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Резюме. Изучение дисрегуляторных нарушений иммунной системы, лежащих в иммунопатогенезе тяжелых 

гнойно-воспалительных заболеваний (ГВЗ), важно для разработки новых терапевтических тактик, направ-

ленных на восстановление антибактериальной иммунной защиты. Острый перитонит (ОП) — тяжелое ГВЗ 

брюшной полости, особенности течения и распространенность которого находятся в прямой зависимости 

как от проводимого лечения, так и от цитокинового баланса и адекватной работы клеток иммунной системы. 

Цель: оценить эффективность модулирующих влияний на дефектное функционирование иммунной системы 

и уровни провоспалительных цитокинов синтетического тимического гексапептида, являющегося действу-

ющей субстанцией препарата Имунофан, включенного в комплексное послеоперационное лечение имму-

нокомпрометированных детей с местным неотграниченным острым перитонитом. Проведено клинико-им-

мунологическое обследование 20 иммунокомпрометированных детей 5–12 лет с местным неотграниченным 

ОП до начала (группа исследования 1 — ГИ1) и после (группа исследования 1а — ГИ1а) комплексного по-

слеоперационного лечения с включением иммуномодулирующей терапии с использованием синтетическо-

го тимического гексапептида (Arginyl-alpha-Aspartyl-Lysyl-Valyl-Tyrosyl-Arginine), 20 условно здоровых детей 

(группа сравнения, ГС). Оценены содержание Т- и В-лимфоцитов, естественных киллерных клеток (ЕКК) 
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(CYTOMICS FC500, США), уровней сывороточных провоспалительных цитокинов IL-1β, IL-6, TNFα, IL-8, 

IL-18 (ИФА), фагоцитарная и микробицидная активность нейтрофильных гранулоцитов (НГ). В ГИ1 до ле-

чения выявлено снижение количества Т-лимфоцитов CD3+CD19–, Т-хелперов CD3+CD4+, ЦТЛ-лимфоцитов 

CD3+CD8+ на фоне значительного уменьшения содержания ЕКК CD3–CD16+CD56+ и возрастания уровня 

В-лимфоцитов CD3–CD19+. Определены дефекты эффекторных функций НГ: нарушение киллинга бакте-

риального антигена на фоне депрессии NADPH-оксидазной активности. Установлено, что при ОП у имму-

нокомпрометированных детей цитокиновый профиль в ГИ1 характеризовался гиперпродукцией изучаемых 

провоспалительных и нейтрофил-ассоциированных цитокинов. После проведенного комплексного лече-

ния с включением иммуномодулирующей терапии в группе ГИ1а наблюдалось восстановление содержания 

Т-лимфоцитов CD3+CD19–, Т-хелперов CD3+CD4+, ТЦТЛ-лимфоцитов CD3+CD8+, прирост количества ЕКК 

CD3–CD16+CD56+ на фоне снижения уровня В-лимфоцитов CD3–CD19+. Кроме того, отмечалась регрессия 

уровней провоспалительных, в том числе нейтрофил-ассоциированных, цитокинов, а также усиление эф-

фекторных функций НГ за счет восстановления активности NADPH-оксидаз. Таким образом, восстанов-

ление иммунологических показателей при ОП приводит к более ранней регрессии гнойно-воспалительного 

процесса в брюшной полости и к отсутствию послеоперационных осложнений. Клинико-иммунологические 

эффекты программы иммуномодулирующей терапии с включением фармпрепарата на основе гексапептида 

определяет целесообразность ее использования в послеоперационном периоде у иммунокомпрометирован-

ных детей с местным неотграниченным ОП.

