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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ

Актуальность проблемы
И нф екция -  бактериологический феномен, который характеризуется 

инвазией бактерий в нормальную  стерильную  биологическую  ткань. 
М естны й ответ на внедрение бактерий проявляется в виде син дром а 
локального воспалительного ответа (M R S), а системны й -  син дром а 
систем ного воспалительного ответа (S IR S) (Гордеев В.И. и соавт., 2006, 
M orton N .S ., 1997].

В озмож ны  три варианта систем ной реакции: 1. С истем ная
воспалительная реакция. 2. С истем ная компенсаторная п роти вовосп али 
тельная реакция. 3. С м еш анная антагонистическая реакция [Bone R. e t al., 
1997].

Д иф ф еренциальная ди агностика между перечисленны ми тип ам и  
систем ны х реакций имеет важ ное практическое значение в связи  с 
необходим остью  определения направленности проводимой терапии  -  
усиливать эф ф екти вность  противовоспалительной  терапии или, наоборот, 
стим улировать провосналитсльную  реакцию . К настоящ ем у врем ен и  
п редлож ено три теста, по которы м возм ож но оц енить степень вы раж енности  
активности провоспалительной  или соответственно п ротивовоспалительной  
систем ы . К ним относятся: оп ределение экспрессии H LA -D R , IL-6 и T N F a  на 
м оноцитах [R .B one et al., 1997, H .R eith , et al., 2001]. К сож алению , эти 
м етоды  не достаточно  униф ицированы , что сдерж ивает их ш и рокое 
клиническое использование, однако клиническая востребованность их 
чрезвы чайно вы сока, что позволяет рассчиты вать на прогресс в этой 
области.

В отделение интенсивной терапии и реанимации поступаю т, как 
правило, дети  с тяж елы м и формами инф екционны х заболеваний , у которы х 
вы являю тся все признаки синдром а систем ной воспалительной реакци и . 
Роль им м унной  систем ы  при данном  синдром е изучалась в основном  при 
сепсисе. И звестно, что  у иммунной систем ы  есть как распознавательная, так  
и эф ф екторная ф ункции . О днаж ды  активизированны й каскад, зап ускает  
процессы  опсонизации  и ф агоцитоза [Таболин В .А ., 1998, G erlach Н ., e t al., 
2003], лизиса м икробов м ем бранны м  комплексом нападения С 5-9 , и 
дальн ей ш ую  активац ию  воспалительного ответа через ф рагм енты  
ком плем ента [Л уговская С .А . и соавт., 1997]. Рецепторы  расп озн авани я 
м огут бы ть п одразделены  на два главны х класса: те, которы е способствую т 
ф агоцитозу и тс , которы е приводят к активации провоспалительн ы х 
м еханизм ов [Таболин В .А ., 1998]. А ктивация цитокинов - важ ны й этап  
п атогенеза лю бой инф екции , [H ebert Р .С ., 1999, Brilli R. J., et al., 2005] и 
имеет больш ое влияние на течение болезни [Lauterbach R., et al., 2000]. 
Д олж ен бы ть достигнут оптим альны й баланс, потом у что н едостаточная 
активация приведет к неадекватном у им м унном у ответу, тогда  как 
сверхактивация м ож ет бы ть чрезвы чайно разруш ительной [Carcillo J., 2003 , 
D ecks S.L., et al., 1999]. В течение острой фазы  бактериальной и нф екц ии ,



м огут быть вы явлены  чрезм ерно вы сокие плазм енны е концентрации ф актора 
некроза опухоли , IL-1, IL-6, и IL-10 [R einhart, К ., et а!.. 2001, Ш абалов Н .П., 
2005]. К ром е того, цитокины  могут бы ть связаны  с серьезны ми 
клиническим и проявлениям и: вы сокие концентрации  T N F a - и IL-6 при 
тяжелом сепсисе связаны  с повы ш енны м риском см ертности  [dc W erra I., ct 
al., 1997, Leteurtre S., et al., 2003]. Различие меж ду причиной и эф ф ектом , a, 
следовательно, вы годой и вредом, м ож ет бы ть критическим , когда 
оцениваю тся кандидаты  для имм уном одуляторной  терапии [Lundbcrg J.S., 
Perl Т.М ., 2003]. О днако, относительны е роли провоспалительны х и 
противовоспалительны х цитокинов ясно не определены  (Levy M .W .. 2001. 
O berhoffer М ., 1999, R einhart К ., 2001]. К ром е того, механизм ы  контроля 
цитокинов м огут изм ениться с течением  болезни и с клиническим 
проявлением.

О днако, роль синтезирую щ их эндоплазм атическис цитокины  C D 3+ 
лим ф оцитов, вы яснена недостаточно. Н ет полной инф орм ации об уровне 
эндоплазм атических цитокинов у больны х детей  при тяж елы х ф орм ах 
инфекционной патологии сопровож даю щ ейся синдром ом  систем ного 
воспалительного ответа, характере иммунной перестройки , что мож ет 
послуж ить обоснованием  для оптим изации  рациональной интенсивной 
терапии.

Цель исследования
О пределить клинику и состоян ие Т-клеточного и ф агоцитарного звеньев 

им м унитета при тяж елы х формах бактериальны х инфекций, 
сопровож даю щ ихся синдромом систем ной воспалительной реакции, у детей  
до одного гола.

Задачи исследования:
1. И зучить вы раж енность С С В Р у больны х с бактериальны м и
инфекциями, госпитализированны х в отделен ие реаним ации  и интенсивной 
терапии.
2. О характеризовать клинические и лабораторн ы е особенности  С СВ Р,
ограж аю щ ие тяж есть бактериальной  инф екции.
3. И сследовать состояние систем ного им м унитета у пациентов с 
тяжелы м и ф ормами бактериальны х инф екций , в зависим ости  от степени 
вы раж енности токсикоза.
4. О пределить синтезирую щ ую  способность эндоплазм атически х
цитокинов C D 3+ лим ф оцитам и и п роан али зи ровать ф ункциональное 
состояние н ейтроф илов и моноцитов на основе изучения ф агоцитарной 
активности и Н СТ-теста.

Научная новизна исследования
В отличие от  ранее опубликованны х данны х, вы явлены  особенности 

им м унологической  перестройки у детей  с тяж елы м и ф ормами 
бактериальны х инфекций. В начальны й период вы сокой антигенной



нагрузки при тяж елы х бактериальны х инфекциях повыш ается ф агоц итарная 
активность нейтроф илов, ф агоцитарная активность м оноцитов остается на 
уровне здоровы х детей. Ф ункциональная активность н ей троф илов , по 
данны м  спонтанного и стим улированного НСТ теста сниж ена по сравнен ию  
со здоровы м и детьм и.

У детей  в возрасте от 1 м есяца до 1 года отмечается разви тие 
лим ф опении  со сниж ением синтеза эндоплазм атических ц итоки нов C D 3+ 
лим ф оцитам и, при одноврем енном  повыш ении ф агоцитарной активности 
нейтроф илов.

Тяж елая ф орм а болезни характеризуется активацией ф агоц итоза  
н ейтроф илов на ф оне систем ной воспалительной реакции и н едостаточной  
кооперацией меж ду ф агоцитами и Т-лим ф оцитам и, функция п оследн их у 
детей  до  года на фоне С СВ Р подавлена, что затрудняет динам ику вы работки  
антител. В ы явленны е изменения сохраняю тся до полного кли ни ческого  
вы здоровления, но не м енее 3 недель.

