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The COMPARATIVE DESCRIPTION of the CLINICAL MOTION of ENCEFALITIS, that RE-

LATED to the ACTIVATING of HERPETIC INFECTION, and ENCEFALITIS of the UNSPECI-
FIED ETIOLOGY

Gladka V. M.
Summary. The state of clinical, hemostasiological, neurovizualizational indexes in 80 patients 

with encephalitis, it related to activating of herpetic infection, and in 26 patients with encefalitis 
of the unspecified etiology was studied. Encefalitis wich related to activating of herpetic infec-
tion in comparison with encefalitis patients of the unspecified etiology have more severe clinical 
picture, high-frequency of exposure of hemorragic changes in a medullispinal liquid and high 
percent of structural changes of cerebrum, were characteristic with the presence of hemorrhages 
according to the data of MRT-research.

Patients with encefalitis, related to activating of herpetic infection, in comparison with pa-
tients with encefalitis of the unspecified etiology certain hypokoagulative changes are more deep 
in the system of coagulative hemostasis with the signs of tension of anticoagulative potential 
and appearance of positive tests on parakoagulation. Thus reliable changes in the system of mi-
krocirkulatory hemostasis with the decline of capabilities of aggregating of thrombocytes ap-
peared exceptionally in patients with encefalitis, related to activating of the herpetic infection. 
The indicated changes could bе the reason of

improvement of clinical displays of hemorragic syndrome.
The direct cross-correlated connection were found out between appearance of hemorragic 

syndrome in a medullispinal liquid and partly activated tromboplastine time (PATT) (r = 
0,82, r<0,05) and concentration of fibrinogenum (r = 0,64, r<0,05) which testifies connection 
of hemorragic syndrome with Hypokoagulative changes in the system of coagulative hemostasis 
and activity of inflammatory process.

Key words: herpetic infection, encephalitis, gemostasis, Disseminated Intravascular 
Coagulation (DIC) syndrome.
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ристання низьких температур для виділення 
біологічно активних низькомолекулярних 
компонентів (менше 5 кДа) з кордової крові 
тварин з метою отримання ранозагоюючих 
препаратів» (№ ДР 0105U003917).

Вступление. Известно, что даже при опти-
мальных режимах замораживания фаго-
цитарная активность деконсервированных 
лейкоцитов снижается [5]. Учитывая тот 
факт, что фагоцитоз является энергозависи-
мым процессом, деконсервированные клетки 
нуждаются не только в восстановлении, но 
и поддержании их функционального потен-
циала после размораживания в специальных 
реабилитирующих средах, которые включа-
ют предшественники макроэргов, либо регу-
ляторы метаболизма клеток [16,17].

Ранее в наших в исследованиях in vivo 
и in vitro было показано, что низкомолеку-
лярная фракция (до 5 кДа) кордовой крови 
крупного рогатого скота обладает выражен-
ным иммуномодулирующим, сахаросни-
жающим и ранозаживляющим действием 
[4,3]. Однако влияние низкомолекулярной 
фракции кордовой крови в составе реабили-
тирующих сред на фагоцитарную активность 
и кислород-зависимый метаболизм в лейко-
цитах, подвергнутых криоконсервированию 
изучено не было.

Цель исследования. Исходя из вышеска-
занного, целью настоящей работы явилось 
изучение иммуномодулирующего действия 
низкомолекулярной фракции (до 5 кДа) кор-
довой крови крупного рогатого скота в соста-
ве реабилитирующих сред на деконсервиро-
ванные лейкоциты.

Объект и методы исследования. Выделе-
ние фракции с компонентами молекулярно-
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го веса до 5 кДа из цельной кордовой крови 
коров (ФКК) проводили методом ультрафиль-
трации [1] с использованием мембранного мо-
дуля фирмы «Sartorius» (Германия). После 
ультрафильтрации ФКК подвергали лиофи-
лизации, лиофилизированные образцы хра-
нили при -80оС. В качестве препарата срав-
нения использовали коммерческий препарат 
актовегин фирмы NYCOMED, Австрия (40 
мг / мл сухого веса), представляющий собой 
депротеинизированый гемодериват из крови 
молочных телят.

