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ивчено доцільність призна�
чення імуноглобуліну у ді�
тей, що перебувають у кри�
тичному стані внаслідок

септичних ускладненнь, при засто�
суванні новітніх лікувальних за�
собів, зокрема, антимікробної, інфу�
зійної, вентиляційної терапії тощо.
Імуноглобулін використовують у
замісній дозі (0,4 — 0,6 г/кг) і ви�
сокій дозі (2 г/кг) як імуномодуля�
тор [1]. Специфічним препаратом,
що застосовують для корекції пору�
шень імунної відповіді у пацієнтів,
що перебувають у критичному стані,
є ІЛН для внутрішньовенного вве�
дення. Проте, результати його засто�
сування суперечливі й навіть не
підтверджені при профілактиці та
інтенсивній терапії новонародже�
них з приводу дефіциту імунної
відповіді [2]. Стандартні ІЛН — це
поліспецифічні імуноглобуліни, пе�
реважно отримані з плазми донорів.
Розподіл їх субкласів в комерційних
препаратах ІЛН відповідає профілю
нормальної сироватки людини з
періодом напіввиведення приблиз�
но 3 тиж. Препарати ІЛН отримують
з плазми великої кількості донорів
(від 3000 до 100 000), тому вони
містять широкий спектр антитіл,
синтезованих плазмоцитами. Стан�
дарти випуску препаратів ІЛН вста�
новлені Європейською та Амери�
канською фармакопеєю. В теперіш�
ній час здійснюють жорсткий кон�
троль якості вироблених препа�
ратів, що включає визначення сте�
рильності, чистоти, безпеки, а також
титру антитіл до поліомієліту, кору,
гепатиту В, дифтерії. Необхідною
умовою під час виробництва ІЛН є
розпізнавання ВІЛ та вірусу гепати�

ту С. Сучасні препарати ІЛН харак�
теризуються високим ступенем за�
хисту від вірусів [3 — 5]. При первин�
ному і набутому імунодефіцитному
стані введення ІЛН дозволяє підви�
щити титр антитіл або замістити
функціонально неповноцінні іму�
ноглобуліни пацієнта високоактив�
ними аналогами, що містяться у
препараті. При аутоімунних захво�
рюваннях імуномоделюючий ефект
ІЛН дозволяє запобігти виникнен�
ню загострення або зменшити ак�
тивність патологічного процесу. Як�
що за певного імунодефіцитного
стану вплив ІЛН зумовлений ком�
пенсацією недостатності імуногло�
булінів, при системних і аутоімун�
них порушеннях сполучної ткани�
ни, нервової та інших систем ме�
ханізми імуномоделюючої дії ІЛН
недостатньо вивчені. Сьогодні відо�
мі кілька механізмів дії ІЛН, основа�
них на взаємодії екзогенних антитіл

з ендогенними імуноглобулінами [6
— 10]. 
Імуноглобулін G (IgG) є централь�
ним медіатором імунного захисту
через його здатність розпізнавати й
елімінувати патогенні мікроор�
ганізми [11].

Мета дослідження: визначити
ефективність застосування імуног�
лобулінів у хворих при сепсисі.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ

На базі НДСЛ "ОХМАТДИТ" про�
ведене дослідження внутрішньовен�
ного введення ІЛН дітям, у яких діаг�
ностований сепсис, які перебували у
вкрай тяжкому стані, за період 2012
— 2014 рр. У 30 пацієнтів досліджу�
вали загальну імунограму і проводи�
ли статистичний аналіз. З 174
пацієнтів, яких лікували за період з
2005 — 2014 р. з приводу сепсису, 69
— призначали імуноглобулін, з них

В Реферат
Вивчено ефективність застосування імуноглобуліну людини нормального (ІЛН) у
дітей при сепсисі, що перебували у вкрай тяжкому стані. З 174 пацієнтів, яких ліку8
вали з приводу сепсису за період 2005 — 2014 р., у 69 (39,6%) — застосовували
ІЛН, у 105 (60,3%) — не застосовували. Відзначені позитивні зміни клітинного
імунітету при застосуванні імунотерапії. Для оцінки ефективності імунотерапії слід
продовжувати дослідження з залученням більшої кількості пацієнтів.
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Abstract
The efficacy of normal immunoglobulin of a man (NIM) injection in children, suffering
sepsis and being in extremely severe state, was studied. Of 174 patients, who were
treated for sepsis in 2005 — 2014 yrs., in 69 (39.6%) — NIM was applied, in 105
(60.3%) — did not apply. Positive changes of cellular immunity while immunotherapy
application were noted. To estimate the immunotherapy efficacy it is mandatory to con8
tinue investigations with recruiting more quantity of patients.
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померли 18, 105 — не призначали, з
них померли 37.

Вік дітей з сепсисом становив у
середньому (32,8 ± 1,3) міс, з тяжким
сепсисом — (27,4 ± 1,1) міс. Дітей ві�
ком до 1 року було 20 (66,6%), від 2
до 5 років — 4 (13,3%), від 6 до 12
років — 4 (13,3%), від 13 до 18 років
— 2 (6,6%). Хлопчиків було 19
(63,3%), дівчаток — 11 (36,6%).

