зумовлює ціла низка факторів ризику [19], що 

поділяються таким чином:

1) фактори високого ризику бактеріального інфіку-

вання плода й новонародженого (інфекційно-запальні 

захворювання вагітної, породіллі, тривалий безводний 

період, забруднені навколоплідні води, ознаки хоріо-

амніоніту тощо);

2) фактори схильності до генералізації інфекцій-

но-запального процесу (тяжка асфіксія та внутрішньо-

утробна гіпоксія, вади розвитку, спадкова патологія, 

пологова травма, внутрішньоутробні вірусні та пара-

зитарні інфекції, недоношеність, низька маса тіла при 

народженні); 

3) ятрогенні фактори ризику (ШВЛ, інкубація по-

над 3 доби, катетеризація периферійних судин понад 

3 рази, тривалість внутрішньовенних інфузій понад 10 

діб, хірургічні втручання тощо) [1].

За наявності клінічних проявів інфекційно-запаль-

ного процесу питання щодо призначення антибак-

теріальної терапії вирішується негайно, оскільки до-

ступні параклінічні методи дослідження в цьому випадку 

почасти мають суперечливий характер [11] або не несуть 

важливої додаткової інформації. До таких лабораторних 

ознак зазвичай відносять: у периферичній крові — лей-

коцитоз > 15 • 109/л, лейкопенію < 5 • 109/л, нейтрофі-

льоз > 6 • 109/л, нейтропенію < 1,5 • 109/л, юні форми 

нейтрофілів > 1,5 • 109/л, токсичну зернистість нейтро-

філів, нейтрофільний індекс > 0,2, а також уміст С-реак-

тивного білка (С-РБ) > 6 мг/л, сироватковий рівень про-

кальцитоніну > 2 нг/мл та інтерлейкіну-8 > 100 пг/мл. 

У новонароджених віком понад 7 діб наявність 2 та 

більше ознак поліорганної недостатності в поєднан-

ні з вогнищем інфекції та 3 ознак системної запаль-

ної реакції дозволяє встановити сепсис навіть за від-
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сутності позитивних бактеріологічних засівів крові. 

Проте з особливими труднощами при виявленні ін-

фекційної патології стикається неонатолог, коли в но-

вонародженого впродовж перших 48 годин життя ви-

являються чинники схильності до інфекції та клінічні 

прояви, що можуть одночасно визначатися інфекційно-

запальним процесом і захворюваннями, які мімікрують 

під нього. 

Визначення цитокінів та інших гуморальних медіа-

торів захисту й запалення на додачу до рутинних схем 

обстеження новонароджених при підозрі на неона-

тальний сепсис багатьма авторами визнається як но-

вий шлях до удосконалення діагностики генералізова-

них інфекцій в неонатальному періоді [6, 7], оскільки 

клітини імунної системи новонароджених, у тому чи-

слі недоношених, здатні до синтезу й секреції значної 

кількості цитокінів. Так, інфекційну природу тяжкого 

стану підтверджує значне зростання рівня ІЛ-6 при 

зниженому вмісті TNF-. 

Проте надзвичайно складно дана клінічна задача 

вирішується упродовж перших 48 годин життя, коли, 

згідно з даними літератури, має місце природне зни-

ження в крові рівня ІЛ-6 і ІЛ-8, а синтез С-реактивно-

го білка є ще недостатнім [14], що ставить під сумнів 

можливість ефективного використання даних імуно-

логічних маркерів запалення в діагностиці раннього 

неонатального сепсису. 

Мета роботи: покращення діагностики раннього 

неонатального сепсису на підставі вивчення клінічних 

факторів схильності та діагностичної цінності імуноло-

гічних маркерів інфекційно-запального процесу.

Матеріал і методи
Для досягнення мети роботи методом простої по-

слідовної вибірки проведене комплексне клінічно-ла-

бораторне обстеження 100 новонароджених віком до 

48 годин життя. Критеріями включення виступали: 

— вік новонародженого до 48 годин;

— безперервність набору пацієнтів;

— один родопомічний заклад;

— наявність чинників схильності до ранньої нео-

натальної інфекції з боку вагітної, новонародженого з 

урахуванням специфічних чинників схильності;

— наявність клінічних проявів органної дисфун-

кції, що могли зумовлюватися як інфекційними, так і 

неінфекційними причинами.