Ключевые слова: острый перитонит, иммунокомпрометированность, дети, иммуномодулирующая терапия, гексапептид, 

цитокины.
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Abstract. The study of dysregulatory disorders of the immune system underlying the immunopathogenesis of severe 

purulent-inflammatory diseases (PIDs) is important for development of new therapeutic tactics of restoring antibacterial 

defense. Acute peritonitis (AP) is a severe PID of the abdominal cavity, the course of which are dependent on the 

treatment, cytokine balance and adequate functioning of the immunity. Objective: to evaluate the modulating effects 

on the immune system and the levels of proinflammatory cytokines of the synthetic thymic hexapeptide, active substance 

of Imunofan, included in the complex postoperative treatment (CPOT) of immunocompromised children with local AP. 

Clinical and immunological examination of 20 immunocompromised children aged 5–12 years with local AP was carried 

out before (study group 1, SG1) and after (study group 1a, SG1a) CPOT including synthetic thymic hexapeptide (Arginyl-

alpha-AspartylLysyl-Valyl-Tyrosyl-Arginine, НР), alongside 20 conditionally healthy children (comparison group, SG). 

The content of T and B lymphocytes, natural killer cells (NK), levels of serum pro-inflammatory cytokines IL-1β, IL-6, 

TNFα, IL-8, IL-18, phagocytic and microbicidal activity of neutrophils (NG) were assessed. In SG1, before treatment, 

a decrease in the number of T lymphocytes, T helpers, CTL-lymphocytes, NK and an increase in the level of B lymphocytes 

was revealed. Defects in the effector functions of NG were determined: impaired bacterial antigen killing and decreased 

NADPH oxidase activity. It was established that in case of AP in immunocompromised children, the cytokine profile 

is characterized by overproduction of studied proinflammatory and neutrophil-associated cytokines. After complex 

treatment including immunomodulatory therapy, there was a restoration of the content of T lymphocytes, T helper cells, 

TCTL lymphocytes, an increase in the number of NK and decrease in the level of B lymphocytes. In addition, regression 

of the levels of inflammatory, including neutrophil-associated, cytokines and emergence of effector functions of NG due 

to restoration of NADPH oxidases activity, was noted. Thus, the restoration of immunological parameters in AP leads 

to earlier regression of the purulent-inflammatory process in the abdominal cavity and to the absence of postoperative 

complications. The clinical and immunological effects of the immunomodulatory therapy program with inclusion of the 

drug based on HP determines the feasibility of its use in the postoperative period in immunocompromised children with 

local AP.

Key words: acute peritonitis, immunocompromise, children, immunomodulatory therapy, hexapeptide, cytokines. 
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Введение

Лечебные подходы при тяжелых гнойно-вос-

палительных заболеваниях (ГВЗ) у детей тради-

ционно направлены на элиминацию патогена 

и купирование гнойно-воспалительного про-

цесса, но при этом зачастую не учитываются 

дисрегуляторные нарушения иммунной систе-

мы (ИС), лежащие в иммунопатогенезе данных 

заболеваний. В связи с чем чрезвычайно важен 

для иммунологии и хирургии детского возраста 

поиск новых терапевтических тактик, позволя-

ющих восстанавливать механизмы антибакте-

риальной иммунной защиты, и тем самым по-

зитивно модифицировать течение гнойно-вос-

палительного процесса. По-прежнему, одним 

из наиболее тяжелых и опасных осложнений 

заболеваний органов брюшной полости с вовле-

чением в гнойно-воспалительный процесс брю-

шины является острый перитонит (ОП). За по-

следние 30 лет летальность при развитии ОП, 

несмотря на совершенствование хирургических 

и терапевтических тактик, не достигла значи-

тельного снижения и составляет 25–30%, а при 

развитии синдрома полиорганной недостаточ-

ности резко возрастает до 50%, что определяет 

медицинскую и социальную значимость про-

блемы [1, 10]. Характер повреждения брюшины, 

распространенность гнойно-воспалительного 

процесса, особенности течения ОП находят-

ся в прямой зависимости от адекватности как 

оперативного вмешательства, так и проводи-

мой терапевтической тактики [3]. В то же время 

ОП рассматривается не только как исключи-

тельно хирургическая патология. Особенности 

состояния ИС каждого индивидуума предо-

пределяют сценарий развития иммунного от-

вета при воспалении. Развитие отграничен-

ного локального очага воспаления в брюшине 

прослеживается при адекватном реагировании 

ИС. Прогрессирование воспалительного про-

цесса при ОП обусловлено дефектным реагиро-

ванием ИС на инфекцию, что не обеспечивает 

полноценной элиминации патогенов. Зачастую 

гнойный ОП формируется на фоне уже имею-

щейся дисрегуляции ИС и иммунокомпромета-

ции [9, 11].