Тривалість захворювання до гос�
піталізації у відділення реанімації та
інтенсивної терапії становила у се�
редньому (5,7 ± 0,5) доби. Більшість
— 18 (60%) хворих переведені з
інших лікувальних закладів (цент�
ральних районних, міських та об�
ласних лікарень) що зумовлене тяж�
кістю стану та хірургічним профі�
лем захворювання; госпіталізовані 4
(13,3%) дітей, 8 (26,6%) — переведені
з інших відділень лікарні.

Діагноз сепсису встановлювали
відповідно до міжнародних крите�
ріїв [12].

Відповідно до критеріїв SCCM/
ESICM/ACCP/ATS/SIS International
Sepsis Definitions Conference (2005),
в усіх хворих виявлені дві або більше
ознак синдрому системної запаль�
ної відповіді, в тому числі обов'яз�
кові — лихоманка або гіпотермія,
лейкопенія або лейкоцитоз, наяв�
ність понад 12% молодих форм лей�
коцитів. Також брали до уваги на�
явність тахікардії та тахіпное. За на�
явності ознак респіраторного дис�
трес—синдрому, розладів гемоди�
наміки та/або дисфункції двох ор�
ганів чи більше (коагулопатія, нир�
кова або печінкова недостатність)
встановлювали діагноз сепсису та
тяжкого сепсису. Значні розлади ге�
модинаміки у вигляді збільшення
тривалості заповнення капілярів
(симптом "блідої плями") понад 5 с у
поєднанні з змінами пульсу, тахі�
кардією, ознаками гіпоперфузії ни�
рок — діурез менше 0,5 мл/(кг × год)
— були підставою для встановлення
діагнозу септичного шоку та синд�
рому поліорганної недостатності.

Максимальні показники темпе�
ратури тіла, частоти скорочень сер�
ця (ЧСС), частоти дихання (ЧД),
кількості незрілих форм лейкоцитів,
не пов'язані з больовою імпуль�
сацією, у двох групах наведені у

табл. 1. Показники температури
тіла були на 1,3%, ЧСС — в 1,5 разу,
ЧД — майже на 50%, кількість лейко�
цитів — на 16,9%, незрілих форм — в
1,5 разу більші у пацієнтів за тяжкого
сепсису, ніж за сепсису, проте, різни�
ця недостовірна (р > 0,05).

Імунограму аналізували у 30 ді�
тей з діагнозом сепсису та тяжкого
сепсису, з них 12 померли, 18 —
успішно ліковані і переведені для
подальшого лікування в профільні
відділення. Імуноглобулін з лікуваль�
ною метою внутрішньовенно вводи�
ли 23 пацієнтам, з них 10 померли. У
10 дітей застосовували препарат
"Октагам" (фармацевтичної ком�
панії "Октофарманордик" АБ, Шве�
ція), у 13 — препарат "Біовен моно"
(Україна), у 7 — імунотерапію не
проводили.

Проаналізовані результати засто�
сування імуноглобуліну під час
інтенсивної терапії дітей з сепси�
сом, що перебували у критичному
стані. Препарат вводили внутріш�
ньовенно в замісній сумарній дозі
0,4—1,0 г/кг протягом 1 — 2 діб. Ре�
зультати аналізували в 2 етапи: пер�
шим етапом — оцінювали зміни
клітинної ланки імунітету, другим —
клінічні наслідки захворювання. Са�
ме такий підхід зумовлений тим, що
збільшення концентрації імуногло�
булінів в крові — це наслідок заміс�
ної терапії. 

Проте, можливість корекції змін
показників клітинної ланки імуніте�
ту, що можуть корелювати з негатив�
ним перебігом захворювання, не
з'ясована. Не встановлена також
можливість впливу препаратів на

Òàáëèöÿ 1. Ïîêàçíèêè ñèíäðîìó ñèñòåìíî¿ çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ ó ä³òåé 

ïðè ñåïñèñ³ 

Âåëè÷èíà ïîêàçíèêà â ãðóïàõ ä³òåé )mx( ±  

Ïîêàçíèê 
ç òÿæêèì ñåïñèñîì 

(n=12) 

ç ñåïñèñîì 

(n=18) 

×Ä çà 1 õâ 50,5 ± 1,9 34,5 ± 2,1 

×ÑÑ çà 1 õâ 154,4 ± 2,3 137,4 ± 2,4 

Ê³ëüê³ñòü ëåéêîöèò³â, ×10
9

 â 1 ë 14,2 ± 2,0 11,8 ± 1,7 

Ìîëîä³ ôîðìè, % 18,5 ± 1,0 17,1 ± 1,9 

Òåìïåðàòóðà ò³ëà, °Ñ 38,2 ± 2,3 37,7 ± 2,2 

 

Òàáëèöÿ 2. Âïëèâ âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ ³ìóíîãëîáóë³íó íà 