Концентрат ядросодержащих клеток 
из цельной донорской крови выделяли седи-
ментацией эритроцитов в растворе декстрана 
[11,18]. Концентрация лейкоцитов в конеч-
ной пробе составляла 4х107 кл / мл.

Криоконсервирование проводили в режи-
ме медленного замораживания с 7,5 % ДМСО 
согласно методу [5]. Раствор ДМСО (15 %) го-
товили на плазме с декстраном ex tempora 
и вносили в суспензию ядросодержащих кле-
ток в соотношении 1:1. После отогрева крио-
протектор удаляли путем медленного раз-
бавления отмывочным раствором, в состав 
которого входили растворы декстрана и аль-
бумина в необходимой пропорции, с после-
дующим центрифугированием по методу [9]. 
Сохранность лейкоцитов оценивали по окра-
шиванию трипановым синим [12]. После ре-
суспендирования осадка свежим отмывоч-
ным раствором вносили ФКК или Актовегин 
в конечных концентрациях 0,15 мг / мл и 1,5 
мг / мл, соответственно, и глюкозу (5мМ). В 
контрольную пробу вносили эквивалентный 
объем физиологического раствора и глюкозу 
(5 мМ).

Для оценки фагоцитарной активности ис-
пользовали метод [7], объектом фагоцитоза 
служила суточная инактивированная куль-
тура Staphylococcus aureus штамм № 209 (2 
млрд. клеток в мл). Определяли процент фа-
гоцитирующих нейтрофилов (ФИ) и среднее 
количество микробных тел на один нейтро-
фил — фагоцитарное число (ФЧ), характери-
зующее поглотительную способность клеток, 
после 45 и 120 минут инкубации. Коэффици-
ент завершенности фагоцитоза (КФЧ), харак-
теризующего переваривающую активность 
нейтрофилов, оценивали по отношению фа-
гоцитарного числа после 45 минут инкуба-
ции к фагоцитарному числу через 120 минут 
инкубации [7,8]. Для адекватной оценки фа-
гоцитарной реакции ставили пробу с добав-
лением ингибитора фагоцитоза — колхицина 
в конечной концентрации 100 мМ [14].

Для оценки бактерицидной активности 
нейтрофилов ядросодержащей суспензии 
проводили индуцированный НСТ-тест [2]. 
Определяли процент НСТ-положительных 

нейтрофилов, содержащих в цитоплазме гра-
нулы диформазана.

Для статистической обработки данных ис-
пользовали критерий Манна-Уитни.

Результаты исследований и их обсужде-
ние. Учитывая данные литературы [10] об 
иммуномодулирующем действии депротеи-
низированного гемодеривата из крови телят 
(Актовегин), в задачу настоящего исследова-
ния входило изучить влияние низкомолеку-
лярной фракции (до 5 кДа) кордовой крови 
на фагоцитарную активность деконсервиро-
ванных лейкоцитов в сравнительном аспекте 
с данным препаратом.

Результаты наших исследований пока-
зали, что сохранность нативных и декон-
сервированных лейкоцитов в полученном 
лейкоконцентрате составляла 961,78 % и 
692,6 %, соответственно. Фагоцитарную 
активность деконсервированных нейтрофи-
лов оценивали по следующим показателям: 
фагоцитарный индекс (ФИ), фагоцитарное 
число (ФЧ) и коэффициент завершенности 
фагоцитоза (КФЧ). В среду инкубации натив-
ных или деконсервированных лейкоцитов 
добавляли ФКК или Актовегин в концентра-
циях 0,15 мг / мл и 1,5 мг / мл, соответственно 
[3]. Как видно из данных, представленных 
на рис. 1, фагоцитарный индекс нейтро-
филов, подвергнутых низкотемпературной 
консервации, снижался по сравнению с на-
тивными клетками в 1,5 и 1,3 раза после ин-
кубации в течение 45 и 120 минут ( + 37оС), со-
ответственно. Также отмечено, что в случае 
инкубации нативных и деконсервированных 
лейкоцитов процесс фагоцитоза в выбранных 
условиях носит истинный характер, т.к. при 
внесении в среду ингибитора растительного 
происхождения колхицина реакция пода-
вляется приблизительно в 3 раза. Инкубация 
деконсервированных и нативных лейкоцитов 
в реставрирующей среде с ФКК (0,15 мг / мл 
в среде) и Актовегином (1,5 мг / мл в среде) в 
течение 45 и 120 минут достоверно не оказы-
вала влияния на значения ФИ.

