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В статье изложены данные о нарушениях иммунного стату­
са и структурно-функциональных свойств эритроцитов у детей с 
аппендикулярным перитонитом. В работе определена недоста­
точная эффективность использования традиционной комплекс­
ной терапии у детей с аппендикулярным перитонитом и обосно­
вана необходимость применения дополнительно иммуномодули­
рующих препаратов. Определена иммунокорригирующая, мем- 
бранопротективная и 7антиоксидантная эффективность исполь­
зования лонгидазы в комплексной терапии детей с аппендику­
лярным перитонитом.
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Несмотря на постоянное совершенствование методов диагностики и лечения 
острого аппендицита у детей, доля послеоперационных осложнений при наиболее тя­
желых формах заболевания сохраняется на высоком уровне и составляет 5-30%  [5, 6]. 
Причем развитие осложнений при аппендикулярном перитоните остается малопро­
гнозируемым, а значит, и недостаточно управляемым процессом. Существующие на 
современном этапе различия в хирургической тактике в отношении методов санации и 
дренирования брюшной полости, самой методики операции (открытая или лапароско­
пическая) не оказывают значительного влияния на число послеоперационных внутри- 
брюшных осложнений [13, 15]. В сложившейся ситуации дальнейшее улучшение ре­
зультатов лечения может быть достигнуто путем эффективного воздействия на пато­
физиологические механизмы развития перитонита [16, 21].

Исход острого воспалительного заболевания органов брюшной полости зависит 
от соотношения агрессивных и защитных факторов организма, что требует присталь­
ного целенаправленного изучения иммунного статуса и профильной коррекции его 
нарушений. Сегодня можно с убедительностью утверждать о том, что эритроциты во­
влекаются в патологический процесс не только при гематологических заболеваниях, 
но и претерпевают серьезные изменения структуры и функции при болезнях разного 
генеза. При этом, большинство авторов исходят из позиции, что красные кровяные 
клетки, помимо осуществления присущей им специфической газотранспортной функ­
ции, принимают участие в обеспечении стабильности и регуляции кислотно-основного 
состояния и водно-солевого обмена, определяют микрореологические свойства крови и 
функции иммунокомпетентных клеток и т.д., участвуя тем самым в процессах, связан­
ных с поддержанием гомеостаза на уровне целого организма [1].

Цель работы -  установление иммуннокорригирующей, антиоксидантной и 
мембранопротективной активности лонгидазы у детей в условиях аппендикулярного 
перитонита.

Материалы и методы. Под постоянным наблюдением находилось 27 детей в 
возрасте старше 12 лет (средний возраст 13,7±о,9 лет) с верифицированным диагнозом 
разлитой гнойный аппендикулярный перитонит. Диагноз выставлялся на основании 
характерной клинической картины, лабораторно-инструментальных и интраопераци- 
онных данных. Группа контроля состояла из 12 соматически здоровых детей того же 
возраста.

Больным в первые сутки после верификации диагноза и предоперационной 
подготовки в условиях реанимационно-анестезиологического отделения производи­
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лось открытое оперативное вмешательство -  из доступа по Волковичу-Дьяконову про­
изводилась аппендэктомия, аспирация выпота, промывание и дренирование брюшной 
полости. В послеоперационном периоде производилось обезболивание, инфузионная и 
антибактериальная (цефалоспорины III поколения + аминогликозиды III поколения + 
метронидазол) терапия, которая корригировалась согласно результатам посева и опре­
деления чувствительности флоры в перитонеальной жидкости. Кроме этого и  пациен­
тов дополнительно в послеоперационном периоде получали лонгидазу (з  ООО ME 
внутримышечно на з, 6, 9 ,12  и 15 сутки).

Выбор препарата основан на том, что он состоит из двух компонентов -  протео- 
литического фермента (лидазы) и иммуномодулятора (полиоксидония). Первый ком­
понент обеспечивает препарату гликолитические, регенерационные свойства, включе­
ние второго -  полиоксидония -  не только позволяет корригировать иммунные нару­
шения, но и стабилизирует структуру фермента [и , 12,14].

Лабораторные методы исследования крови проводились по общепринятым ме­
тодикам при поступлении больных в стационар и на 18-ые сутки. При оценке гемо­
грамм за основу брались физиологические нормы, соответствующие международной 
системе единиц (СИ) в клинических исследованиях [ю].

В работе фенотип лимфоцитов определялся методом иммунофлюоресцентного 
анализа с помощью моноклональных антител (ООО «Сорбент», г. Москва) к 
структурам CD3, CD4, CD8, CD22 [8]. Содержание иммуноглобулинов классов М, G и А  
определяли в плазме крови методом радиальной иммунодиффузии по Манчини, ис­
пользуя диагностический набор ООО НПЦ «Медицинская иммунология» (г. Москва).