В первы е исследован уровень син теза эндоплазм атических ц итоки нов 
C D 3+ лим ф оцитам и  у детей  в возрасте от 1 месяца до 1 года при тяж елы х  
ф орм ах бактериальны х инфекций с С С В Р. К оличество эндоплазм атически х  
ц итоки нов синтезируем ы х С Э З+лим ф оци там и  у детей  с тяж елы м и ф орм ам и  
бактериальн ы х инфекций сниж ено, по сравнению  со здоровы ми детьм и  в 
1,5-3 раза. Э та законом ерность вы является при бактериальны х и нф екц иях  с 
развитием  С СВ Р, независимо от нозологии и э т и о л о т и  возбудителя.

Практическая значимость
В результате проведенного исследования вы явлены наруш ен ия 

и м м унного гом еостаза и и м м унопатогенетическис законом ерности  при 
тяж елы х инф екционны х заболевани ях  сопровож даю щ ихся синдром ом  
систем ного  воспалительного ответа у детей  раннего возраста.

П роведенн ы е исследования п оказали , что в дополнение к основны м  
признакам  С С В Р (тем пература, частота сердечны х сокращ ений, частота  
ды хательны х движ ени й , количество лейкоц итов в крови) целесообразно  
у чи ты вать уровень трансам иназ.

П овы ш ен и е трансам иназ, особенн о  ACT, является доп олни тельн ы м  
лабораторн ы м  признаком С С В Р и позволяет судить о степени вы раж енности  
воспалительной  реакции и се динам ике.

С ни ж ен и е активности ф агоц итоза м оноцитов и син теза 
эндоплазм атически х  цитокинов C D 3+ лим ф оцитам и  приводит к сни ж ен и ю  
вы работки  специф ического им м унитета. К линико-лабораторны м и 
о собенн остям и , предрасполагаю щ им и к более длительном у течени ю  
бактериальн ой  инфекции у детей  от 1 м есяца до  1 года, являю тся: 
повы ш ен ие A C T  более чем в 2 раза, возраст до 6 м есяцев, наруш ен ие 
созн ан ия м енее 10 баллов по ш капе Глазго. Таким образом , дети  д о  6 
м есяц ев являю тся группой риска по развитию  осложнений и затяж н ы х ф орм  
и нф екц ион н ого процесса.



П роведенны е исследования показали, что развитие СС В Р 
характеризуется сходной клинической картиной, лабораторны м и и 
им м унологическим и изменениями, но вы раж енность и продолж ительность 
его различная, и зависит ог этиологии возбудителя. М аксим альная 
продолж ительность ССВ Р заф иксирована у детей  с пневмонией и 
бактериальны м менингитом , м иним альная у детей  с острой киш ечной 
инфекцией (О К И ).

Основные положения, выносимые на защиту
1. У всех детей  с тяжелы м и ф ормами бактериальны х инф екций, 

независимо от нозологии, при поступлении в РА О  заф иксированы  признаки 
ССВР. В ы раж енность и длительность С С В Р у дегей  с тяжелы м и ф ормами 
бактериальны х инфекций различная и зави сит от этиологии. У детей  в 
возрасте от 1 м есяца до  1 года с ОКИ С С В Р преим ущ ественно купируется на 
2-3 сутки, а у больны х с бактериальны м менингитом  и пневмонией после 10 
суток проводим ой терапии .

2. У детей  с тяж елы м и формами бактериальны х инфекций с развитием  
С СВ Р наблю дается сниж ение синтеза эндоплазм атических цитокинов C D 3+ 
лим ф оцитам и, сохраняю щ ееся до  3 недель от начала заболевания. У детей  с 
пневмонией это сниж ение м аксим альное, а у детей  с ОКИ -  миним альное.

3. В остры й период болезни у детей  с тяжелой бактериальной 
инфекцией гум оральное звено и м м унитета преобладает над Т -клегочны м . 
К оэф ф ициент им м унной адаптации (К И А ), отраж аю щ ий соотнош ение 
гум орального и Т -клеточного звеньев им м унитета, у детей от 1 м есяца до  1 
года с СС В Р в 3,17 раза выш е, чем у здоровы х детей .

4. К линико-лабораторны м и особенн остям и , предрасполагаю щ им и к 
более дли тельн ом у течению  бактериальной  инфекции у детей  от  1 м есяца до 
1 года, являю тся: повы ш ение A C T более чем в 2 раза, возраст до  6 месяцев, 
наруш ение сознания менее 10 баллов по ш кале Глазго.

Апробация работы
О сновны е полож ения работы обсуж дены  на заседаниях кафедры  

детских инф екционны х болезней совм естно с врачами инф екционного 
корпуса М У «Городская клиническая больница №  40». А пробация работы 
проведена на заседании проблем ной ком иссии по педиатрии У ральской 
государственной медицинской академ ии . По тем е диссертации  
опубликовано 11 печатны х работ, в том  числе в изданиях реком ендованны х 
В А К - 1 .

Внедрение результатов исследования
П олученны е результаты  внедрены и использую тся в работе отделения 

анестезиологии и реанимации N°4 М У ГКБ № 40. М атериалы  исследований 
использую тся в учебном  процессе студентам и, интернами на каф едре 
детских инф екционны х болезней и клинической иммунологии У ральской 
государственной медицинской академ ии.



Объем и структура диссертации
Д иссертация излож ена на 152 страницах компью терного текста  и 

состоит из введения, 5 глав, заклю чения, выводов и практических 
рекомендаций. С писок литературы  вклю чает 237 источников (89  
отечественны х, 148 зарубеж ны х). В диссертации 57 таблиц, 8 рисунков.

Материал и методы исследования
Работа вы полнена на базе отделения анестезиологии и реанимации N2 4 

(РАО  № 4) инф екционного корпуса М униципального учреж дения Городская 
клиническая больница №  40 (М У ГКБ №  40) и М униципального учреж дения 
"К линико-диагностический центр", г. Е к ате р и н б у р г .

Работа основана на результатах проспективного исследования 77 детей  с 
тяж елы м и ф ормами бактериальны х инфекций, в возрасте от  1 м есяца до  1 
года, проходивш их лечение в отделении анестезиологии и реаним ации, и 
имевш их клинико-лабораторны е признаки синдром а систем ной  
воспалительной реакции (С СВР). Все дети  находились под наблю дением  за 
период с 2003 по 2007 год.

К ритерии вклю чения: дети в возрасте с 1 месяца до  1 гола, без 
органического пораж ения ЦНС, рож денны е от матерей без инф екционны х 
заболеваний (сиф илис, ВИЧ, гепатиты , ИГ111И), без генетической п атологии, 
с острой бактериальной  или вирусной инф екцией.

Критерии исклю чения: дети в возрасте до 1 месяца и старш е 1 года, 
им ею щ ие врож денную  органическую  патологию  Ц Н С, и м ею щ ие 
генетические заболевания, получавш ие до  настоящ его заболевания 
им м уносупрессивны е препараты , дети  с первичны ми им м унодеф ицитны м и 
состояниям и.

Все дети  с бактериальной  инф екцией (77 детей) были подразделены  на 3 
группы: дети  с гнойны м м енингитом  (44 ребенка), пневмонией (15 детей ), и 
остры м  гастроэнтероколитом  (18 детей).

