
 

246 
Website: http://www.ujcem.med.sumdu.edu.ua/  e-mail: jcandemr@gmail.com 

© Sumy State University, 2016 © Сумський державний університет, 2016 

УДК 616.832.9-002.1-022.7-008.8-078:57.083.3:547.96 

Abstract  
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Ukraine 

GLIAL FIBRILLARY ACIDIC PROTEIN (GFAP) IN THE 

CEREBROSPINAL FLUID OF PATIENTS WITH ACUTE 

PNEUMOCOCCAL MENINGITIS 
 

Introduction. Previous studies have indicated that the brain-specific 

astroglial protein GFAP is a biomarker candidate indicative of astroglial 

damage in patients with CNS deseases. It is proved that the increase in 

GFAP content in CSF indicates destruction of glial cells and breach the 

blood-brain barrier function. At the same time, diagnostic and prognostic 

significance GFAP changes in CSF of patients with acute neuroinfec-

tions not well understood, practically no data on GFAP levels in CSF of 

patients with acute bacterial meningitis. 

Purpose. The aim of study was to evaluate the diagnostic and prog-

nostic role of GFAP level in CSF of patients with pneumococcal menin-

gitis in the course of the disease. 

Materials and Methods. In patients with acute pneumococcal men-

ingitis were identified GFAP levels in the CSF on admission and after 

10–12 days of treatment. As a comparison group were examined 12 pa-

tients with respiratory infection and meningism. GFAP levels in the CSF 

of patients were determined by sandwich ELISA method using the "Bi-

oVendor" company test system, Czech Republic. 26 cases of acute 

pneumococcal meningitis were analyzed. Among them, 7 (26.92 %) 

showed disease of moderate severity, in 19 (73.08 %) – severe course. In 

5 (19.23 %) patients, the disease ended lethally. Severity was mainly due 

to the development of cerebral edema, an infectious- toxic shock, neuro-

logical symptoms. 

Discussion. It is shown that levels of glial fibrillary acidic protein in 

the acute period of the disease was significantly increased, depending on 

the severity of the disease. This indicator can be used to evaluate the 

severity and prognosis of the disease. 

Keywords: pneumococcal meningitis, glial fibrillary acidic protein, 

CSF. 
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РІВЕНЬ ГЛІАЛЬНОГО ФІБРИЛЯРНОГО КИСЛОГО 

ПРОТЕЇНУ (GFAP) ЦЕРЕБРОСПІНАЛЬНОЇ РІДИНИ 

ХВОРИХ НА ГОСТРІ ПНЕВМОКОКОВІ МЕНІНГІТИ 
  

Метою дослідження було вивчення діагностичної і прогностич-

ної ролі рівня нейроспецифічного білка GFAP у ЦСР пацієнтів з 

пневмококовим менінгітом у динаміці захворювання. Матеріали і 

методи: окрім рутинних лабораторних методів обстеження пацієн-

тів із гострими пневмококовими менінгітами проводився аналіз 

рівня GFAP у ЦСР при надходженні до стаціонару і через 10–12 

днів лікування. Як група порівняння були обстежені 12 пацієнтів із 

ГРВІ та менінгізмом. Показано, що рівень гліального фібрилярного 

кислого протеїну в гострому періоді захворювання достовірно під-
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вищується залежно від ступеня тяжкості хвороби. Цей показник 

може бути використаний для оцінювання ступеня тяжкості і про-

гнозу захворювання. 

Ключові слова: пневмококовий менінгіт, гліальний фібриляр-

ний кислий протеїн, цереброспінальна рідина.  
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УРОВЕНЬ ГЛИАЛЬНОГО ФИБРИЛЛЯРНОГО КИСЛОГО 

ПРОТЕИНА (GFAP) ЦЕРЕБРОСПИНАЛЬНОЙ ЖИДКОСТИ 

БОЛЬНЫХ С ОСТРЫМИ ПНЕВМОКОККОВЫМИ 

МЕНИНГИТАМИ 
  

Целью исследования было изучение диагностической и прогно-

стической роли уровня нейроспецифического белка GFAP в ЦСЖ 

пациентов с пневмококковым менингитом в динамике заболевания. 

Материалы и методы: помимо рутинных лабораторных методов 

обследования пациентам с острыми пневмококковыми менингита-

ми проводился анализ уровня GFAP в ЦСЖ при поступлении в ста-

ционар и через 10–12 дней лечения. В качестве группы сравнения 

были обследованы 12 пациентов с ОРВИ и менингизмом. Показано, 

что уровень глиального фибриллярного кислого протеина в остром 

периоде заболевания достоверно повышается в зависимости от сте-

пени тяжести болезни. Данный показатель может быть использован 

для оценки степени тяжести и прогноза заболевания. 