Количественная оценка уровней ФНОа, ИЛ-1(3, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-4, И Л -ю , про­
водилась с помощью тест-систем (ООО «Цитокин», г. Санкт-Петербург) методом твер­
дофазного иммуноферментного анализа. Активность и интенсивность фагоцитоза ней­
трофилов периферической крови оценивали по фагоцитарному индексу (ФИ) и фаго­
цитарному числу (ФЧ). Активность кислородзависимых систем нейтрофилов оценива­
ли по реакции восстановления нитросинего тетразолия спонтанного (НСТ-сп.) и сти­
мулированного зимозаном (НСТ-ст.) [3, 9, 17]. Выраженность перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) оценивали по содержанию в крови малонового диальдегида (МДА) и 
ацилгидроперекисей (АГП) [2, 4]. Кроме этого, определяли активность каталазы [1].

Эритроциты получали из 5 мл гепаринизированной крови по методу Е. Beutler 
[18]. Определяли сорбционную способность эритроцитов (ССЭ) и сорбционную емкость 
их гликокаликса (СЕГ) [1]. О функциональном состоянии эритроцитов судили также по 
накоплению в них малонового диальдегида [1]. Мембраны эритроцитов получали ме­
тодом G.T. Dodge [19]. Электрофорез проводили в присутствии додецилсульфата на­
трия в вертикальных пластинах полиакриламидного геля по методу U.K. Laemmli [22]. 
Белки окрашивали Кумаси голубым R-250 по модифицированной методике
G. Fairbanks [20].

Статистическую обработку результатов исследования проводили, используя не­
параметрические методы: критерии Вилкоксона-Манна и Уитни, Крускала-Уоллиса, 
Фридмана и непараметрический вариант критерия Ньюмена-Кейлса [7].

Результаты . При поступлении у больных АП установлено снижение содержа­
ния в крови CD3, CD4 и СБв-лимфоцитов, повышение СБгг-клеток, концентрации в 
плазме крови IgM и IgG, снижение активности и интенсивности фагоцитоза нейтрофи­
лов периферической крови (снижение ФИ и ФЧ) при повышении их кислородзависи- 
мой активности (рис. 1).

При изучении цитокинового статуса у больных АП выявлено повышение кон­
центрации в плазме крови всех изученных провоспалительных цитокинов (ФНОа, ИЛ- 
1(3, ИЛ-6, ИЛ-8), продуктов ПОЛ (МДА и АГП), при неизмененной концентрации про­
тивовоспалительных цитокинов (ИЛ-4 и И Л -ю ) и активности каталазы (рис. 1).

К моменту выписки из стационара после традиционного комплексного лечения 
нормализуется уровень в крови CD8 и СВ22-лимфоцитов, концентрация в плазме кро­
ви IgM, ФИ, частично ФЧ и кислородзависимая активность нейтрофилов перифериче­
ской крови. В плазме крови снижается до уровня нормы концентрация ИЛ-6, ИЛ-1(3,
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снижается, но не до нормальных цифр, концентрация ФНОа, ИЛ-8, МДА и АГП, воз­
растает концентрация ИЛ-4 (рис. l).

Рис. 1. Иммунный статус и состояние перекисного окисления липидов у детей 
с аппендикулярным перитонитом до лечения и через 18 дней 

с момента поступления в стационар.
Примечания.
1. Радиус окружности -  показатели у здоровых доноров (l группа);
2.   -  показатели у больных АП до лечения (2 группа);
3.  -  показатели у больных АП на 18-ые сутки традиционного лечения (з группа);
4. Q  -  р < 0,05 между показателями 2 и з группами;
5. -  р > 0,05 между показателями з группы по отношению с 1 группе.

Рис. 2. Структурно-функциональные свойства эритроцитов у детей с аппендикулярным 
перитонитом до лечения и через 18 дней с момента поступления в стационар 

Примечания.
1. Радиус окружности -  показатели у здоровых доноров (l группа);
2.   -  показатели у больных АП до лечения (2 группа);
3-   -  показатели у больных АП на 18-ые сутки традиционного лечения (з группа);
4. О  -  Р < 0,05 между показателями 2 и 1 группами;
5. -  р > 0,05 между показателями з группы по отношению с 1 группе.

Кроме этого, у пациентов с АП при поступлении в эритроцитарной мембране 
снижается количество (3-спектрина и подфракции анкирина и повышается содержание 
белка полосы 4.1, 4.2, дематина и тропомиозина, повышается общая сорбционная спо­
собность эритроцитов и внутриклеточная концентрация малонового диальдегида (рис.
2).К моменту выписки из стационара у детей с АП снижается представительность в
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эритроцитарной мембране дематина, но не до уровня здоровых доноров, и уменьшает­
ся ССЭ (рис. 2).

Полученные результаты свидетельствуют о выраженных нарушениях иммунно­
го статуса, состояние ПОЛ и структурно-функциональных свойств эритроцитов, 
имеющих место у детей с АП, только частично купируемые проводимым комплексом 
консервативных и хирургических мероприятий.