Группу сравнения составили 18 детей  с вирусной инф екцией, которы е 
были разделены  на 2 группы : 9 детей  в возрасте от 1 до  7 м есяцев, с 
вирусны м м енингоэнцеф алитом , и 9 детей  с ОРВИ  с генерализованны м и 
ф ебрильны м и судорогам и.

Во время лечения в РА О  дети находились под постоянным м ониторны м  
наблю дением: проводился контроль ЧСС, ЧД, АД, S p 0 2 , ЭКГ, тем пературы .

О ценивались следую щ ие клинические симптомы : вы раж енность и 
длительн ость лихорадки , наруш ение периф ерического кровообращ ения, 
наличие ды хательной  недостаточности, А Д , ЧСС, неврологический статус 
(степень наруш ения сознания, мы ш ечны й тонус, судороги, ригидность 
заты лочны х м ы ш ц, м енингиальны е сим птомы , очаговая сим птом атика).

В сем детям  при поступлении, а далее по показаниям, было п роведено 
исследование общ его анализа крови, общ его анализа мочи, биохим ических 
показателей, состояние ки слотно-основного состояния крови (К О С ), 
исследование ликвора (по показаниям ), иммунологических показателей, 
систем ы  гемостаза, взяты посевы крови, мочи, ликвора, мокроты  (аспи рата 
из трахеобронхиального дерева).



Рис. 1. Д изайн исследования

И сследование биохим ических показателей проводилось в лаборатории 
М У ГКБ № 40 на автом атическом  анализаторе «Spectrum -2» ф ирмы  A bbot. В 
качестве норм ативны х значений использованы  биохим ические показатели 
здоровы х детей .

К онтрольную  группу составили здоровы е лети  от  1 месяца до  1 года 
(п=15).

Все им м унологические исследования проведены  в М У «К линико- 
диагностический центр» (Главный в р а ч - д .м .н .,  проф. Я.Б. Бсйкин).

Для определения иммунологических и гем атологических показателей 
использовалась цельная венозная кровь с соответствую щ им и 
антикоагулянтами и сы воротка. Содерж ание лейкоцитов, абсолю тного и 
относительного количества лим ф оцитов и гранулоцитов оп ределялось с 
помощ ью  гем атологического анализатора C obas M inos Stex (А ВХ ).

Ф енотипированис лим ф оцитов осущ ествлялось методом  прямой 
им м уноф лю оресценции с использованием Ф И ТЦ -м ечсны х an™ -C D 3- 
м оноклональны х антител (О О О  «С орбент», г. М осква). Регистрация



результатов проводилась методом лазерной проточной цитомстрии на 
иитоф лю орим етре FA C Scan (Becton D ickinson).

Для оценки внутриклеточного синтеза цитокинов мононуклсары  
периферической крови получали путем вы деления на «радиенте плотности 
ф риколл-всрограф ина (1,077 г/см 3). С понтанную  продукцию  И Л2, И Л4, 
ИФНу и Ф Н О а Т -лим ф оцитам и оценивали по истечении 4 часов инкубации 
в присутствии бреф ельдина А при 37 °С, в атмосф ере 5%  С 0 2. В качестве 
активатора для  стимуляции внутриклеточного синтеза использовали РМ А 
(«Sigm a», 50 ng/m l) плю с иномицин («Sigm a», 1 |ig /m l). 
И мм уноф енотипирование проводили с использованием Ф И ТЦ -м счены х 
анти-С О З-м оноклональны х антител (О О О  «С орбент», г. М осква) и РЕ- 
коны огированны х анти-И Л 2, ИЛ4. ИФ Ну и Ф Н О а-антител (Caltag).

Д ля оценки внутриклеточного киллинга (бактерицидной активности 
лейкоцитов, заверш енности ф агоцитоза) использовался метод, 
разработанны й в лаборатории  клинической им мунологии И нститута 
иммунологии М инздрава РФ. Л ейкоциты  выделяли в 3% растворе ж елатина 
в фосф атно-солевом  буф ере (Ф С Б). В опы тную  лунку вносили 90 мкл ж ивы х 
Ф И Т Ц -м ечены х бактерий (St. aureus Cow an 1), 20 мкл аутосы воротки и 90 
мкл лейкоцитов в концентрации 2 млн в 1 мл. С месь инкубировали 20 мин 
при 37 °С, лейкоциты  осаж дали в течение 1 мин при 200g, 2 раза отмы вали 
Ф СБ от несвязавш ихся бактерий, ресуспендировали в 200 мкл Ф С Б  и 
инкубировали 1 час при 37 °С. П осле остановки киллинга лейкоциты  
разруш али в течение 5-10 мин 0,2%  раствором сапонина; бактерии осаж дали 
центриф угированием  при 1000g в течение 10 мин и ресуспендировали в 200 
мкл Ф СБ с 2,5 мкг пропидиум а иодида («Sigm a»), окраш иваю щ его только 
убиты е клетки. Через 30-40 мин пробы анализировали на проточном 
цитом етре FA C Scan (B ecton D ickinson).

Д ля оценки поглотительной активности нейтрофилов и моноцитов 
использовался метод, разработанны й в лаборатории клинической 
им м унологии И нститута им м унологии М инздрава РФ. Л ейкоциты  вы деляли 
в 3%  растворе ж елатина в ф осф атно-солевом  буфере (Ф СБ). В опы тную  
лунку вносили 90 мкл убиты х Ф И ТЦ -м ечены х бактерий (St. aureus C ow an I), 
20 мкл аутосы воротки и 90 мкл лейкоцитов в концентрации 2 млн в 1 мл. 
П осле 30-м инутной инкубации при 37 °С лейкоциты  осаждали в течени е 1 
мин при 200g, 2 раза отмы вали Ф СБ от несвязавш ихся бактерий, 
ресуспендировали  в 200 мкл Ф СБ и вносили 5 мкл ан ти -CD 14 (РЕ ) 
моноклональны х антител («C altag») для оценки мембранной экспрессии 
CD  14 рецептора на м оноцитах. И нкубировали 15 мин при комнатной 
тем пературе, затем вносили 200 мкл лизирую щ его раствора FacsL ysing 
(B ecton D ickinson), через 5-12 мин однократно отмывали 200 мкл Ф С Б  и 
ресуспендировали  в 200 мкл раствора Ф СБ. А нализ проб проводился на 
проточном цитом етре FA C Scan (B ecton D ickinson). О ценивали п роцент 
клеток среди нейтроф илов и моноцитов, полож ительны х по зеленой 
ф лю оресценции (поглотивш их Ф И ТЦ -м ечены е бактерии).



Ф ункционирование Н А Д Ф -оксидазной систем ы  нейтроф илов оценивали 
при помощи спонтанного Н С Т-теста (Д емин, 1981). Концентрации 
сывороточны х им м уноглобулинов IgG, IgM , IgA в сы воротке крови 
определяли м етодом радиальной иммунодиф ф узии в агаре по M ancini (1965). 
С одержание ЦИ К оценивали  методом преципитации в растворе ПЭГ-6000 
(Гриневич, 1981).