Критеріями виключення з дослідження були:

— наявність факторів ризику ранньої неонатальної 

інфекції, окрім недоношеності [13];

— здійснення внутрішньоутробної профілактики 

інфекції, викликаної стрептококом групи В;

— наявність природжених вад і аномалій розвитку, а 

також порушень обміну;

— наявність у сімейному анамнезі клінічно зна-

чущих спадкових захворювань, прояви яких можуть 

мімікрувати під інфекцію.

Серед обстежених дітей хлопчиків було 57 (57,0 %), 

дівчаток — 43 (43,0 %), мешканців міста — 49 (49,0 %), а 

сільської місцевості — 51 дитина (51,0 %). У результаті 

динамічного клінічного спостереження сформовано 2 

клінічні групи порівняння. Першу (І) сформували 36 но-

вонароджених, у яких підтверджена рання неонатальна 

інфекція, а до складу другої (ІІ) групи порівняння увійшли 

64 дитини, у яких наявність ранньої неонатальної інфекції 

була спростована. За основними клінічними характери-

стиками сформовані групи були порівнянними (табл. 1).

Комплексне обстеження новонароджених пере-

дбачало оцінку вмісту в сироватці крові ІЛ-6 та ІЛ-8 

за допомогою реагентів «ИЛ-6-ИФА-Бест» і «ИЛ-8-

ИФА-Бест» ЗАО «Вектор-Бест», кількісне визначення 

вмісту С-реактивного білка за допомогою реагентів 

ООО «Импек» (РФ) методом імуноферментного аналі-

зу в лабораторії ПП «Пріма МЕД» (м. Івано-Фран-

ківськ, атестат акредитації лабораторії серія КДЛ 

№ 001030, ліцензія серія АА № 451409).

Для оцінки діагностичної цінності тестів визна-

чали їх чутливість (ЧТ), специфічність (СТ), а також 

позитивну й негативну передбачувану цінність (ППЦ, 

НПЦ), відношення правдоподібності (likehood ratio) 

позитивного (ВП+) і негативного (ВП–) результату. 

Оцінка ризику реалізації події проводилась з урахуван-

ням вірогідності співвідношення шансів (СШ) із ви-

значенням 95% довірчого інтервалу.

Результати та їх обговорення
На рис. 1 наведена частота реєстрації захворювань, 

що асоціюються з наявністю інфекції, у матерів обсте-

жених новонароджених.

Відсутність суттєвих відмінностей за частотою 

реєстрації захворювань, що асоціюються з інфекцією, 

у матерів представників груп порівняння дає підстави 

вважати, що вказана патологія виступає фоном для 

розвитку як інфекційної, так і неінфекційної патології 

в новонароджених. Це підтверджує дані літератури сто-

совно того, що в розвитку ранньої неонатальної інфек-

ції провідну роль відіграє наявність інфекційних захво-

рювань під час пологів або ж інтранатальна колонізація 

пологових шляхів матері [4, 12, 20]. 

Таблиця 1. Загальна характеристика груп порівняння (%)

Клінічні групи
Стать Місце проживання

Повна сім’я
Хлопчики Дівчатка Місто Село

І група 66,7 ± 7,8 33,3 ± 7,8 50,6 ± 8,3 49,4 ± 8,3 77,8 ± 6,9

ІІ група 50,0 ± 6,2 50,0 ± 6,2 48,4 ± 6,2 51,6 ± 6,2 81,3 ± 4,9

Відмінності НВ НВ НВ НВ НВ

Примітка: НВ — немає відмінностей.
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Рисунок 1. Частота реєстрації захворювань, 
що асоціюються з інфекцією, у матерів 
новонароджених груп порівняння (%)

Примітки: І — хронічні вогнища інфекції поза 
репродуктивною зоною; ІІ — вогнища інфекції 
в репродуктивній зоні; ІІІ — гострі інфекційні 
захворювання під час вагітності; IV — меконіаль-
ні води з неприємним запахом; V — наявність 
TORCH-інфекції та інфекцій, що передаються 
статевим шляхом.

На рис. 2. наведена частота реєстрації чинників 

схильності до ранньої неонатальної інфекції, що ви-

значаються особливостями пологів та клінічним стату-

сом новонародженого. 

Одержані дані дають підстави вважати, що най-

більш значущими чинниками схильності до розвит-

ку ранньої неонатальної інфекції слід вважати недо-

ношеність дитини (Р < 0,01) та значне зниження або 

підвищення показника маси тіла при народженні 

(Р < 0,001). Ці чинники характеризують основний фак-

тор ризику розвитку ранньої неонатальної інфекції [8, 

17]. Слід відмітити, що клінічні ознаки дезадаптації 

дитини при народженні траплялися частіше в пред-

ставників І групи, проте показники І і ІІ клінічних груп 

суттєво не вирізнялися.