При ОП активация клеток ИС, вовлеченных 

в воспаление и продуцирующих цитокины, 

происходит под влиянием микробных экзо-

токсинов и эндотоксинов, образующихся при 

деструкции тканей. Нарушение цитокинового 

баланса при ОП приводит к тому, что повыше-

ние уровней провоспалительных цитокинов 

гиперактивирует клетки иммунной системы, 

которые начинают оказывать деструктивное 

действие на ткани не только в очаге инфекции, 

но и в других органах, вследствие чего развива-

ется синдром полиорганной недостаточности, 

сепсис и септический шок. Таким образом, 

именно состояние противоинфекционных им-

мунных механизмов определяют клинический 

исход перитонита, а возможность выведения 

пациента из критического состояния при ОП 

в значительной мере связана с восстановлением 

адекватной работы ИС [11, 12].

В настоящее время проведены научные ис-

следования, направленные на разработку персо-

нифицированных программ иммуномодулирую-

щией терапии при ГВЗ различной локализации 

и степени тяжести. Одним из препаратов, хорошо 

зарекомендовавшем себя в лечении вторичного 

иммунодефицита при ГВЗ, является фармпрепа-

рат Имунофан, основной действующей субстан-

цией которого является синтетичес кий тимичес-

кий Гексапептид (фпГП, Arginyl-alphaaspartyl-

lysyl-valyl-thyrosyl-argininum) [5, 9].

Гексапептид — синтетический фрагмент 

активного центра гормона тимопоэтина, обла-

дает всеми биологически активными функци-

ями тимического гормона [4]. ФпГП разрешен 

к применению в РФ у детей в комплексной тера-

пии вторичных иммунодефицитов и токсиче-

ских состояний с 2-летнего возраста. Препарат 

оказывает иммунорегуляторное воздействие 

на Т-клеточный иммунитет, синтез цитокинов, 

функциональную активность нейтрофильных 

гранулоцитов (НГ), моноцитов, тем самым 

усиливает эффективность антибактериальной 

терапии, профилактирует множественную ле-

карственную резистентность. ФпГП обладает 

гепатопротекторными и антиоксидантными 

свойствами [5, 6]. Многовекторная направлен-

ность работы фпГП послужила основанием для 

его использования в данном исследовании.

Цель исследования — оценить эффектив-

ность модулирующих влияний на дефект-

ное функционирование иммунной системы 

и уровни провоспалительных цитокинов син-

тетического тимического гексапептида, являю-

щегося действующей субстанцией препарата 

Имунофан, включенного в комплексное по-

слеоперационное лечение иммунокомпромети-

рованных детей с местным неотграниченным 

острым перитонитом. 

Материалы и методы

В группу исследования (ГИ) были включены 

20 детей обоего пола (12 мальчиков, 8 девочек) 

в возрасте 5–12 лет с диагнозом местный неот-

граниченный острый перитонит (ОП), посту-

пивших на стационарное лечение в хирурги-

ческое отделение № 1 ГБУЗ «Детская краевая 

клиническая больница» МЗ Краснодарского 

края (г. Краснодар). У детей с ОП были выявле-

ны клинические критериальные признаки им-

мунокомпрометированности с использованием 
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программы «Иммунологический анамнез» [7]. 