Степень изм енения иммунны х сдвигов оценивали  с помощ ью  
лейкоцитарного индекса интоксикации (Л И И ), коэф ф ициента иммунной 
адаптации (К И А ), уровня эндоплазм атических цитокинов. а также 
соотнош ения Т -хелп еров 1 и 2 тип а по соотнош ению  
CD 3+/IFN y+/C D 3+/IL 4+.

Л ейкоцитарны й индекс интоксикации (Л И И ) рассчиты вался по ф ормуле 
Рейса (в норме ЛИ И  = 0,3 -  1.0):

. _ _ С Я %  +  П Я %  + А/ет а%  + М иело%
ЛИИ  ---------------------------------------------

Мон% + Лимф%  + Эо%

У всех больны х бы л рассчитан коэф ф ициент им м унной адаптации 
(КИА), представляю щ ий собой соотнош ение гум оральны х и клеточны х 
факторов защ иты . В норм е у детей от 1 месяца до  1 года КИА = 0.47 -  0,6.

КИА = (JgA + JgM  + JgG) * CD20 * С
{CDА + CD3 + CD& + CD\6)* АФнф%

П олученны е им м унологические показатели бы ли сопоставлены  с 
показателями здоровы х детей  соответствую щ ей возрастной группы .

И сследование гем остаза проводилось в гемостазиологической 
лаборатории М У ГК Б №  40 (зав. гем остазиологической  лабораторией, 
Волкова Р.Ф .).

Статистическая обработка полученных результатов
О бработка п олученны х данны х п роводилась на персональном 

компью тере с пом ощ ью  пакета прикладны х програм м  «M icrosoft Excel» и 
«Statistica 6.0». И спользовались методы м атем атической  статистики: расчет 
средних величин, среднеквадратичны х отклонений , коэф ф ициентов парной 
корреляции. Д остоверн ость различий средних значений  меж ду вы борками 
определяли по t -критерию  С тью дента и тесту М анна-У итни  (в случае 
ненормального распределения). К ритический уровень статистической 
значимости (р) приним али равным 0,05 [Реброва О .Ю ., 2002]. О ценка 
интенсивности корреляционной  связи (г) п роводилась с пом ощ ью  рангового 
коэффициента корреляции С пирмена (где количественны е признаки не 
подчинялись норм альном у распределению ) и коэф ф и ц иента корреляции 
П ирсона (при норм альном  распределении). В таблицах и рисунках, 
приведенны х в ди ссертац ии , полученны е значения показаны  как М ± т .  
Единицы измерения приведены  в систем е СИ.

Результаты исследования и их обсуждение
В группу детей  с остры м гнойным менингитом  вош ли 44 ребенка в 

возрасте от 1 месяца д о  1 года, у которы х основны м  инф екционны м  очагом  
являлся гнойный м енингит различной этиологии. У 43 детей  гнойный 
менингит был первичны й и у 1 ребенка вторичны й, после операции:



удаление глиомы передних отделов носа слева. М енингит развился на 
вторы е сутки после операции на фоне назальной ликвореи.

У 24 детей (54,4% ) вы делен возбудитель и подтверж дена этиология 
м енингита. Из 44  детей у 6 (13 ,6% ) получен высев N. m eningitides группы  В 
только из крови, у 6 детей (13 ,6% ) из ликвора и крови. При посеве ликвора  
вы делен: Н. influenzae -  у 6 детей  (13,6% ), Str. pneum oniae -  у 4 детей (9,1% ), 
Str. группы  A pyogenes -  у 1 ребенка (2,3% ). Из крови у 1 ребенка (2,3% ) 
вы делен C itrobacter freundii group. У остальны х детей при посевах крови и 
ликвора м икроф лоры  не обнаруж ено.

При лю м бальной пункции у всех детей этой группы получен 
нейтроф ильны й цитоз.

В ф у п п у  детей  с пневмонией вош ло 15 детей с рентгенологически  
подтверж денной  полисегментарной пневмонией, у которы х основны м  
синдром ом , требую щ им  п еревода больного в РАО и на И ВЛ, являлась 
ды хательная недостаточность.

Из 15 детей  у 9 бы ла внебольничная пневмония и у 6 госпитальная 
пневм ония, развивш аяся в стационаре на фоне ОРЗ. У всех детей  бы ла 
ды хательная  недостаточность, потребовавш ая перевода их на ИВЛ. 
П оказанием  к переводу ребенка на ИВЛ были следую щ ие клинические 
проявления ды хательной  недостаточности: вы раженная оды ш ка см еш анного 
характера (частота ды хания > 50 в минуту), наруш ения м икроциркуляции , 
акроцианоз и цианоз носогубного треугольника, сниж ение чрезкож ной 
сатурации  ири проведении иульсоксим етрии  ниже 90% , а такж е гипоксем ия 
и гиперкапния по данны м исследования КОС крови.

В группу детей  с киш ечной инфекцией вош ло 18 детей. У 4-х детей  из 
этой группы  течение киш ечной инфекции ослож нилось острой почечной 
недостаточностью , у 2-х из них гемолитико-урем ичсским синдром ом . У 
одного ребенка показанием  для перевода в РАО были генерализованны е 
клонико-тонические судороги с потерей сознания, потребовавш ие ингачяции 
увлаж нен ного  кислорода, на ф оне нейротоксикоза и сопутствую щ ей 
неврологической  патологии (П П Ц Н С , гипертензионно-гидроцеф апьны й 
синдром ). У оставш ихся 13 детей  причиной госпитализации в Р А О  был 
токсикоз с эксикозом  3 степени.

На основании  проведенны х исследований у пациентов всех групп при 
поступлении  в РАО был зарегистрирован синдром систем ного 
воспалительного ответа. У больны х всех 3-х групп отм ечались все признаки 
ССВР: ф ебрильная лихорадка, оды ш ка, тахикардия, лейкоцитоз вы ш е 12 * 
109/л , а такж е признаки синдром а цитолиза -  достоверное повы ш ение уровня 
A C T и А ЛТ. Н о вы раж енность и длительность С СВ Р у детей  с различны м и 
инф екциям и различная. Н аибольш ая продолж ительность лихорадки  
отм ечалась у детей  с пневмонией 10,0±1,2 суток, у детей  с гн ойн ы м  
м енингитом  7,6±0,7 суток. У пациентов с ОКИ 4,0±0,8 суток (р < 0,001). 
Н аруш ения периф ерического кровообращ ения наиболее п родолж и тельное 
время сохранялись у пациентов с пневмонией 3,75±1,4 суток, у детей  с 
менингитом  1.5±0,3 суток. У детей с ОКИ наруш ения п ериф ерического



кровообращ ения купировались при коррекции гиповолсм ии (1,0±0,2 суток). 
Б  респираторной поддерж ке нуж дались все пациенты с пневмонией (И ВЛ - 
10,5±4,0 суток) и 14% детей  с м енингитом  (ИВЛ - 6 ,0±1,0 сугок). Д етям  с 
осгрой киш ечной инфекцией проведение ИВЛ не потребовалось.

Н аруш ение сознания оц ен ивалось по адаптированной для детей  шкале 
Глазго. При поступлении в РАО у детей  с бактериальны м  менингитом 
среднее значение по ш кале Глазго составляло 11,6±3,04 балла (р < 0,001 по 
сравнению  с О К И ), у детей  с пневмонией 13,5±1,5 баллов, с ОКИ 14,7±0,3 
баллов. Д лительность наруш ения сознания у детей  с пневмонией и 
менингитом бы ла достоверно больш е, чем у детей  с ОКИ (р < 0 ,0 0 1 ).