ïîêàçíèêè êë³òèíî¿ ëàíêè ³ìóí³òåòó 

Âåëè÷èíà ïîêàçíèêà )mx( ±  

Ïîêàçíèê 
äî ââåäåííÿ 

³ìóíîãëîáóë³íó 

ï³ñëÿ ââåäåííÿ 

³ìóíîãëîáóë³íó 

Ëåéêîöèòè, × 10
9

 â 1 ë 13,8 ± 2,1 13,3 ± 4,8 

Ë³ìôîöèòè, × 10
9

 â 1 ë 2,7 ± 0,8 1,9 ±± 0,6 

Â – ë³ìôîöèòè, × 10
9

 â 1 ë 0,6 ± 0,2 0,3 ± 0,1 

Ò – ë³ìôîöèòè, × 10
9

 â 1 ë 1,8 ± 0,6 1,2 ± 0,4 

Ò – õåëïåðè, × 10
9

 â 1 ë 1,2 ± 0,5 0,5 ± 0,1 

Ò – ñóïðåñîðè, × 10
9

 â 1 ë 0,5 ± 0,1 0,4 ± 0,1 

T – NK, (CD16/CD56+/CD3+), × 10
9

 â 1 ë 0,03 ± 0,01 0,02 ± 0,007 

Íàòóðàëüí³ ê³ëåðè, × 10
9

 â 1 ë 0,1 ± 0,04 0,2 ± 0,1 

Ñï³ââ³äíîøåííÿ CD4/CD8 2,2 ± 0,6 1,8 ± 0,5* 

CD3 HLA DR êë³òèíè 0,1 ± 0,06 0,07 ± 0,02 

Ïðèì³òêà. * – ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â äîñòîâ³ðíà ó ïîð³âíÿíí³ ç òàêèìè äî ââåäåííÿ 

³ìóíîãëîáóë³íó (ð<0,05). 

 

Òàáëèöà 3. Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç ñèëè çâ’ÿçêó ì³æ òÿæê³ñòþ ïåðåá³ãó 

ñåïñèñó ³ âíóòð³øíüîâåííèì ââåäåííÿì ³ìóíîãëîáóë³íó 

Êðèòåð³é Çíà÷åííÿ êðèòåð³þ Ñèëà çâ’ÿçêó 

Êðèòåð³é V Êðàìåðà 0,096 Íåñóòòºâà 

Êîåô³ö³ºíò ñïðÿæåíîñò³ Ï³ðñîíà 0,096 Íåñóòòºâà 

Íîðìîâàíå çíà÷åííÿ êîåô³ö³ºíòà Ï³ðñîíà 0,136 Ñëàáêà 
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клінічні наслідки сепсису та септич�
ного шоку.

РЕЗУЛЬТАТИ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Зміни клітинної ланки імунітету
при застосуванні в комплексі інтен�
сивній терапії імуноглобулінів наве�
дені у табл. 2. З огляду на невелику
кількість досліджень для обчислен�
ня статистичної значущості, засто�
сований непараметричний кри�
терій для пов'язаних сукупностей
Вілкоксона.

Позитивні зміни показників
клітинної ланки імунітету не вияв�
лені. Навпаки, при застосуванні пре�
паратів відзначене достовірне змен�
шення співвідношення CD4/CD8,
що свідчило про збільшення ймо�
вірності летального кінця. Зміни ін�
ших показників недостовірні. Вияв�
лене збільшення кількості натураль�
них кілерів, інші параметри зменшу�

валися: кількість лейкоцитів — у се�
редньому на 0,4 × 109 в 1 л, лімфо�
цитів — в 1,4 разу, В—лімфоцитів —
на 50%, Т—лімфоцитів — на 0,6 × 109

в 1 л, Т—хелперів — у 2,4 разу, Т—су�
пресорів — на 20%, Т—NK клітин —
на 0,01 × 109 в 1 л, CD3 HLA DR клітин
— на 30%.

За результатами статистичного
дослідження з використанням чоти�
рипольної таблиці, вплив застосова�
них препаратів не можна визнати
значущим для сприятливого пе�
ребігу сепсису та септичного шоку у
дітей (табл. 3). В той же час, при
внутрішньовенному введенні іму�
ноглобулінів встановлена тенденція
до зменшення частоти летального
кінця на 9,1%. Відсутність статистич�
ної закономірності передбачає, що,
насамперед, зусилля й фінансові ви�
трати під час інтенсивної терапії
сепсису мають бути сконцентровані
на підходах з доведеною ефек�

тивністю: санації вогнища сепсису,
адекватній антибактеріальній те�
рапії, корекції співвідношення по�
стачання кисню та потреби в ньому
органів і тканин. І тільки за подаль�
шого погіршення стану пацієнта по
можливості слід застосовувати
внутрішньовенне введення імуног�
лобуліну, беручи до уваги високу
вартість терапії та відсутність до�
стовірного впливу на показники ле�
тальності.

Таким чином, при використанні
імуноглобулінів зміни показників
клітинної ланки імунітету виявилися
позитивними тільки за даними ста�
тистичних розрахунків за Пірсоном.
Для встановлення достовірних по�
казників ефективності імунотерапії
слід продовжувати дослідження з за�
лученням більшої кількості паці�
єнтів.
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