Ключевые слова: пневмококковый менингит, глиальный фиб-

риллярный кислый протеин, цереброспинальная жидкость. 
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Введение 

Актуальность нейроинфекционных заболе-

ваний, прежде всего бактериальных гнойных 

менингитов (БГМ), определяется тяжестью их 

течения, частым развитием угрожающих жизни 

церебральных и экстрацеребральных осложне-

ний, стойкими резидуальными последствиями, а 

также сохраняющейся высокой летальностью 

[1]. Исследования последних лет показывают 

одинаковые эпидемиологические данные в Ев-

ропе, Южной и Северной Америке. Наиболее 

распространенной этиологией бактериальных 

менингитов у детей и взрослых являются 

S. Pneumoniae и N. Meningitidis [2–4]. В Европе 

и Северной Америке до 61 % всех бактериаль-

ных менингитов вызваны S. Pneumoniae [5–7]. 

Летальность при менингококковых и пневмо-

кокковых менингитах, отличающихся своей 

тяжестью и частым развитием церебральных 

осложнений, во всем мире остается высокой и 

достигает 20–50 % [8]. Неудовлетворительный 

клинический исход обусловлен как физиологи-

ческим несовершенством иммунной системы 

тканей центральной нервной системы (ЦНС), 

поражением гематоэнцефалического барьера 

(ГЭБ), так и недостаточной изученностью осо-

бенностей патогенеза БГМ, а также отсутствием 

четких ранних критериев для определения сте-

пени тяжести заболевания и оценки адекватно-

сти проводимого лечения [2, 4, 6]. 

Работы по изучению диагностики и патоге-

неза острых нейроинфекций у взрослых немно-

гочисленны и не позволяют определить ранние 

диагностические и прогностические критерии 

поражения ЦНС. В настоящее время актуаль-

ным направлением в изучении патогенеза и диа-

гностики поражений ЦНС является изучение 

уровней различных нейроспецифических белков 

в ЦСЖ и крови пациентов. Так, доказано диа-

гностическое и прогностическое значение по-

вышения уровней нейрон-специфической энола-

зы, основного белка миелина, глиального фиб-

риллярного кислого протеина (GFAP) при ин-

сультах, черепно-мозговых травмах, поражени-

ях ЦНС у новорожденных [9–12]. GFAP являет-

ся одним из главных иммуноцитохимических 

маркеров астроцитов – важнейшего представи-

теля макроглии в центральной нервной системе 

млекопитающих. В качестве маркера астроци-

тов он широко применяется в диагностических 
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целях и в экспериментальных работах при ис-

следовании функций нервной системы в норме 

и при патологии [9, 11, 12]. Постоянно возрас-

тающее число работ, посвященных астроцитам, 

связано с многообразием функций, которые, как 

установлено за последние два десятилетия, вы-

полняют в центральной нервной системе эти 

клетки. Одной из ключевых и наиболее иссле-

дуемых функций астроцитов является их уча-

стие в организации и регуляции проницаемости 

барьерной системы мозга (гематоэнцефаличе-

ского и ликвороэнцефалического барьеров) [9]. 

Известно, что именно накопление GFAP связано 

с обеспечением астроцитами барьерных функ-

ций [12]. Доказано, что повышение содержания 

GFAP в ЦСЖ свидетельствует о гибели глиаль-

ных клеток и нарушении гематоэнцефалическо-

го барьера [11]. Поражение астроглии и нару-

шение функции гематоэнцефалического барьера 

способствует развитию дисфункции ЦНС, сни-

жает компенсаторные возможности клеток ЦНС 

за счет проникновения токсических для ЦНС 

молекул из крови [12, 13, 14]. 

В то же время диагностическая и прогности-

ческая значимость изменений лабораторных 

показателей ЦСЖ с острыми нейроинфекциями 

недостаточно хорошо изучены, практически 

отсутствуют данные об уровнях нейроспецифи-

ческих белков в ЦСЖ пациентов с острыми бак-

териальными менингитами. Это обуславливает 

необходимость исследования роли показателей 

ЦСЖ для комплексной оценки степени тяжести 

заболевания, назначения адекватной терапии и 

определения прогноза.  

Целью исследования было изучение диагно-

стической и прогностической роли уровня 

нейроспецифического белка GFAP в ЦСЖ па-

циентов с пневмококковым менингитом в дина-

мике заболевания.  

Материалы и методы. Помимо клиническо-

го анализа ЦСЖ 26 пациентам с острыми пнев-

мококковыми менингитами проводился анализ 

уровня GFAP в ЦСЖ при поступлении в стаци-

онар и через 10–12 дней лечения. Включение 

пациентов в программу исследования проводи-

лось по специально разработанным критериям 

отбора. Критерии включения: 1) наличие кли-

ники заболевания, характерной для острого бак-

териального менингита; 2) этиологическое под-

тверждение пневмококковой этиологии заболе-

вания бактериологическими методами или ме-

тодом ПЦР ЦСЖ; 3) возраст больных от 16 до 

65 лет; 4) добровольное согласие пациента на 

участие в исследовании. Критерии исключения: 

1) наличие сопутствующих заболеваний, кото-

рые могут влиять на уровень нейронспецифиче-

ских белков (ВИЧ-инфекция, болезнь Альцгей-

мера, рассеянный склероз, гематологические 

заболевания, злокачественные новообразования, 

поражение печени или почек в стадии деком-

пенсации и так далее; 3) отказ пациента от уча-

стия в исследовании. 