Специфічні чинники схильності до розвитку ран-

ньої неонатальної інфекції мали місце в І клінічній 

групі в 52,8 % новонароджених, а в ІІ групі — в 31,2 % 

спостережень. Переважно вони зумовлювалися інва-

зивними лікувально-діагностичними маніпуляціями 

(катетеризацією судин, інтубацією трахеї, парентраль-

ним живленням), що несуть у собі ризик розвитку ран-

ньої неонатальної інфекції через використання при їх 

проведенні полімерних матеріалів, які полегшують ад-

гезію мікроорганізмів із їх наступною колонізацією та 

потраплянням у кровотік.

У цілому отримані результати клінічного обсте-

ження щодо оцінки чинників схильності до ранньої 

неонатальної інфекції в дітей груп порівняння дозво-

ляють вважати, що при їх використанні як діагностич-

них тестів існуватиме висока вірогідність виникнення 

хибнонегативних і меншою мірою хибнопозитивних 

результатів.

На рис. 3 наведений середній вміст у крові ІЛ-6, 

ІЛ-8 (пг/мл) і С-РБ (мг/л). 

Відсутність вірогідних розбіжностей у показни-

ках ІЛ-6 та С-РБ у сироватці крові хворих клінічних 

груп порівняння можна пояснити тим, що наприкін-

ці першої — на початку другої доби життя вміст ІЛ-6 

знижується, а синтез С-реактивного білка під впли-

вом даного інтерлейкіну ще є недостатнім [14]. Дану 

особливість також можна пояснити й з огляду на те, 

що як ІЛ-6, так і С-РБ відображують наявність запа-

лення з ушкодженням тканин організму незалежно 

від його генезу — інфекційного чи неінфекційного. 

Вірогідні відмінності у вмісті С-РБ у сироватці крові 

в групах порівняння відмічені лише при досягненні 

установчої точки > 80,0 мг/л. Вказана концентрація 

С-РБ у сироватці крові у хворих І клінічної групи 

реєструвалася у 28,1 ± 7,9 % спостережень, а в ді-

тей групи порівняння — лише в 4,0 ± 2,8 % випад-

ків (Р < 0,05). Відсутність вірогідних відмінностей у 

вмісті ІЛ-8 у групах порівняння можна пояснити тим, 

що він відображує не тільки ступінь активності за-

пального процесу, але й значною мірою тяжкість по-

рушення загального стану. Про це непрямо свідчить 

те, що в дітей І клінічної групи визначалися прямі 

вірогідні кореляційні зв’язки концентрації даного 

інтерлейкіну в сироватці крові з вираженістю клініч-

Рисунок 2. Частота реєстрації найбільш значущих 
компонентів характеристики пологів та стану 
новонародженого в групах порівняння (%)

Примітки: І — недоношеність; ІІ — кесарський 
розтин; ІІІ — вага при народженні < 2500 та 
> 4000 г; IV — тахіпное, ціаноз; V — наявність блі-
дості, плетори, петехій.

Рисунок 3. Середній вміст у крові ІЛ-6, ІЛ-8 
(пг/мл) і С-РБ (мг/л) у новонароджених клінічних 
груп порівняння
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них проявів інфекційного процесу на 6-ту — 7-му добу 

захворювання (r = 0,62, P = 0,002) та інфекційною па-

тологією матері (r = 0,30, P = 0,045), а також обернений 

його зв’язок із показниками оцінки за шкалою Апгар 

на 1-й хвилині життя (r = –0,4, P = 0,03).

Результати вивчення діагностичної цінності наве-

дених імунологічних маркерів у виявленні ранньої нео-

натальної інфекції наведені в табл. 2. 

Отримані дані дають підстави вважати, що тільки 

високі показники вмісту ІЛ-6 та ІЛ-8 і С-реактивного 

білка в сироватці крові непрямо свідчать із помірною 

специфічністю про наявність інфекційного захворю-

вання в новонародженого наприкінці 1-го — на почат-

ку 2-го дня життя. При цьому слід відмітити, що тільки 

підвищення вмісту С-РБ у сироватці крові > 60,0 мг/л 

вказує на ризик наявності в дитини інфекційно-за-

пального захворювання: СШ = 1,9 (95% ДІ: 1,0–3,4). 