Для исследования поглотительной спо-
собности деконсервированных нейтрофилов 
изучали показатель фагоцитарного числа 
при тех же условиях инкубации. Как пока-
зано на рис. 2, после инкубации нативных 
лейкоцитов с ФКК или Актовегином была от-
мечена совсем иная динамика данного пока-
зателя по сравнению с индексом активации 
фагоцитов. Количество поглощенного стафи-
лококка нативными нейтрофилами после 45 
минут инкубации достоверно (р0,05) повы-
шалось до 12,81,13 абс.ед. и 10,741,34 абс.
ед., соответственно, относительно ФЧ в кон-
троле (6,81,04 абс.ед.). Следовательно, ФКК 
и Актовегин  активировали поглотительную 
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функцию нативных лейкоцитов. Необходимо 
отметить тот факт, что такая закономерность 
характерна только для 45 минут инкубации. 
После 120-минутной инкубации с ФКК и Ак-
товегином ФЧ нативных нейтрофилов резко 
снижалось до контрольных значений, что 
видимо, обусловлено снижением в этот про-
межуток времени фагоцитарных процессов 
в лейкоцитах [7] (рис. 2).

Фагоцитарное число (ФЧ) деконсервиро-
ванных нейтрофилов после 45 минут и 120 
минут инкубации снижалось в 2 раза и 1,4 
раза, соответственно, в сравнении с ФЧ на-
тивных клеток (рис. 2). Сравнивая данные 
показателя ФЧ у деконсервированных лейко-
цитов и у лейкоцитов, подвергнутых воздей-
ствию колхицина, можно видеть общность 
реакции, заключающуюся в значительном 
снижении поглотительной активности. Мож-
но допустить, что в том и в другом случае су-
щественная составляющая этого феномена 
заключается в нарушении структуры цито-
скелета плазматической мембраны [13,15]. 
Инкубация в течение 45 минут деконсерви-
рованных нейтрофилов в реставрирующей 
среде, содержащей Актовегин или ФКК, при-
водила к достоверному (р<0,05) увеличению 
поглотительной активности фагоцитов (рис. 
2). Так, низкомолекулярная фракция кордо-
вой крови повышала показатель фагоцитар-
ного числа нейтрофилов до 4,07 ± 0,12 абс.ед. 
по сравнению с контролем — 3,36 ± 0,15 абс.
ед. Поглотительная способность нейтрофилов 
в реставрирующей среде, содержащей Акто-
вегин, составляла 3,970,11 абс.ед. В данном 

случае ФЧ увеличивалось в 1,2 раза. После 
120 минут инкубации деконсервированных 
нейтрофилов с ФКК или Актовегином было 
отмечено резкое снижение данного показа-
теля, что, вероятно, является следствием 
интенсивного переваривания стафилококков 
(рис. 2).

Для подтверждения наших предположе-
ний и наиболее полной характеристики функ-
ционального состояния деконсервированных 
нейтрофилов определяли коэффициент за-
вершенности фагоцитоза (КФЧ), отражаю-
щий переваривающую активность клеток 
[8]. Установлено (рис. 3), что после низкотем-
пературного воздействия переваривающая 
функция нейтрофилов снижается ниже кри-
тического уровня — 1 (когда перевариваю-
щая способность становится ниже скорости 
поглощения), о чем свидетельствуют значе-
ния КФЧ деконсервированных нейтрофилов 
(0,88 ± 0,04 отн.ед.) по сравнению с данными 
нативных фагоцитов (1,24 ± 0,05 отн.ед.). Ин-
кубация деконсервированных лейкоцитов 
в реставрирующей среде, содержащей ФКК, 
повышала КФЧ в 1,7 раз по сравнению с кон-
тролем (рис. 3). Регистрируемое повышение 
КФЧ носит достоверный характер (р<0,05). 
Актовегин также оказывал стимулирующее 
действие на данный показатель при внесении 
препарата в инкубационную среду. КФЧ при 
этом повышался до значений, характерных 
для нативных нейтрофилов (1,26 ± 0,03 отн.
ед.).