Дети с ОП в течение 1 года переносили рекур-

рентные ОРВИ (более 10 в год), продолжитель-

ностью 10 и более дней, при этом наблюдалось 

присоединение бактериальных инфекций ЛОР-

органов и дыхательных путей с применени-

ем антибактериальной терапии (6 и более раз 

в год). При ОП у детей имела место плохая отве-

чаемость на стартовую эмпирическую антибак-

териальную терапию препаратами из группы 

цефалоспоринов 3-го поколения, что требовало 

последующей коррекции курса антибактери-

альной терапии в зависимости от выявленного 

возбудителя и его чувствительности к анти-

биотикам и/или использования препаратов 

из группы резерва.

Сформированы 2 группы исследования: 

группа исследования 1 (ГИ1, n = 20) — дети 

с ОП до начала лечения; группа исследования 

1а (ГИ1а, n = 20) — дети с ОП после оконча-

ния комплексного послеоперационного лече-

ния с использованием иммуномодулирующей 

терапии. Группу сравнения (ГС) составили 20 

условно здоровых детей сопоставимых по полу 

и возрасту.

Программа комплексного послеопераци-

онного лечения включала в себя стандартную 

терапию (антибактериальную терапию препа-

ратами групп карбопенемомов и/или гликопеп-

тидов, инфузионную, дезинтоксикационную 

и противогрибковую терапии) и иммуномо-

дулирующую терапию с использованием вну-

тримышечных инъекций фпГП (Имунофан) 

45 мкг/мл 1 мл через 24 часа — 5 дней, далее че-

рез 48 часов — 1 день. Курсовая доза составила 

270 мкг (6 инъекций).

Методом проточной цитометрии (Cytomics 

FC-50, Весктап Coulter, США) производи-

лось фенотипирование лимфоцитов с ис-

пользованием соответствующих МкАТ, 

меченных различными флюорохромами 

(CD3+CD19–, CD3+CD4+, CD3+CD8+, CD3–

CD19+, CD3–CD16+CD56+) с вычислением 

ИРИ. Детекция цитокинового профиля осу-

ществлялась методом иммуноферментного 

анализа (тест-системы ООО «Вектор-Бест», 

г. Новосибирск) — сывороточные IL-1β, IL-6, 

TNFα, IL-8, IL-18. «Фагоцитарную активность 

нейтрофильных гранулоцитов (НГ) опреде-

ляли по показателям активно фагоцитирую-

щих НГ (%ФАН), процессов захвата (ФЧ, ФИ) 

и степени завершенности фагоцитарного акта 

(%П, ИП). NADPH-оксидазную активность — 

по показателям NBT-теста спонтанного и сти-

мулированного (S. aureus), учитывая процент 

формазан-позитивных НГ (%ФПК), средний 

цитохимический индекс (СЦИ), по соотноше-

нию %ФПКст/%ФПКсп рассчитывался коэф-

фициент мобилизации (КМ)» [8].

Исследование одобрено локальным эти-

ческим комитетом ФГБОУ ВО КубГМУ 

Минздрава России.

Анализ выборки проводился путем опреде-

ления медианы (Ме) и интерквартильного раз-

маха (Q0,25–Q0,75). Для выявления статистически 

значимых различий между выборками исполь-

зовались непараметрические критерии Манна-

Уитни и Вилкоксона. Статистический анализ 

данных выполнялся с использованием про-

граммных пакетов Microsoft Excel 2016 и StatPlus 

версии 2010.

Результаты и обсуждение

В ходе проведенного обследования детей 

ГИ1 до начала комплексного послеоперацион-

ного лечения отмечалось возрастание в 1,6 раза 

количества лейкоцитов (р < 0,05) за счет увели-

чения абсолютных и относительных значений 

НГ (р1,2 < 0,05) с палочкоядерным сдвигом 6,00 

(4,50–12,00)% и снижения содержания лимфо-

цитов (р1,2 < 0,05) относительно показателей ГС 

(табл. 1).