Общ ая мы ш ечная гипотония характерна для всех групп пациентов, 
наиболее продолж ительной он а  бы ла у детей с пневмонией и гнойным 
м енингитом . У детей с ОК И  мы ш ечная гипотония бы ла наименее 
продолж ительна (р<0,001) из-за более быстрой полож ительной динамики на 
ф оне терапии.

Л абораторны е методы исследования
У всех групп детей  в ди нам и ке исследован лейкоцитоз и лейкоцитарная 

формула, а такж е рассчитан лейкоцитарны й индекс интоксикации  (Л И И ) по 
ф ормуле Рейса.

При поступлении в стационар у всех групп больны х отм ечалось 
повы ш ение количества лейкоцитов (> 12*10% ). и ЛИ И  (> 2). У пациентов с 
киш ечной инфекцией на фоне проводим ой интенсивной терапии  отм ечалось 
сниж ение лейкоцитоза и ЛИ И  до  нормальны х циф р в первы е 5 - 7  дней от 
поступления в стационар. Д остоверн ы е различия по количеству лейкоцитов 
крови отм ечаю тся только на 5 - 7 сутки госпитализации меж ду детьм и с 
менингитом и ОКИ (р<0,01), а по уровню  ЛИ И  на 7 сутки м еж ду детьм и с 
ОКИ и пневмонией (р<0,05). У больны х с м енингитом  и больны х с 
пневмонией отм ечается волнообразное изм енение лейкоц итоза со 
сниж ением после 10-х суток от начала заболевания.

В первы е сутки у всех больны х независимо от уровня лейкоц итоза ЛИ И  
вы ш е верхней границы нормы (0 .3-1 ,0) в 1,5 -  19 раз, что, отраж ает степень 
токсикоза. У детей с м енингитом  среднее значение Л И И  3,15±1,04, с 
пневмонией 2,13±0.51, с ОКИ -  2,03±0,30. У пациентов с ОКИ отм ечалось 
сниж ение ЛИ И  до  нормальны х цифр в первы е 5 дней, а в других группах на 
10-е сутки заболевания.

При поступлении в стационар уровень гем оглобина у детей  с 
бактериальной инфекцией колебался от 64 д о  125 г/л, а  гем атокрит от 18,4 до 
36,1% . Среди детей  с бактериальной инфекцией (во всех группах) анемия 1 
степени бы ла у 20 детей  (26% ), 2 степени -  у 36 детей  (47% ), 3 степени -  у 
15 детей (19% ), нет анемии -  у 6 детей  (8% ).

У детей  всех трех групп (с м енингитом  в 63,6% , с О КИ  в 66% , с 
пневмонией в 100%) отм ечаю тся признаки синдром а цитолиза: повы ш ение 
уровня трансам иназ при поступлении в стационар в 2-6  раз (в среднем  в 2-3 
раза). Синдром цитолиза отраж ает усиление проницаем ости  клеточны х 
мембран при наличии воспалительного процесса н езависим о от его



нахож дения и организме. А нализ биохим ических показателей показал , что 
наибольш ие цифры A CT и А Л Т были у больны х с менингитом и пневмоний. 
При этом наибольш ее повы ш ение отмечено со стороны A CT по сравнен ию  с 
А ЛТ (р<0.05). Н ормализация трансам иназ происходила к 10 дню  болезни 
при менингите и пневмонии, в то время как при ОКИ к 3-4 дню  болезни. 
И звестно, что А Л Т имеет в основном  печеночное происхож дение, a  A C T 
отраж ает в больш ей степени наличие внепеченочного воспалительного 
процесса. П овы ш ение трансам иназ, особенно ACT, на наш взгляд, является 
дополнительны м  лабораторны м признаком СС В Р у дегей и позволяет судить 
о степени вы раж енности воспалительной реакции и ее динамике.

При сравнении полученны х данны х мож но сделать вы вод о том , что 
более дли тельн ы е наруш ения и вы раж енность ССВР отм ечалось у больн ы х с 
менингитом  и пневмонией, по сравнению  с ОКИ. У детей в возрасте о т  1 
месяца д о  1 года с ОКИ С СВ Р преим ущ ественно купируется на 2-3 сутки , а у 
больны х с менингитом и пневмонией после 10 суток проводимой терапии .

Группу сравнения составили 18 детей с доказанной вирусной 
инф екцией.

П родолж ительность лихорадки у детей  с вирусны ми инф екциям и 
сущ ественно не отличается между собой, но достоверно м еньш е чем у детей  
с бактериальны м и инфекциями (р < 0,001). У детей  с тяжелы м и вирусны м и 
и нф екциям и, требую щ им и лечения в РАО, среднее значение лейкоц итоза  не 
превы ш ает 12*109/л. В ди нам и ке отм ечается постепенное сни ж ен и е 
лейкоцитоза.

При исследовании Л И И  в ди нам и ке у больны х с ОРВИ  и вирусны м  
менингоэнцсф алитом  достоверны х различий не получено (р = 0,09 и 0,46, 
соответственно). То есть данны й коэффициент имеет зн ачени е 
п реим ущ ественно при бактериальны х инфекциях.

У больны х с вирусной инф екцией повы ш енны е цифры A C T и А Л Т бы ли 
только у больны х с вирусны м м енингоэнцеф алитом  и C M V -и нф скцисй , 
подтверж денной П ЦР крови, и не отличались от нормальны х показателей  
при О РВ И .

С индром  цитолиза при CM V  объясняется генерализованной инф екцией 
с заинтересованностью  гепатоцитов, чего не отмечается при ОРЗ. В отличие 
от этого при пневмонии и м енингите этот синдром связан с систем ной  
реакцией на локальное воспаление в соответствую щ их органах.

С остояние иммунной систем ы  определяет течение инф екционного 
процесса.

П ервы м барьером на пути бактерий являю тся гранулоциты и м акроф аги . 
О траж ением  их работы в кровеносном русле является активность ф агоц итоза 
гранулоцитов и моноцитов, а такж е бактерицидная активность лейкоцитов . 
А ктивность ф агоцитоза нейтроф илов оказалась более вы сокой, по 
сравнению  со здоровы ми детьм и: при менингитах -  в 2.43 раза, при 
пневмонии -  в 2 ,04 раза и при остры х киш ечны х инфекциях -  в 1,47 раз.

При этом  спонтанны й Н С Т тест (% ) был повыш ен только  при 
пневмонии -  на 17,0%, в то время как при менингитах он сущ ественно не



изменялся, а при остры х киш ечны х инфекциях был значительно сниж ен -  на 
57,2% . Эти данн ы е мож но расценить как состояние вы раженной 
ф ункциональной супрессии  нейтрофилов.

Ф ункциональная способность гранулоцитов в ответ на стим уляцию , по 
сравнению  со здоровы м и детьм и, оказалась сниж енной во всех 
сравниваемы х группах. Так у больны х менингитами показатель 
стим улированного Н С Т -теста составил 51.5% , больны х пневмониям и -  
54,0%  и остры ми киш ечны м и инфекциями -  всего 33,0% .

Таким образом , несмотря на повы ш енную  ф агоцитарную  активность 
нейтрофилов, их ф ункциональная активность по данны м  Н С Т-теста 
оказалась сниж енной.