Слід відмітити, що в когорті обстежених дітей нор-

мальні показники вмісту ІЛ-6, ІЛ-8, а також С-реак-

тивного білка довели неефективність самостійного 

використання даних показників із метою виключення 

ранньої неонатальної інфекції через низьку діагно-

стичну цінність (табл. 3).

Низькі показники як позитивного, так і негатив-

ного відношення правдоподібності вказаних тестів де-

монструють, що їх недоцільно використовувати для ви-

ключення ранньої неонатальної інфекції в обстежених 

дітей, що суперечить даним літератури [5, 9, 18], проте 

може пояснюватися тим, що наприкінці першого — на 

початку другого дня життя в новонароджених спостері-

гається фізіологічне перехрестя в синтезі ІЛ-6 та С-РБ, 

а рівень ІЛ-8 у цей період життя не тільки знижується у 

сироватці крові фізіологічно, його концентрація багато 

в чому визначається тяжкістю порушення загального 

стану організму незалежно від того, чим воно виклика-

не: інфекційним чинником чи неінфекційним. Відомо 

також, що ІЛ-6 є доволі чутливим маркером у діагно-

стиці інфекції новонароджених упродовж перших 72 

годин життя [15], проте в периферійній крові він цир-

кулює недовго, упродовж першої доби зменшується до 

невизначеного рівня [10]. Разом із тим ми погоджуємо-

ся з думкою колег [2] щодо недостатньої діагностичної 

цінності гострозапальних маркерів у діагностиці нео-

натального сепсису. 

Висновки
1. Найбільш вагомими клінічними чинниками 

схильності до раннього неонатального сеспису є не-

доношеність, маргінальні показники маси тіла при 

народженні та проведення інвазивних маніпуляцій і 

обстежень. 

2. Визначення імунологічних показників запальної 

відповіді (вміст у сироватці крові С-РБ, ІЛ-6, ІЛ-8) не 

може використовуватись як самостійний тест для ви-

явлення ранньої неонатальної інфекції через низьку 

чутливість (22,6–34,5 %), недостатню прогностичну 

цінність негативного результату (51,6–54,9 %) і низьке 

співвідношення правдоподібності (1,1–1,9). 

3. Уміст С-РБ у сироватці крові > 60,0 мг/л вірогідно 

асоціюється з ризиком наявності сепсису в новонарод-

женого віком до 48 годин зі співвідношенням шансів 

1,9 (95% ДІ: 1,0–3,4). 
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Колоскова Е.К., Безруков Л.А., Белоус Т.М., Гончарук Р.И.
Буковинский государственный медицинский университет, 
г. Черновцы

КЛИНИЧЕСКИЕ И НЕКОТОРЫЕ ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ 
ФАКТОРЫ РИСКА ГЕНЕРАЛИЗИРОВАННЫХ 

ИНФЕКЦИОННО-ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ПРОЦЕССОВ 
У НОВОРОЖДЕННЫХ

Резюме. В работе на основании комплексного обследования 

100 новорожденных детей показаны клинические и отдельные 

иммунологические особенности, которые ассоциируются с 

развитием раннего неонатального сепсиса, из них наиболее 

весомыми являются недоношенность, маргинальные пока-

затели массы тела при рождении и проведение инвазивных 

манипуляций и обследований. Показано, что содержание 

С-реактивного белка в сыворотке крови > 60,0 мг/л достоверно 

ассоциируется с риском сепсиса у новорожденного в возрасте 

до 48 часов с соотношением шансов 1,9. 

Ключевые слова: новорожденные, сепсис. 

Koloskova O.K., Bezrukov L.O., Bilous T.M., Honcharuk R.I.
Bukovinian State Medical University, 
Chernivtsi, Ukraine

CLINICAL AND SEVERAL IMMUNE RISK 
FACTORS FOR GENERALIZED INFECTIOUS 

INFLAMMATORY PROCESSES 
IN NEWBORNS

Summary. The paper presents the results of thorough examination 

of 100 newborns, clinical and immune features associated with 

early neonatal sepsis development. The most significant of them 

are prematurity, marginal birth weight parameters and invasive 

procedures and observations. It was shown that serum level of 

C-reactive protein > 60.0 ml/l is significantly associated with sepsis 

risk in a newborn aged less than 48 hours with odds ration 1.9.

Key words: newborns, sepsis.
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