Анализ полученных данных при изуче-

нии клеточного иммунитета детей с ОП до на-

чала лечения позволил выявить снижение 

Т-лимфоцитов CD3+CD19 (р < 0,05) за счет 

уменьшения как Т-хелперов CD3+CD4+ (р < 

0,05), так и цитотоксическсих Т-лимфоцитов 

(ЦТЛ) CD3+CD8+ (р < 0,05), дефицит естествен-

ных киллерных клеток (ЕКК) CD3–CD16+CD56+ 

(р < 0,05) на фоне возрастания В-лимфоцитов 

CD3–CD19+ (р < 0,05) в сравнении с показателя-

ми ГС (табл. 1).

Изучение эффекторных функций НГ про-

демонстрировало наличие дефектов фагоци-

тарной и киллинговой активности. Так у детей 

ГИ1 в сравнении с показателями ГС на фоне 

гнойно-воспалительного процесса отсутство-

вали необходимые прирост активно-фагоци-

тирующих клеток (%ФАН) (р > 0,05) и усиле-

ние механизмов захвата бактериального анти-

гена (ФЧ и ФИ, р1,2 > 0,05). При этом наблюда-

лось снижение переваривающей способности 

НГ (%П и ИП, р1,2 < 0,05), взаимосвязанной 

с отсутствием активации продукции кис-

лородных радикалов в спонтанном (%ФПК 

и СЦИ, р1,2 > 0,05) и стимулированном (%ФПК 

и СЦИ, р1,2 > 0,05) NBT-тестах на фоне сохра-

нения резервных возможностей НГ (КМ, р > 

0,05) (табл. 2).

Цитокиновый профиль в ГИ1 характеризо-

вался значительным увеличением содержания 

провоспалительных цитокинов. Так, выявле-

но увеличение в 14 раз IL-6 91,04 (62,90–96,21) 

пг/мл против 6,43 (6,22–6,67) пг/мл в ГС (р < 

0,05), в 2,9 раза IL-1β 13,25 (7,50–16,78) пг/мл 

относительно 4,61 (4,39–4,83) пг/мл в ГС (р < 
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0,05), в 1,6 раза TNFα 7,46 (6,62–12,14) пг/мл 

против 4,80 (2,20–5,90) пг/мл в ГС (р < 0,05) 

(рис.). Также отмечалось возрастание нейтро-

фил-ассоциированных цитокинов в ГИ1 IL-8 

в 1,6 раза до 8,89 (7,31–11,67) пг/мл против 5,61 

(3,67–6,98) пг/мл в ГС (р < 0,05) и в 2,3 раза IL-18 

до 733,01 (576,89–956,61) пг/мл против 319,8 

(64,8–339,8) пг/мл в ГС (р < 0,05) (рис.).

При оценке эффективности программы ком-

плексного послеоперационного лечения с вклю-

чением иммуномодулирующей терапии с ис-

пользованием фпГП у детей с местным неот-

граниченнным ОП были выявлены следующие 

клинические эффекты. В 100% случаев через 2 

(1,0–2,5) дня после начала использования имму-

номодулируюшей терапии происходила норма-

лизация температурной реакции с одновремен-

ным купированием интоксикационного синдро-

ма, а также отсутствовали ранние послеопераци-

онные осложнения в виде нагноения швов.

Таблица 1. Показатели иммунного статуса иммунокомпрометированных детей 5–12 лет с ОП 

на фоне комплексного послеоперационного лечения с включением имуномодулирующей терапии, 

Me (Q0,25–Q0,75)

Table 1. Indicators of the immune status of immunocompromised children 5–12 years old with ap against 
the background of complex postoperative treatment including immunomodulatory therapy, Me (Q0.25–Q0.75)

Показатели

Indicators
Группа сравнения

Comparison group

Группа исследования 
до лечения(ГИ1)

Study group before 
treatment (SG1)

Группа исследования 
после лечения (ГИ1а)

Study group after 
treatment (SG1a)