Ф агоцитарная активность моноцитов такж е играет важ ную  роль в 
иммунной п ерестройке на начальном периоде инф екционного заболевания. 
О днако анализ А Ф мн показал, что лиш ь у больны х м енингитам и имелось 
незначительное п овы ш ение А Ф мн, в то время как у больны х пневмониям и и 
острыми киш ечны ми инф екциям и АФ мн бы ла сниж ена.

П олученны е результаты  свидетельствую т о том , что ф агоцитарная 
активность гранулоцитов во всех группах больны х бы ла повы ш ена, однако 
функциональная активность этих клеток по данн ы м  Н С Т-теста сниж ена, 
особенно у больны х пневм ониям и и остры ми киш ечны м и инф екциями.

У ровень и м м уноглобулинов М и G, у детей  с С С В Р оказался 
достоверно вы ш е, чем у здоровы х детей  (р<0,05). К оличество 
циркулирую щ их им м унны х комплексов (Ц И К ) при госпитализации, 
значительно превы ш аю т показатели здоровы х детей  (р< 0,001) (рис. 2). 
Количество В -лим ф оцитов (C D 20) у детей  с С СВ Р, достоверно  меньш е, чем 
у здоровы х детей (р<0,001).

П одобны е же изм енения отмечены  и в отнош ении  клеточного звена 
иммунитета. К оличество Т-лим ф оцитов (C D 3) (р< 0,001), Т -хелперов (C D 4) 
(р<0,001), Т -ци тотокси ческих (C D 8) (р<0,001) меньш е, чем у здоровы х детей 
(рис. 3).

П оказателем функциональной  активности C D 3+ лим ф оцитов является 
их способность к синтезу  эндоплазм атических цитокинов. У детей  с СС В Р 
содерж ание эндоплазм атических цитокинов C D 3+ /T N F a+ (cr) (р<0.001), 
C D 3+/IL2+ (ct) (р< 0,05), C D 3+/IL 2+(cn) (р<0,001), C D 3+/lFN y+(cT) (р<0,001) 
оказалось м еньш е чем у здоровы х детей (рис. 3).

Коэф ф ициент иммунной адаптации (К И А ) у детей  от 1 м есяца д о  1 года 
с ССВР был д остоверно  вы ш е, чем у здоровы х детей  (р<0,01). При этом , 
соотнош ение CD 3+/lFN y+(cT)/CD 3+/IL4+(cT) у детей  от 1 м есяца до  1 года с 
С СВ Р достоверно ниж е, чем у здоровы х детей  (р< 0 ,001), что подтверж дает 
сниж ение цитокинсинтезирую щ ей ф ункциональной  способности  C D 3+ 
лим фоцитов.

При повторном исследовании им мунного статуса, через 2-3 недели, у 
детей с СС В Р н аблю далось увеличеиие абсолю тного количества лим ф оцитов 
(р<0,05), и сниж ение количества гранулоцитов (р< 0.05), но оно оставалось 
больш им, чем у здоровы х детей (р<0,001). А ктивность ф агоцитоза



нейтроф илов через 2-3 недели от начала заболевания сниж алась, но 
оставалась достоверно вы ш е, чем у здоровых детей (р<0,001). У ровни 
иммуноглобулинов М и G остаю тся высокими и достоверно вы ш е, чем у 
здоровы х дегсй  (р<0,05). К оличество циркулирую щ их иммунны х 
ком плексов (Ц И К ) у дегей  с бактериальной инфекцией, через 3 недели от 
м ом ента госпитализации, значительно превыш аю т показатели здоровы х 
детей  (р<0,001). Количество В-лим ф оцитов (CD 20) у детей  с С СВ Р, 
снизилось по сравнению  со здоровы ми детьми (р<0,001). К оличество Т- 
лим ф оц итов (C D 3) и Т -хелперов (C D 4) через 2-3 недели лечения 
увели чилось по сравнению  с первичны ми исследованиями (р<0,01). О днако 
количество Т -хелперов (C D 4) осталось меньш е, чем у здоровы х детей 
(р<0,05).

У ровень CD 3+ лим ф оцитов содерж ащ их эндоплазм атические цитокины  
у дегей  с С СВ Р остается значительно, меньш е чем у здоровы х детей , но в 
ди нам и ке  отмечается рост CD 3+/TN Fa+(cT) по сравнению  с первичны ми 
и м м ун оф ам м ам и  (р<0,05). К оэф ф ициент иммунной адаптации (К И А ) у 
детей  от 1 м есяца до  1 года с СС В Р и динам ике уменьш ился (р< 0,05), но 
достоверно  выше, чем у здоровы х детей (р<0,05). С оотнош ение 
CD 3+/IFNy+(cT)/CD 3+/IL4+(cT) у детей  от 1 месяца до  1 года с С С В Р 
возросло (р<0,01), но остается по преж нему ниже, чем у здоровы х детей
(р<0,001).

При проведении корреляционного анализа вы явлены прям ы е 
корреляции А Ф мн с CD 3+/TN Fa+(cT) (R =0,81, р=0,0007), и C D 3-/lF N y+ (cr) 
(R =0,56, р=0,004). К оличество C D 3+ и CD 8+ лим фоцитов коррелирует с 
содерж анием  эндоплазм атических цитокинов ИФНу*-, Ф Н О а Ч  ИЛ2 -, 
ИЛ4*- Т -лим ф оцитов. К оличество CD 4+ коррелирует только  с 
CD 3+/TN Fa+(crr) (R =0,73, р=0,003).

При сравнении показателей иммунного статуса трех групп детей  (с 
м енингитом , острой киш ечной инфекцией и пневмонией) при поступлении  в 
РА О  вы явлены  следую щ ие различия.

У детей  с менингитом количество лейкоцитов и гранулоцитов больш е, 
чем у детей  с пневмонией (р<0,05). У детей  с менингитом и с ОК И  отм ечены  
более вы сокие показатели м оноцитов, чем у детей с пневмонией (р< 0,01). У 
детей  с менингитом  бактерицидная активность достоверно больш е, чем у 
детей  с ОК И  (р<0,01). При исследовании цитокинсинтезирую щ ей 
способности  C D 3+ лим ф оцитов содерж ание эндоплазм атических ц итоки нов 
во всех группах было м еньш е, чем у здоровы х детей, а у детей с пневм онией  
это  количество оказалось минимальны м.

Л ейкоци тоз, моноцитоз и гранулоцитоз сохранялся более дли тельн ое 
врем я у больны х менингитом (р<0,01). А ктивность ф агоцитоза н ейтроф илов 
и м оноцитов у детей  с менингитом  больш е, чем у детей с О КИ  (р< 0,05). 
А ктивность ф агоцитоза нейтроф илов у детей всех ipynn  больш е, чем у 
здоровы х детей  (р<0,05). Бактерицидная активность у детей с пневм онией 
достоверно  больш е, чем у детей  с м енингитом , ОКИ и здоровы х детей  
(р< 0,001). Н С Т-тест (сп) у детей  с менингитом (р<0,05) и с пневм онией



(р<0,001) был выше, чем у детей  с ОКИ, а у детей  с ОКИ ниже, чем у 
здоровых детей (р<0,05).

