
есмотря на совершенство
вание методов ранней диа
гностики, применение но
вых технологий, современ

ных антибактериальных препара
тов и эфферентных методов деток
сикации, РП является одной из акту
альных проблем абдоминальной
хирургии [1 — 4]. 
Течение перитонита, характер по
слеоперационных осложнений и
исход, наряду с тяжестью основного
патологического процесса, адекват
ностью оперативного вмешательст
ва и послеоперационной консерва
тивной терапии, во многом зависят
от иммунного статуса организма
больного.

В возникновении и прогресси
ровании воспалительной реакции
важную роль играют цитокины [5 —
7]. Бактериальная агрессия на фоне
эндогенной интоксикации и исто
щения локальных и системных за
щитно—компенсаторных механиз
мов организма обусловливает не
контролируемый синтез провоспа
лительных цитокинов и формиро
вание синдрома системной воспа
лительной реакции (ССВР) [8 — 10]. 

В связи с этим особый интерес
представляет поиск новых патоге
нетически обоснованных средств
коррекции нарушений различных
звеньев иммунной системы и про
филя цитокинов у больных при РП.

В этом аспекте считаем целесо
образным изучение влияния соче
танного местного и системного
применения ОП и метаболического
иммуномодулятора глутоксима на

иммунный статус и баланс цитоки
нов у больных при РП. Хотя в лите
ратуре имеются сообщения о при
менении ОП при РП [11], его влия
ние на показатели иммунитета и
профиль цитокинов недостаточно
изучено, что ограничивает возмож
ности его применения.

Цель работы: изучение влияния
сочетанной системной и местной
ОТ с применением ОП, а также им
мунотерапии с назначением глуток

сима на некоторые показатели им
мунитета и профиль цитокинов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

У 74 больных РП в возрасте от 18
до 76 лет в динамике изучены пока
затели иммунного статуса и цитоки
нового профиля. Тяжесть РП оцени
вали по МПИ. В зависимости от спо
соба лечения больные распределе
ны на две группы. В группу сравне
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IMPACT OF A COMBINED APPLICATION OF OZONIZED PERFTORAN
AND GLUTOXIM ON THE IMMUNE STATUS OF THE PATIENTS 

AND THE CYTOKINES PROFILE IN EXTENDED PERITONITIS
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Н Реферат
Изучен иммунный статус 74 больных при хирургическом лечении по поводу рас�

пространенного перитонита (РП). У 38 больных (группа сравнения) проведена об�

щепринятая комплексная терапия, у 36 (основная группа) — наряду с общеприня�

тыми комплексными лечебными мероприятиями проводили сочетанную местную

и системную озонотерапию (ОТ) с применением озонированного перфторана

(ОП) и для иммунокоррекции — глутоксима. Тяжесть состояния больных оценива�

ли по Мангеймскому индексу перитонита (МИП). У всех больных при госпитализа�

ции выявлены изменения Т— и В—звена иммунитета, фагоцитоза и профиля ци�

токинов, выраженность которых зависела от тяжести РП. Сочетанное местное и

системное применение ОП, а также глутоксима в комплексе консервативной те�

рапии патогенетически обосновано, позволяет быстрее устранить нарушения им�

мунитета и баланса цитокинов, воспалительный процесс в брюшной полости,

значительно улучшить результаты хирургического лечения больных.

Ключевые слова: перитонит; иммунный статус; озонотерапия; озонированный

перфторан; глутоксим.

Abstract
The immune status was studied while surgical treatment of 74 patients, suffering

extended peritonitis (EP). In 38 patients (group of comparison) a complex routine ther�

apy was conducted, in 36 (the main group) —along with routine complex measures of

treatment a local and systemic ozonotherapy, using оzonized perftoran (OP) and glu�

toxim (for immunocorrection), were applied. The patients severity state was estimated

in accordance to the Mahnheim's peritoneal index. In all the patients while hospitaliza�

tion there were revealed changes in Т— and В—links of immunity, in phagocytosis and

the cytokins profile, significant of which have depended upon the EP severity. The com�

bined local and systemic application of OP and glutoxim in complex of conservative

treatment is pathogenetically substantiated, it permits more rapidly to eliminate the

immunity disorders and the cytokines balance, as well as inflammatory process in

abdominal cavity and to improve the results of surgical treatment significantly.

Кey words: peritonitis; immunological status; оzonotherapy; оzonized perftoran; glu�

toxim.
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ния включены 38 больных (МПИ—I
— 15, МПИ—II — 11 и МПИ—III —
12), которым до и после операции
проводили общепринятую базис
ную консервативную терапию. У 36
больных основной группы (МПИ—I
— 13, МПИ—II — 11, МПИ—III — 12)
— в комплексе лечебных мероприя
тий до и после операции проведена
сочетанная местная и системная ОТ
с применением ОП, а также иммуно
коррекция с назначением глутокси
ма. 