WBC, × × 109/л

WBC, × 109/L
6,40 (5,00–7,20) 10,68 (7,27–15,99)* 6,95 (6,35–9,44)

ЛФ, %

LY, %
37,25 (33,44–31,47) 18,00 (7,00–23,25)* 43,00 (35,50–48,50)* ^

ЛФ, × × 109/л

LY, × 109/L
2,47 (2,38–2,50) 1,86 (0,89–2,19)* 2,72 (2,32–3,53)^

НГ, %

NG, %
57,00 (46,00–58,50) 76,50 (66,00–86,25)* 50,00 (46,00–62,00)^

НГ, × × 109/л

NG, × 109/L
3,65 (2,39–4,33) 7,84 (6,03–10,56)* 3,72 (2,56–4,28)^

Т-лимфоциты CD3+CD19–, %

Т lymphocytes CD3+CD19–, %
75,73 (70,75–78,18) 59,67 (51,23–66,40)* 65,50 (57,65–72,84)

Т-лимфоциты CD3+CD19–, ×× 109/л

Т lymphocytes CD3+CD19–, × 109/L
1,85 (1,71–1,92) 1,27 (0,94–1,63)* 1,90 (1,74–2,28)^

Т-хелперы CD3+CD4+, %

Т helpers CD3+CD4+, %
46,95 (40,31–48,65) 30,85 (26,48–38,70)* 36,40 (35,60–40,75)

Т-хелперы CD3+CD4+, ×× 109/л

Т helpers CD3+CD4+, × 109/L
1,06 (0,97–1,32) 0,66 (0,50–0,72)* 1,04 (0,93–1,42)^

ЦТЛ CD3+CD8+, %

CTL CD3+CD8+, %
34,73 (33,43–38,93) 23,70 (20,20–27,20)* 26,00 (23,30–31,20)*

ЦТЛ CD3+CD8+, ×× 109/л

CTL CD3+CD8+, × 109/L
0,91 (0,79–0,98) 0,44 (0,34–0,62)* 0,76 (0,71–1,09)^

ИРИ CD4/CD8

IRI CD4/CD8
1,47 (1,39–1,49) 1,22 (1,13–1,60) 1,25 (1,03–1,61)

ЕКК, %

CD3–CD16+CD56+ 19,88 (17,12–19,8) 5,30 (3,40–8,80)* 11,70 (9,30–17,70)^

ЕКК, × 109/л CD3–CD16+CD56+

ЕКК, × 109/L CD3–CD16+CD56+ 0,48 (0,35–0,56) 0,10 (0,05–0,15)* 0,27 (0,25–0,38)^

В-лимфоциты CD3–CD19+, %

В lymphocytes CD3–CD19+, %
11,42 (9,20–12,68) 27,10 (20,35–32,15)* 15,80 (8,70–17,74)^

B-лимфоциты CD3–CD19+, ×× 109/л

В lymphocytes CD3–CD19+, × 109/L
0,28 (0,22–0,29) 0,53 (0,42–0,82)* 0,42 (0,25–0,59)

Примечание. * — отличия показателей исследуемых групп с острым перитонитом от показателей условно здоровых детей, р < 0,05; 
^ — различия между группами исследования, р < 0,05.
Note. * — differences in the indicators of the study groups with acute peritonitis from the indicators of conditionally healthy children, p < 0.05; 
^ — differences between study groups, p < 0.05.
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Применение программы иммуномодулиру-

ющей терапии с использованием фпГП, вклю-

ченной в комплексное послеоперационное ле-

чение детей с местным неотграниченнным ОП 

привело к позитивным изменениям в ИС. Так, 

в ГИ1а отмечалось восстановление количества 

лейкоцитов, абсолютного содержания лимфо-

цитов и НГ относительно показателей до лече-

ния и ГС (табл. 1).