Уровень CD 8+ у детей  с ОКИ был достоверно меньш е, чем у детей  с 
менингитом (р<0,05) и пневмонией (р<0,001). П оказателль N K -клеток 
(C D  16+) у детей с менингитом  оказался больш е, чем у детей с пневмонией 
(р<0,05) и ОКИ  (р<0,05). При исследовании нитокинсинтезирую щ ей 
способности C D 3+ лим ф оцитов содерж ание эндоплазм атических цитокинов 
во всех группах достоверно не различается, но м еньш е, чем у здоровы х 
детей . При этом, C D 3+/IF N y-(cn) у детей  с менингитом  больш е, чем у детей  
с ОКИ и пневмонией (р<0.001).

В динам ике, через 2-3 недели от поступления в стационар у детей  с 
менингитом отм ечается сниж ение уровня ЦИ К (р<0,05) и нарастание уровня 
Т-цитотоксичсских (C D 8) (р<0,05) и N K -клеток (CD  16) (р<0,05). К роме того, 
отмечается нарастание соотнош ения CD3+/IFNy+{CT)/CD3+/IL4+(cT) 
(р<0,001). У детей  с ОК И  при повторном  исследовании иммунного статуса 
отмечается сниж ение количества лейкоц итов (р<0,05), а такж е м оноцитов 
(р<0,05) и гранулоцитов (р<0,05). У детей  с пневмонией в динам ике 
нарастает бактерицидная активность лейкоц итов (р<0,001).

О дним из признаков повы ш енной проницаем ости клеточны х мембран 
является синдром цитолиза. У детей  с м енингитом  и ОКИ при повы ш ении 
A C T достоверно сниж ается соотнош ение CD3+/IFNy+(CT)/CD3+/IL4+(cT) 
(р<0,05), НСТ спонт. (р<0,05), что говорит о пораж ении клеточного звен а 
иммунитета, сниж ении активности и эф ф ективности  ф агоцитоза, а такж е о 
развитии иммунного ответа по ТН 2-типу.

В ы явлены  статистически значим ы е отрицательны е корреляции A C T  с 
C D 3+/TN Fa+(cn) * 1 0 %  (R  = -0,52, t = -2 ,12, р = 0,05). Это позволяет 
предполож ить, что повы ш ение в крови A C T м ож ет бы ть одним из 
механизмов сам орегуляции иммунной систем ы  организм а при ССВР.

Возраст, особенно у детей  первого года ж изни, мож ет оказы вать 
сущ ественное значение на состояние им м унитета. В этой связи всс дети  с 
ССВ Р были разбиты на 2 группы : м ладш е 6 м есяцев и старш е 6 месяцев. При 
анализе иммунного статуса при поступлении  в стационар обращ ает 
внимание низкий уровень клеточного звена им м унитета в обеих группах, но 
количество C D 8+ лим ф оцитов у детей  м ладш е 6 месяцев достоверно 
м еньш е, чем у детей  старш е 6 м есяцев (р<0,05). При повторном  
исследовании иммунного статуса отм ечается рост количества C D 8+ 
лим ф оцитов и N K -клеток (C D  16) у детей  старш е 6 м есяцев (р<0,05), то  есть 
активируется «врож денны й» имм унитет, в то время, как у детей  м ладш е 6 
месяцев их содерж ание сущ ественно не изм енилось (р<0,05).

Одним из показателей тяж ести токсикоза м ож ет бы ть степень 
наруш ения сознания. При сравнительном  анализе им м унограм м , взяты х при 
госпитализации в РА О , у детей  с тяж елой  бактериальной инф екцией с 
наруш ением сознания и без наруш ения сознания вы явлены  различия в 
показателях лейкоцитоза (р=0,023), содерж ания моноцитов (р= 0,05) и 
гранулоцитов (р=0,016), которы е были достоверно  вы ш е, чем у детей  без



наруш ения сознания. П оказатель CD 3+/IFNy+(cT)/CD 3+/lL4+(cT) достоверно 
вы ш е у детей  с сохраненны м  сознанием (р=0,0()8).

При сравнительном  анализе иммунограмм, взяты х через 3 недели после 
госпитализации в РАО, у детей  с тяжелой бактериальной инфекцией с 
наруш ением сознания и без наруш ения сознания сохранялись достоверны е 
различия в показателях лейкоцитоза (р=0,028), абсолю тного количества 
м оноцитов (р= 0,039) и гранулоцитов (р=0,042). При исследовании 
фагоцитоза вы явлено, что бактерицидная активность у детей  с наруш ением  
сознания осталась достоверно  ниже, чем у детей  без наруш ения сознания 
(р=0,0025). При этом , активность ф агоцитоза нейтроф илов (р=0,04) и 
активность ф агоцитоза м оноцитов (р=0,04), уровень цитокинов C D 3-/IF N y+ 
как спонтанны й (р= 0,03), так и стимулированны й (р=0,0019) в абсолю тны х 
значениях у детей  с наруш ением сознания оказалась достоверно больш е, чем 
у детей  без наруш ения сознания.

В отделении реаним ации и после перевода в проф ильное отделение дети  
с синдромом систем ной воспалительной реакцией получали ком плексную  
этиотропную  и патогенетическую  терапию , вклю чаю щ ую  в себя 
антибактериальную , инфузионную , метаболическую  терап ию , 
антикоагулянты , энтеральное и парентеральное питание, по показаниям  
И ВЛ, кислородогерапию , трансф узию  эритроцитарной массы  и С ЗП , при 
необходимости противогрибковы е препараты.

При поступлении в стационар детям  назначались эм пирически 
антибиотики ш ирокого спектра действия, в дальнейш ем  антибактериальная 
терапия корректировалась, учиты вая результаты  посевов и клиническое 
течение заболевания.

Рис. 2. О тносительны е показатели иммунограммы у детей 
с бактериальной  инфекцией (по отнош ению  к здоровым детям )



Рис. 3. К леточны й им м унитет у детей  с бактериальной  инфекцией 
в ди нам и ке

TNFa+(cr)

 Через 3 недели

 Здоровые дети

Рис. 4. К оличество эндоплазм атических цитокинов С О З+лим ф оцитов 
у детей  от  1 м есяца д о  1 года с бактериальны м и инфекциями



Ц еф алоспорины  3-го или 4-го поколения применялись у 100% детей , 
при отсутствии противопоказаний, они назначались как стартовая терапия 
при поступлении в РАО. У детей  с генерализованной ф орм ной  
менингококковой  инфекции, менингококкцемией антибактериальная 
терапия начиналась с бактсриостатического антибиотика левом ицетина. При 
стабилизации гемодинамики проводилась смена антибиотика на 
бактерицидны й (цефалоспорин 3 поколения). К арбопенемы прим енялись 
преим ущ ественно у детей с пневмонией.

С м ена антибактериальной терапии производилась при отсутствии  
эф ф екта от проводимой терапии в течение 48 часов. Э ффективность терапии  
оценивалась по динамике тем пературы , лейкоцитоза и ЛИ И , улучш ен ию  
клинического состояния детей , гемодинам ическим показателям, наличию  
ды хательной  недостаточности и уровню  сознания.

Курс антибактериальной терапии состоял из 1 антибиотика ш ирокого 
спектра действи я, подобранного эм пирически или по результатам посевов, 
или из 2-х антибиотиков. К оличество курсов антибактериальной терапии  
колебалось от 1 до 5.