Использование лонгидазы у детей с АП позволило дополнительно к традицион­
ной терапии нормализовать количество СВз-лимфоцитов, концентрацию ИЛ-8, АГП и 
значенияя НСТ-теста стимулированного, кроме этого частично нормализовать концен­
трацию ФНОа, МДА, повысить активность каталазы и фагоцитарную активность ней­
трофилов периферической крови (рис. з).

Рис. 3 . Иммунный статус и состояние перекисного окисления липидов у детей 
с аппендикулярным после традиционного лечения отдельно и дополненного лонгидазой 

Примечания.
1. Радиус окружности -  показатели у здоровых доноров (l группа);
2. -------------  -  показатели у больных АП до после традиционного лечения (2 группа);
3. -------------- -  показатели у больных АП на 18-ые сутки традиционного лечения + лонгидаза
(3 группа);
4. Q  -  р < 0,05 между показателями 2 и з группами;
5. ^  -  р > 0,05 между показателями з группы по отношению с 1 группе.

Кроме этого использование лонгидазы позволило у детей с АП нормализовать 
общую ССЭ, представительность (3-спектрина, тропомиозина и дематина и снизить, но 
не до уровня нормы концентрацию внутриэритроцитарную МДА.

Представленные выше данные позволяют сделать заключение, что интраабдо- 
минальная инфекция, имеющая место при аппендикулярном перитоните, у детей тес­
но связана с дестабилизацией иммунной системы, характеризующейся дефицитом 
клеточного иммунитета, снижением фагоцитарной активности нейтрофилов, актива­
ция гуморального иммунитета (повышение концентрации СВ22-лимфоцитов, IgM и 
IgG) и повышении кислородзависимой активности нейтрофилов в сочетании с провос- 
палительными цитокинами и нарушением структурно-функциональных свойств крас­
ных клеток крови.

Обсуждение. Структурно-функциональные свойства эритроцитов входят в 
цепь приспособительных механизмов, поддерживающих постоянство внутренней сре­
ды, как в норме, так и в условиях патологии. Развивающийся «окислительный взрыв» 
приводит к повышению процессов перекисного окисления липидов, как внутри клет­
ки, так и в ее мембране, что характеризуется повышение внутриклеточного количества 
МДА. Это приводит к «вымыванию» холестерина из фосфолипидного слоя эритроци­
тарной мембраны, уменьшению ее липидной части, некоторой потери периферических 
низкомолекулярных мембранных белков и относительному повышению количества 
гликопротеидов, что, по-видимому и повышает ССЭ.



1 1 0  Н А УЧ Н Ы Е  В Е Д О М О С Т И  Е | Я  Серия М едицина. Ф армация. 2010 . №  22  (93). Выпуск 12

Безусловно происходящ ие изменения структурно-функциональных свойств 
эритроцитарной мембраны приводит к изменению их антигенной структуры, что 
влияет на механизмы регулирования иммунологических функций. В настоящ ее время 
множ ество работ посвящ ено установлению  выраженности и роли иммунных наруш е­
ний при разлитом перитоните, клинически апробированы достаточно эффективные 
иммунокорригирую щ ие фармакологические схемы в коррекции наруш ений им м унно­
го гомеостаза у  больных с перитонитом, включающ ие иммуномодулирую щ ие препара­
ты в комплексе с антиоксидантами, антигипоксантами, стабилизаторами клеточных 
мембран и другими.

П олученные данные об изменениях иммунного статуса и состоянии ПОЛ у  де­
тей с АП  подтверж даю т важную роль эритроцитов в поддержании иммунного гомео­
стаза в условиях аппендикулярного перитонита и у  детей, кроме этого в реализации 
им мунотропных эффектов фармакологических схем иммунореабилитации у  таких 
больных.

Включение в программу послеоперационного ведения детей старшей возрас­
тной группы препаратов, сочетаю щ их иммуномодулирующ ую и гиалуронидазную  ак­
тивность, обеспечивает адекватность ответа иммунной системы на операционную 
травму, о чем свидетельствуют нормализация ряда показателей иммунного статуса, 
структурно-функциональных свойств красны х клеток крови и состояния ПОЛ.

Таким образом, коррекцию иммуно-метаболического статуса в послеопераци­
онном периоде у  детей, перенесш их вмеш ательства по поводу аппендикулярного раз­
литого гнойного перитонита, можно рассматривать как обязательную  составляющ ую 
комплексной терапии.
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DISTURBANCES OF STRUCTURALLY FUNCTIONAL PROPERTIES OF ERYTHROCYTES 
AND THE IMMUNE STATUS AND THEIR CORRECTION AT CHILDREN 

WITH APPENDICULAR PERITONITIS

1Г.Р. Gavriliouk
AlKonoplya
SADolgareva

Kursk
State M edical 
University

In article data about disturbances of the immune status and struc­
turally functional properties of erythrocytes at children with appendicular 
peritonitis are presented. In work small efficiency of traditional treatment 
at patients with appendicular peritonitis is established and necessity of 
use additional immunomodulating preparations is proved. It is defined 
immunomodulatory, membranoprotective and antioxidatic efficiency of 
longidaza in complex therapy of children with appendicular peritonitis.
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