После проведения комплексного лечения 

с включением фпГП наблюдалось увеличе-

ние абсолютного количества Т-лимфоцитов 

CD3+CD19 (р < 0,05) за счет возрастания как 

Т-хелперов CD3+CD4+ (р < 0,05), так и ЦТЛ 

CD3+CD8+ (р < 0,05) против значений в ГИ1, 

достигающих показателей ГС (р1–3 > 0,05). 

Значительный дефицит ЕКК CD3–CD16+CD56+ 

в ГИ1 на фоне комплексного послеоперацион-

ного лечения уменьшился в ГИ1а, но при этом 

количество ЕКК не достигло значений ус-

ловно здоровых детей (р < 0,05). На этом фоне 

отмечалось снижение до значений условно 

здоровых детей относительного содержания 

В-лимфоцитов CD3–CD19+ (р > 0,05) (табл. 1).

При изучении эффекторных функций НГ 

в ГИ1а относительно показателей ГИ1 отме-

чается увеличение активно-фагоцитирующих 

клеток (%ФАН, р < 0,05) и усиление процессов 

переваривания (%П и ИП, р1–2 < 0,05), не дости-

гающих значений ГС (р1–2 < 0,05). Выявлено уве-

личение спонтанной (%ФПК, р > 0,05; СЦИ, р < 

0,05) и стимулированной продукции кислород-

ных радикалов (%ФПК, р < 0,05; СЦИ, р > 0,05) 

в NBT-тестах по отношению к показателям 

Таблица 2. Показатели фагоцитарной и NADPH-оксидазной микробицидной активности 

нейтрофильных гранулоцитов иммунокомпрометированных детей 5–12 лет с ОП на фоне комплексного 

послеоперационного лечения с включением имуномодулирующей терапии, Me (Q0,25–Q0,75)

Table 2. Indicators of phagocytic and nadph oxidase microbicidal activity of neutrophil granulocytes 
of immunocompromised children 5–12 years old with ap against the background of complex postoperative treatment 
including immunomodulatory therapy, me (Q0.25–Q0.75)

Показатель

Indicator
Группа сравнения

Comparison group

Группа исследования 
до лечения(ГИ1)

Study group before 
treatment (SG1)

Группа исследования 
после лечения (ГИ1а)

Study group after 
treatment (SG1a)

%ФАН/%PhAN 55,0 (50,20–57,50) 52,00 (48,00–60,00) 67,50 (57,00–72,00)

ФЧ/PhN 4,10 (3,50–5,70) 3,57 (2,67–4,43) 3,37 (3,02–4,04)

ФИ/Phl 2,50 (1,90–3,30) 1,76 (1,36–2,36) 1,96 (1,50–2,57)

%П/%D 62,6 (57,90–62,90) 43,51 (37,13–46,98)* 50,36 (48,70–52,93)^

ИП/DI 1,6 (1,30–1,90) 0,88 (0,68–1,00)* 1,37 (1,22–1,42)^

NBT-тест/NBT-test

%ФПК спонтанный/%FPC spontaneous 2,00 (1,00–3,70) 2,00 (1,00–5,00) 3,00 (1,00–5,00)

СЦИ спонтанный/SCI spontaneous 0,09 (0,06–0,16) 0,03 (0,02–0,11) 0,16 (0,15–0,22)^

%ФПК стимулированный/%FPC stimulated 4,30 (4,00–10,00) 7,00 (3,50–11,50) 15,00 (10,50–16,50)* ^

СЦИ стимулированный/SCI stimulated 0,15 (0,16–0,28) 0,17 (0,07–0,44) 0,41 (0,27–0,46)

КМ/MC 1,90 (1,50–2,50) 1,48 (0,17–2,16) 4,00 (3,50–7,00)* ^

Примечание. См. примечание к табл. 1.
Note. As for Table 1.