Всем больным перед операцией
внутривенно вводили 1 мл/кг ОП
(концентрация озона 5 мг/л) и 2 мл
1% раствора метаболического иму
номодулятора глутоксима. Во время
операции, после устранения источ
ника перитонита и интраопераци
онного лаважа, перед зашиванием
брюшной полости через дренажные
трубки вводили ОП в указанной дозе
(концентрация озона 2,5 мг/л, экс
позиция 2 ч). После снятия зажимов
с дренажных трубок в брюшную по
лость вводили 2 мл 3% раствора глу
токсима. После операции у больных
при МИП—I в течение 3 сут внутри
венно вводили 2 мл 1% раствора, в
брюшную полость — 2 мл 3% рас
твора глутоксима.

При МИП—II на 2—е сутки после
операции внутривенно и внутри
брюшинно вводили 1 мг/кг ОП
(концентрация озона 2,5 мг/л), в те
чение 5 сут ежедневно местно (ин
траперитонеально) вводили 2 мл
3%, системно (внутривенно) — 2 мл
1% раствора глутоксима.

При МИП—III после операции
проводили системную ОТ путем
внутривенного введения ОП в дозе 1

мг/кг (концентрация озона 2,5 мг/л)
через день, всего 2 раза, и местно
(интраперитонеально) на 2—е сут
ки в той же дозе и концентрации.
Дополнительно внутривенно еже
дневно в течение 7—10 сут вводили
2 мл 1% и внутрибрюшинно в тече
ние 5 — 7 сут — 2 мл 3% раствора
глутоксима.

У всех больных до операции, в 1
— 3, 5 — 7—е и 10 — 14—е сутки по
сле нее в венозной крови определя
ли экспрессию кластеров CD3+,
CD4+, CD8+, CD19+, иммунорегуля
торный индекс (ИРИ) — CD4+/
CD8+, фагоцитарный индекс (ФИ),
содержание иммуноглобулинов
(IgA, IgM, IgG) и циркулирующих
иммунных комплексов (ЦИК). Коли
чество CD3+, CD4+, CD8+ и CD19+
определяли с использованием мо
ноклональных антител непрямым
иммунофлуоресцентным методом;
уровень иммуноглобулинов в сыво
ротке крови — иммунотурбодимет
рическим методом с использовани
ем реактивного набора фирмы "Pars
Azmun" (Иран); ФИ определяли в
взвеси лейкоцитов, полученной из
гепаринизированной крови; содер
жание цитокинов, в том числе фак
тора некроза опухолей—α (ФНО—
α), интерлейкинов (ИЛ—4, ИЛ—8)
до операции, на 3—и и 7—е сутки
после нее определяли методом им
муноферментного анализа (ИФА).

Аналогичные показатели у 12
практически здоровых лиц взяты в
качестве нормы.

Для статистической обработки
результатов использовали метод ва
риационной статистики с помощью
t—критерия Стьюдента и непараме

трический метод Уилкоксона —
Манна — Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У всех больных при госпитализа
ции выявлены изменения Т— и В—
звена иммунитета, фагоцитоза и
профиля цитокинов, выраженность
которых зависела от тяжести РП. 

У больных группы сравнения
при МИП—I после госпитализации
на фоне компенсаторного увеличе
ния показателей гуморального им
мунитета отмечали некоторое
уменьшение параметров его клеточ
ного звена. После операции в дина
мике наблюдали слабую тенденцию
до нормализации показателей. Од
нако на 10 — 14—е сутки все параме
тры Т—звена иммунитета были зна
чительно меньше, а В—звена —
больше показателей у здоровых лиц.

У больных основной группы при
МИП—I сочетанное местное и сис
темное применение ОП и глутокси
ма к концу периода наблюдения
способствовало нормализации по
казателей иммунитета. 

У больных группы сравнения
при МИП—II после госпитализации
установлено уменьшение кластеров
CD3+ — на 26,4% (р<0,001), CD4+ —
на 32,0% (р<0,001), CD8+ — на 16,4%
(р<0,01), CD4+/CD8+ — на 18,6%
(р<0,001), ФИ — на 15,1% (р<0,05),
IgA — на 30,5% (р<0,01); увеличение
содержания CD19+ — на 78,0%
(р<0,001), IgM — на 22,4% (р<0,05),
IgG — на 23,5% (р<0,01), ЦИК — в 2,4
раза (р<0,001) по сравнению с эти
ми показателями в норме. После
операции в динамике выявлено по
степенное увеличение показателей
клеточного и уменьшение — гумо
рального иммунитета. Однако к
концу периода исследования содер
жание кластеров CD3+ было на
17,9%, CD4+ — на 27,2%, ФИ — на
8,5% меньше, а CD19+ — на 39,5%,
IgM — на 45,7%, IgG — на 14,0%, ЦИК
— в 2,3 раза больше показателей в
норме.

У всех больных основной группы
при МИП—II дополнительное соче
танное применение ОП и глутокси
ма после операции в динамике спо
собствовало значительно более бы
строй нормализации всех нарушен

Рис. 1. 
Сравнительная динамика изменения

содержания кластеров CD4+ 
при МИП#II.