В качестве группы сравнения были обследо-

ваны 12 пациентов с ОРВИ и менингизмом. 

Набор ЦСЖ у пациентов с менингизмом прово-

дился только при поступлении в стационар с 

целью дифференциальной диагностики с менин-

гитом. Уровень GFAP в ЦСЖ пациентов опре-

делялся методом сэндвич-ELISA с помощью 

тест-системы фирмы “BioVendor”, Чешская 

Республика. Статистическая обработка полу-

ченных результатов проводилась с использова-

нием программы «BioStat2009». Для обработки 

цифровых показателей вычисляли среднее 

арифметическое (М), среднеквадратическое от-

клонение (), ошибку средней величины (m), 

степень вероятности (р) по распределению 

Стьюдента – Фишера.  

Результаты. Было проанализировано 26 

случаев острых пневмококковых менингитов, 

менингоэнцефалитов. Среди них у 7 (26,92 %) 

наблюдалось заболевание средней тяжести, у 19 

(73,08 %) тяжелое течение. У 5 (19,23 %) паци-

ентов заболевание закончилось летально. Тя-

жесть течения была преимущественно обуслов-

лена развитием отека головного мозга, инфек-

ционно-токсического шока, очаговой невроло-

гической симптоматикой. У всех пациентов с 

тяжелым течением заболевания на момент по-

ступления наблюдались явления отека головно-

го мозга различной степени выраженности. 

Полученные данные демонстрируют значи-

тельное повышение уровня GFAP в ЦСЖ в 

остром периоде заболевания. Уровень GFAP 

зависел от степени тяжести заболевания – 

наивысшие уровни наблюдались у пациентов, 

заболевание которых закончилось летально (см. 

табл. 1). Так, в группе средней тяжести уровень 

GFAP составил (3,51 ± 0,33) нг/мл, при тяжелом 

течении – (8,94 ± 1,35) нг/мл (P < 0,01), у паци-

ентов с летальным исходом – (14,78 

± 1,28) нг/мл (P < 0,001 и P < 0,01 соответствен-

но). У всех пациентов с пневмококковым ме-

нингитом в остром периоде уровень GFAP был 

достоверно выше, чем в группе контроля (P < 

0,05). Повышение уровня GFAP у пациентов с 
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острыми пневмококковыми менингитами в за-

висимости от степени тяжести заболевания де-

монстрирует наличие повреждения клеток аст-

роглии, что, возможно, является одной из при-

чин изменения проницаемости гематоэнцефали-

ческого барьера, трофических и метаболических 

расстройств в тканях ЦНС. 

 

 

Таблица 1 – Уровень GFAP в ЦСЖ пациентов с острым пневмококковым менингитом в динамике 

заболевания 

Пневмококковый менингит 
GFAP, нг/мл 

1-й день лечения 10–12-й день лечения 

Средней тяжести (n = 7) 3,51 ± 0,33 2,81 ± 0,23 

Тяжелое течение (n = 19) 8,94 ± 1,35 4,60 ± 0,78 

Крайне тяжелое течение с летальным исходом (n = 5) 14,78 ± 1,28 – 

ОРВИ с менингизмом (n = 12) 2,27 ± 0,12 – 

 

Через 10–12 дней лечения на фоне улучше-

ния состояния пациентов уровень GFAP значи-

тельно снижался – (4,60 ± 0,78) нг/мл у больных 

с тяжелым течением и (2,81 ± 0,23) нг/мл у па-

циентов с заболеванием средней тяжести 

(P < 0,05). Таким образом, у пациентов средней 

степени тяжести на фоне улучшения состояния 

уровень GFAP снижался почти до уровня груп-

пы контроля, в то время как при тяжелом тече-

нии данный показатель был достоверно выше 

как по сравнению с пациентами средней тяже-

сти, так и с группой контроля (P < 0,05). Досто-

верно более высокий уровень GFAP у пациентов 

с тяжелым течением пневмококкового менинги-

та отражает тяжесть и длительность заболева-

ния.  

В экспериментальных и клинических иссле-

дованиях была доказана прямая корреляция 

уровня GFAP в ЦСЖ в зависимости от степени 

повреждения глиальных клеток, нарушения по-

веденческих реакций [15, 16], повышение уров-

ня GFAP соответственно тяжести и типа ин-

сульта [17]. Уровень GFAP у пациентов с ост-

рым пневмококковым менингитом также зави-

сит от тяжести заболевания. 

Выводы  

Таким образом, нарушение функции ГЭБ не 

является процессом, характерным для того или 

иного заболевания, а является универсальным 

признаком повреждения ЦНС, имеющим важ-

ное патогенетическое значение и во много 

определяющим тяжесть заболевания. Динами-

ческое определение уровня GFAP в ЦСЖ боль-

ных с пневмококковыми менингитами имеет 

важное дифференциально-диагностическое и 

прогностическое значение. Уровень GFAP в 

ЦСЖ больного выше 10,0 нг/мл является одним 

из критериев неблагоприятного исхода заболе-

вания. 
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