Рисунок. Динамика изменения цитокинового 

профиля иммунокомпрометированных детей 

5–12 лет с острым перитонитом до и после 

комплексного послеоперационного лечения 

с включением имуномодулирующей терапии 

(процент от группы сравнения)

Figure. Dynamics of changes in the cytokine profile 
of immunocompromised children 5–12 years old with 
acute peritonitis before and after complex postoperative 
treatment including immunomodulatory therapy 
(percentage of the comparison group)
Примечание. * — отличия показателей исследуемых 
групп с острым перитонитом от показателей условно 
здоровых детей, р < 0,05; ^ — различия между группами 
исследования, р < 0,05.
Note. * — differences in the indicators of the study groups 
with acute peritonitis from the indicators of conditionally 
healthy children, p < 0.05; ^ — differences between study 
groups, p < 0.05.
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ГИ1. При этом значимо улучшились резервные 

возможности НГ (КМ, р < 0,05) по отношению 

к показателям ГИ1 и ГС (табл. 2).

Уровни провоспалительных цитокинов в ПК 

ГИ1а снизились в сравнении со значениями 

ГИ1. Так уровень IL-6 снизился в 22,8 раза с 91,04 

(62,90–96,21) пг/мл в ГИ1 до 3,98 (2,65–6,44) пг/

мл (р < 0,05), TNFα в 13,3 раза с 7,46 (6,62–12,14) 

пг/мл в ГИ1 до 0,56 (0,01–7,35) пг/мл (р > 0,05), 

а уровень IL-1β снизился до 0,1 (0,1–0,1) пг/мл 

против 13,25 (7,50–16,78) в ГИ1 (р < 0,05) и стал 

ниже значений в ГС (р < 0,05) (рис.).

По окончании лечения с включением фпГП 

в ГИ1а наблюдалось снижение нейтрофил-ассо-

циированных цитокинов до показателей услов-

но здоровых детей. Так, IL-8 снизился в 1,3 раза 

с 8,89 (7,31–11,67) пг/мл в ГИ1 до 6,89 (1,98–6,91 пг/

мл в ГИ1а, а IL-18 — в 2 раза с 733,01 (576,89–

956,61) пг/мл в ГИ1 до 345,41 (304,01–442,51) пг/ 

мл в ГИ1а (р < 0,05) (рис.). Восстановление уров-

ней нейтрофил-ассоциированных цитокинов 

сопровождалось улучшением эффекторных 

функций НГ.

Важно отметить и то, что гиперпродукция 

провоспалительных цитокинов, отмечаемая 

до начала лечения детей с ОП, к окончанию 

комплексного послеоперационного лечения 

с включением иммуномодулирующей терапии 

фпГП полностью нивелировалась, что соче-

талось с нормализацией клеточных факторов 

врожденного и адаптивного иммунитета.

Заключение

Оценка эффективности влияний на дефект-

ное функционирование иммунной системы 

и уровни провоспалительных цитокинов син-

тетического тимического гексапептида, явля-

ющегося действующей субстанцией препарата 

Имунофан, включенного в комплексное по-

слеоперационное лечение иммунокомпромети-

рованных детей с местным неотграниченным 

острым перитонитом, продемонстрировала 

статистически достоверное позитивное влия-

ние препарата, восстановившего состояние на-

рушенных механизмов противоинфекционной 

иммунной защиты на фоне нормализации про-

филя сывороточных провоспалительных, в том 

числе нейтрофил-ассоциированных цитокинов. 

Показан иммунопатогенетический характер по-

зитивных иммуномодулирующих воздействия 

фпГП на выявленные нарушения Т-клеточного 

звена, ЕКК, эффекторные функции НГ, на цито-

киновый дисбаланс с регрессией гиперпродук-

ции провоспалительных цитокинов, отсутствие 

усугубления дисфункций иммунной системы. 

Позитивная иммунологическая эффективность 

фпГП была ассоциирована с позитивной кли-

нической эффективностью: более быстрое раз-

решение гнойно-воспалительного процесса, 

отсутствие ранних послеоперационных ослож-

нений, значительное снижение рис ка развития 

септических осложнени й.
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