Рис. 2. 
Динамика уровня провоспалительного

цитокина ФНО#αα у больных 
при МИП#III.
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ных показателей иммунитета (рис.
1).

У всех больных обеих групп при
МИП—III после операции отмечали
в динамике увеличение показателей
клеточного звена и уменьшение па
раметров гуморального звена имму
нитета. При сравнительной оценке
установлены существенные разли
чия показателей к концу периода
наблюдения с приближением их к
нормальным значениям (см. табли

цу).

При изучении профиля цитоки
нов у больных после госпитализа
ции отмечено, что выраженность
дисбаланса зависела от тяжести РП.
Так, при МИП—I концентрация
ФНО—α в сыворотке крови в 2 раза,
ИЛ—8 — в 3,3 раза, ИЛ—4 — в 6 раз
превышала таковую в норме; при
МИП—II — соответственно — в 3,1,
3,2 и 3,8 раза; при МИП—III — в 5,2,
4,4 и 5,3 раза. Динамика изменения
содержания цитокинов у больных
группы сравнения при РП различ
ной тяжести свидетельствовала о

продолжении воспалительного
процесса. На 3—и сутки после опе
рации у всех больных наблюдали
повышение уровня цитокинов в
крови. К 7—м суткам отмечено неко
торое уменьшение концентрации в
сыворотке крови ФНО—α и ИЛ—8 у
больных при МИП—I и МИП—II;
при МИП—ІІІ выявлено повышение
уровня провоспалительного цито
кина ФНО—α, а также противовос
палительного ИЛ—4 при РП различ
ной тяжести.

Включение в комплекс терапии
сочетанной местной и системной
ОТ с применением ОП и глутоксима
способствовало более быстрому ус
транению дисбаланса цитокинов
(рис. 2).

Индивидуально дифференциро
ванное дозированное системное и
местное применение ОП с локаль
ной и системной иммунокоррекци
ей способствовало более быстрой
нормализации других лаборатор
ных показателей, уменьшению тя
жести эндогенной интоксикации,

что клинически проявлялось улуч
шением состояния больных, норма
лизацией температуры.

После операции умерли 14
(18,9%) больных, в том числе в груп
пе сравнения — 9 (23,7%), в основ
ной — 5 (13,9%). 

ВЫВОДЫ

1. Сочетанное местное и систем
ное применение ОП и глутоксима в
комплексе консервативных меро
приятий патогенетически обосно
вано, поскольку позволяет более бы
стро устранить нарушения иммуни
тета и баланса цитокинов, воспали
тельный процесс в брюшной полос
ти, значительно улучшить результа
ты хирургического лечения боль
ных.

2. Выбор режима и концентра
ции ОП, дозы глутоксима при внут
ривенном и интраабдоминальном
введении должен быть индивиду
ально дифференцированным, с уче
том тяжести состояния больного.

Ñðàâíèòåëüíàÿ äèíàìèêà ïîêàçàòåëåé èììóíèòåòà ïðè ÌÈÏ –III 

Âåëè÷èíà ïîêàçàòåëÿ íà ýòàïàõ èññëå äîâàíèÿ, ñóòêè )mx( ±  
Ïîêàçàòåëü,%  Ãðóïïà áîëüíûõ  

â íîðìå äî îïåðàöèè 1 – 3–è 5 – 7–å 10 – 14–å 

Ñðàâíåíèÿ 32,1 ± 2,1*  26,8 ± 1,8*  33,8 ± 2,0*  38,8 ± 2,7*  
CD3+ 

Îñíîâíàÿ 
52,3 ± 1,6  

31,6 ± 2,0*  28,6 ± 2,0*  38,8 ± 2,6*
Δ
 46,7 ± 2,8

Δ
 

Ñðàâíåíèÿ 16,6 ± 1,0* 13,0 ± 1,1*
Δ
 16,7 ± 1,0*  22,2 ± 1,6*

Δ
 

CD4+ 
Îñíîâíàÿ 

33,4 ± 1,1  
16,1 ± 0,7*  14,5 ± 1,2*  21,8 ± 1,0*Δ# 28,5 ± 2,3*Δ 

Ñðàâíåíèÿ 15,5 ± 1,3*  13,8 ± 1,5*  17,1±1,3 16,6±1,53 
CD8+ 

Îñíîâíàÿ 
18,9 ± 0,7  

15,5 ± 1,4*  14,0 ± 1,0*  17,0 ± 1,6  18,2 ± 0,9  

Ñðàâíåíèÿ 26,5 ± 1,0*  27,7 ± 1,2*  23,0 ± 1,8*  21,0 ± 1,8*Δ 
CD19+ 

Îñíîâíàÿ 
14,3 ± 0,5 

26,1 ± 1,4*  27,5 ± 1,7*  20,1 ± 1,9*
Δ
 17,5 ± 2,0

Δ
 

Ïðèìå÷àíèå.  Ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé äîñòîâåðíû ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâûìè: * – â íîðìå; 
Δ
 – äî îïåðàöèè ; 

#
 – â ãðóïïå 

ñðàâíåíèÿ (p < 0,05 – 0,001). 
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