Следовательно, инкубация деконсервиро-
ванных лейкоцитов с Актовегином и ФКК 

Рис. 1. Влияние ФКК и Актовегина на количество фагоцитирующих нейтрофилов в 
реабилитирующей среде до криоконсервирования (А) и после криоконсервирования (Б) суспензии 
ядросодержащих клеток. (*- в сравнении с контролем после 45 мин инкубации; #- в сравнении с 
контролем после 120 мин инкубации (р<0,05)).
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Рис. 2. Влияние ФКК и Актовегина на поглотительную способность нейтрофилов в 
реабилитирующей среде до криоконсервирования (А) и после криоконсервирования (Б) суспензии 
ядросодержащих клеток. (*- в сравнении с контролем после 45 мин инкубации; #- в сравнении с 
контролем после 120 мин инкубации (р<0,05)).
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приводит к заметному увеличению резерв-
ных возможностей фагоцитов, очевидно, 
в результате стабилизации энергетического 
потенциала клеток [10].

Каждый из вышеперечисленных и из-
ученных нами критериев оценки фагоци-
тарной реакции лейкоцитов характеризует 
её отдельные этапы. В плане общего функ-
ционального потенциала клеток в настоящее 
время наиболее информативным является 
индуцированный НСТ-тест [2]. Количество 
диформазан-положительных клеток явля-
ется критерием интенсивности фагоцитар-

ной реакции и отражает степень активации 
кислород-зависимого метаболизма нейтро-
филов [6]. Результаты оценки функциональ-
ных резервов нейтрофилов и их способность 
ответить респираторным взрывом на адек-
ватное раздражение, т.е. количество НСТ-
положительных клеток представлены на рис. 
4.

Процент активированных нейтрофилов, 
содержащих диформазан, достоверно (р0,05) 
уменьшался после размораживания (рис. 4). 
Так в нативном лейкоконцентрате процент 
НСТ-положительных клеток в 1,85 раз пре-

Рис. 3. Влияние ФКК и Актовегина на переваривающую способность нейтрофилов в 
реабилитирующей среде до криоконсервирования (А) и после криоконсервирования (Б) суспензии 
ядросодержащих клеток. (*- в сравнении с контролем (р<0,05)).
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вышал значения этого показателя, чем у де-
консервированных клеток (контроль). После 
инкубации деконсервированных лейкоцитов 
в реставрирующей среде, содержащей ФКК, 
относительное количество активированных 
фагоцитов составляло 64 ± 2,67 %, что досто-
верно (р0,05) отличалось от контрольных 
значений 43,2 ± 1,8 %. Корреляция данных 
НСТ-теста и КФЧ у деконсервированных 
лейкоцитов подтверждает стимулирующее 
влияние ФКК антимикробной функции. Ак-
тивация кислород-зависимого метаболизма 
нейтрофилов после низкотемпературного 
хранения была отмечена и после инкубации 
лейкоцитов в реставрирующей среде с Акто-
вегином. Процент НСТ-положительных кле-
ток в данном случае составлял 62,8 ± 1,42 %. 
При этом в нативном лейкоконцентрате вли-
яния ФКК и Актовегина на количество ак-
тивированных нейтрофилов по сравнению 
с контрольной пробой отмечено не было (рис. 
4).

Выводы. В результате проведенных нами 
исследований было установлено, что низко-
молекулярная фракция (до 5 кДа) кордовой 
крови в составе инкубационной среды в кон-
центрации 0,15 мг / мл стимулирует фагоци-
тарную активность и кислород-зависимый 
метаболизм клеток гранулоцитарного ряда 
в значительно меньших концентрациях 
по сравнению с Актовегином (1,5 мг / мл). Сле-
довательно, наши предположения о более вы-
раженном иммуномодулирующем действии 
низкомолекулярных фракций, выделенных 
из кордовой крови, на деконсервированные 

лейкоциты по сравнению с Актовегином (де-
протеинизированным гемодериватом из кро-
ви молочных телят) подтвердились.

Инкубация в среде, содержащей ФКК или 
Актовегин, возможно, за счет активирования 
внутриклеточных резервов и энергетическо-
го потенциала клеток нормализует структуру 
плазматических мембран, что способствует 
частичному восстановлению поглотительной 
и переваривающей функции у деконсервиро-
ванных лейкоцитов. Учитывая тот факт, что 
фагоцитоз является сложной и многоэтапной 
клеточной реакцией, для выяснения более 
конкретного механизма действия низкомо-
лекулярных фракций до 5 кДа на фагоцитар-
ную активность деконсервированных лейко-
цитов, необходимо дальнейшее изучение.

Перспективы дальнейших исследований. 
Изучить состав низкомолекулярной фракции 
(до 5 кДа) кордовой крови крупного рогатого 
скота и механизм ее действия на функцио-
нальную активность клеток лейкоцитарного 
ряда в экспериментах in vitro.
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УДК 615.361.018.5.013.8
ІМУНОМОДЕЛЮЮЧА ДІЯ НИЗЬКОМОЛЕКУЛЯРНОЇ ФРАКЦІЇ (до 5 кДа) КОРДОВОЇ 

КРОВІ У СКЛАДІ РЕАБІЛІТУЮЧОГО СЕРЕДОВИЩА НА ДЕКОНСЕРВОВАНІ ЛЕЙКОЦИ-
ТИ

Гулевський О. К., Горіна О. Л., Моісєєва Н. М., Чижевський В. В., Грошевой М. І.
Резюме. Вивчено вплив низькомолекулярної фракції (до 5 кДа) кордової крові крупної ро-

гатої худоби та препарату порівняння Актовегіну на функціональну активність лейкоцитів 
після кріоконсервування. Виявлено стимулюючу дію фракції та Актовегіну на фагоцитарну 
здатність та кисневий метаболізм деконсервованих нейтрофілів. Встановлено, що низькомо-
лекулярна фракція (до 5 кДа) кордової крові крупної рогатої худоби стимулює функціональ-
ну активність лейкоцитів в значно меншій концентрації (0,15 мг / мл) в середовищі інкубації 
в порівнянні з Актовегіном (1,5 мг / мл).

Ключові слова: низькомолекулярна фракція кордової крові, Актовегін, кріоконсервуван-
ня, реабілітуюче середовище, нейтрофіл.

УДК 615.361.018.5.013.8
ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕЕ ДЕЙСТВИЕ НИЗКОМОЛЕКУЛЯРНОЙ ФРАКЦИИ (до 5 

кДа) КОРДОВОЙ КРОВИ В СОСТАВЕ РЕАБИЛИТИРУЮЩЕЙ СРЕДЫ НА ДЕКОНСЕРВИ-
РОВАННЫЕ ЛЕЙКОЦИТЫ

Гулевский А. К., Горина О. Л., Моисеева Н. Н., Чижевский В. В., Грошевой М. И.
Резюме. Изучено влияние низкомолекулярной фракции (до 5 кДа) кордовой крови круп-

ного рогатого скота и препарата сравнения Актовегина на функциональную активность лей-
коцитов после криоконсервирования. Отмечено стимулирующее действие фракции и Ак-
товегина на фагоцитарную способность и кислородный метаболизм деконсервированных 
нейтрофилов. Установлено, что низкомолекулярная фракция (до 5 кДа) кордовой крови 
крупного рогатого скота стимулирует функциональную активность лейкоцитов в значитель-
но меньшей концентрации (0,15 мг / мл) в среде инкубации по сравнению с Актовегином (1,5 
мг / мл).

Ключевые слова: низкомолекулярная фракция кордовой крови, Актовегин, криоконсер-
вирование, реабилитирующая среда, нейтрофилы.
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Summary. The influence of the cattle cord blood low-molecular fraction (below 5 kDa) as 
part of the rehabilitating medium in comparison with Actovegin on the functional activity 
of leukocytes after cryopreservation was studied. The stimulating effects of the fraction and 
Actovegin on the phagocytic function and oxidative metabolism in frozen-thawed neutrophils 
were found. It was discovered that the low-molecular fraction had the maximal biological activity 
at the concentration 0.15 mg / ml, while the comparator agent Actovegin — at the concentration 
1.5 mg / ml in the incubation medium.

Key words: cattle cord blood low-molecular fraction, Actovegin, cryopreservation, rehabilitating 
media, neutrophil.
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Данное исследование выполнено в рамках 
научной работы «Особенности эндовидео-
хирургического лечения аппендикулярного 
перитонита у детей», номер гос. регистрации 
0105U007830.

Вступление. Послеоперационное течение 
перитонита аппендикулярной этиологии 
представляет собой сложную цепь функцио-
нальных и морфологических изменений на-
ходящихся в постоянной взаимосвязи. Ха-
рактер и тяжесть нарушений в организме 
определяются соотношением силы микроб-
ной агрессии и состоянием реактивности 
макроорганизма. Последний на действие па-
тогенных микроорганизмов реагирует моби-
лизацией различных неспецифических реак-
ций [1,3].

В основе современного понимания ответ-
ной реакции больного на перитонит лежит 
концепция абдоминального сепсиса [1]. Кли-
нические проявления синдрома системного 
воспалительного ответа при отягощенном по-
слеоперационном течении перитонита, как 
правило, одинаковые: лихорадка, тахикар-
дия, тахипноэ, лейкоцитоз со сдвигом лейко-
цитарной формулы влево (или лейкопения), 
повышение уровня С-реактивного белка. В 
последнее время среди различных маркеров 
воспаления практическое значение приобрел 
тест на прокальцитонин, как высоко чув-
ствительный объективный маркер системной 
воспалительной реакции, позволяющий вы-
явить степень генерализации бактериальной 
инфекции [1,4]. Прокальцитониновый тест 
имеет более раннюю высокую чувствитель-
ность и обладает прогностическим значени-
ем.

Известно, что концентрация прокальцито-
нина больше 0,5 нг / мл говорит об отягощен-
ном послеоперационном течении: недостаточ-

ная санация брюшной полости, осумкование 
абсцесса и т.д. Повышение прокальцитонина 
более 2 нг / мл отмечается после травматично 
проведенных операций при развитии эндо-
токсикоза, когда идет выраженное прогрес-
сирование системного воспалительного отве-
та [4].

Частой причиной бактериемии является 
наличие несанированого очага инфекции. 
При этом его своевременная диагностика яв-
ляется важным моментом, так как определя-
ет выбор адекватной хирургической тактики 
— релапаротомии.

Особую актуальность приобретает опреде-
ление корреляции уровня прокальцитонина 
и наличия послеоперационных осложнений 
в детском возрасте, так как в доступной ли-
тературе сообщения по этому вопросу отсут-
ствуют, что явилось целью данного исследо-
вания.

Объект и методы исследования. В настоя-
щей работе приведены результаты клинико-
лабораторного обследования 72 детей в воз-
расте от 1 до 3 лет — 8 больных, от 4 до 10 лет 
— 28 больных, от 11 до 18 лет — 28 больных 
с перитонитом аппендикулярной этиологии, 
находившихся на лечении в ОДКБ г. Днепро-
петровска в 2008 году.

Всем больным проведено исследование 
уровня прокальцитонина, С-реактивного 
белка, лейкоцитов в крови. Для определения 
прокальцитонина в плазме крови исполь-
зовали количественный иммунолюменоме-
трический метод. Забор крови проводился 
в первые и третьи сутки после операции. У 
больных с осложнениями в послеопераци-
онном периоде в более поздние сроки про-
кальцитониновый тест определялся на мо-
мент возникновения этих осложнений. В эти 