Д ети с гнойным менингитом условно разделены на 2 группы: с бы строй  
и затяж ной санацией спинномозговой ж идкости (СМ Ж ). Д ети с бы строй 
санацией С М Ж  (32 ребенка, 72% ) получили 2 курса антибактериальной  
терапии , с затяжной (12 детей , 28% ) -  3 и более курса антибактериальной  
терапии.

Из 44 детей  с гнойным менингитом  32 ребенка (72% ) получили 2 курса 
антибактериальной  терапии, 6 детей  (14% ) -  3 курса, 4 ребенка (9% ) -  
4 курса, 2 ребенка (5% ) -  5 курсов.

С редний возраст детей , у которы х отм ечалось быстрая санация С М Ж , 
составил 8,5±1,2 месяца, а у детей  с затяж ной санацией -  5,4±0,8 м есяц ев 
(р<0,05).

У детей , которым проведено 3 и более курсов антибактериальной  
терапии  продолж ительность ф ебрильной лихорадки достоверно больш е 
(р< 0,01), чем у детей , которым проведено 2 курса.

В се дети , которым потребовалось И ВЛ, вошли в ip ynny  с затяж н ой  
санацией  С М Ж  и получили 3 и более курсов антибактериальной терап ии .

А нализируя полученны е данны е, мож но сказать, что у д етей  до  
6 м есяцев отм ечается более длительная санация СМ Ж , чем у детей  старш е 
6 м есяцев. Д етям  до 6 месяцев для достиж ения санации ликвора требуется 
более длительное лечение и проведение больш его количества курсов 
антибактериальной  терапии.

П ри сравнении иммунологических показателей при поступлении в РА О  
достоверны х различий между группами не выявлено. При анализе 
повторны х им муногорамм у детей  с гнойны м менингитом получивш их 3 и 
более курса антибактериальной терапии, и имевш их "затяжное" течени е  
болезни, достоверно выш е количество лейкоцитов (р<0.05), гранулоцитов 
(р< 0,01), активность фагоцитоза нейтроф илов (р<0,05). Д остоверно м ен ьш е 
количество эритроцитов (р<0,05) и С О З + /таР а + (сп ) (р<0,01). П олученны е



данны е показы ваю т п реобладание у детей  с затяжной санацией СМ Ж  
клеточного звена иммунитета.

Д ети с киш ечной инф екцией (18 детей ) получали цеф отаксим в качестве 
базовой антибактериальной терапии. 4 ребенка (22% ) дополнительно 
получали амикацин. У 14 детей  (78% ) был проведен 1 курс 
антибактериальной терапии . У 4 детей (22% ) потребовалось проведение 
2 курса антибактериальной  терапии (в 2 случаях цеф тазидим ом , и в 2-х 
цеф епимом).

Из 15 детей  у 9 бы ла внебольничная пневмония и у 6 госпитальная 
пневмония, развивш аяся в стационаре на фоне О РЗ. У всех детей  бы ла 
ды хательная недостаточность, потребовавш ая перевода их на ИВЛ.

Д етям с пневмонией проведено не м енее 3 курсов антибактериальной  
терапии. В качестве стартовой терапии при поступлении в РА О  всегда 
назначался цеф отаксим . В качестве второго курса антибактериальной  
терапии назначался сульперазон  (8 детей , 53% ), имипенем  (7 детей , 47% ), у 
8 детей (53% ) в сочетании  с ванком ицином  (при подозрении на наличие или 
вы сев M RSA  или M R SE). Третьим курсом антибактериальной терапии у 
7 детей (47% ) был м еропенем , у 4 детей  (27% ) -  имипенем , и у 4 детей  (27% ) 
-  сульперазон, у 7 детей  (47% ) в сочетании  с ванкомицином .

На фоне проводим ой этиотропной и патогенетической терапии у всех 
детей  отм ечалась полож ительная клинико-лабораторная динам ика, дети  
были переведены в п роф ильны е отделения, а затем вы писаны  домой.

ВЫВОДЫ
1. С индром систем ной  воспалительной реакции наблю дался у 100% детей 

с тяж елой бактериальной  инф екцией госпитализированны х в РАО. У 
детей м ладш е 6 м есяцев бактериальны е инфекции протекаю т более 
тяж ело, а вы раж енность и дли тельн ость С С В Р больш е, чем у детей  
старш е 6 м есяцев. У детей  в возрасте от 1 м есяца до 1 года с ОКИ С С В Р 
преим ущ ественно купируется на 2-3 сутки, а у больны х с менингитом  и 
пневмонией после 10 суток проводим ой терапии.

2. Наряду с известны м и клинико-лабораторны м и показателями 
дополнительны м  лабораторны м  показателем , пом огаю щ им  
диагностировать С С В Р и отраж аю щ им  его вы раж енность, является 
повы ш ение трансам иназ (особенно A C T), как проявление синдром а 
цитолиза.

3. Бактериальная и нф екция протекает более тяж ело у детей  с наруш ением  
сознания д о  сопора и комы при сниж ении бактерицидной активности 
нейтрофилов, и уровня Т -клегочного звен а им м унитета, особенно 
показателей C D 8+ и C D  16+, то есть ц итотоксических лим ф оцитов. В 
острый период болезни у детей  до  1 года с тяжелой бактериальной 
инфекцией активируется гум оральное звено им м унитета при сниж ении 
Т-клеточного.

4. Общ ей и м м унологической  законом ерностью  тяж елы х форм 
инфекционной патологии у детей  в возрасте до одного года является



повы ш ение активности нейтроф илов и слабый ответ моноцитов н ответ 
на антигенную  нагрузку, сниж ение способности к синтезу 
эндоплазм атических цитокинов, сохраняю щ иеся до 3 недель.

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ
1. Д ети в возрасте до 6 месяцев с тяжелой бактериальной инфекцией при 

наличии повыш ения A C T более чем в 2 раза или наруш ения сознания 
м енее 10 баллов по ш кале Глазго, являю тся труппой риска по развитию  
ослож нений  и затяжны х форм инфекционного процесса.

2. П олученны е им м унологические закономерности диктую т проведение 
антибактериальной, дезинтоксикационной  и заместительной терапии в 
остры й период тяж елого инфекционного процесса. И ммупотропная 
терапия показана после восстановления активности ф агоцитоза 
м оноцитов и цитокинсинтсзирую щ ей способности CD 3+ лим ф оцитов.

3. П овы ш ение трансам иназ (особенно ACT), как проявление синдром а 
цитолиза, является одним  из лабораторны х признаков синдром а 
систем ной воспалительной реакции, который вместе с другим и 
признаками позволяет ди агностировать ССВР и судить о степени его 
вы раж енности. П овы ш ение ACT, в сочетании с другими признаками 
С СВ Р у ребенка при поступлении в стационар отражает тяж есть 
состояния, и м ож ет бы ть показанием  для госпитализации ребенка в РАО.
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СПИСОК ИСПОЛЬЗОВАННЫХ СОКРАЩЕНИЙ

C D 20 -  рецептор, определяю щ ий В- лимфоциты
CD3 -  рецептор, определяю щ ий Т- лим фоциты
CD 4 -  рецептор, определяю щ ий Т- хелперы
CD 8 -  рецептор, определяю щ ий цитотоксическис Т- лимфоциты
С Н 50 - комплемент
I ILA -D R  -  человеческий лейкоцитарны й антиген-DR
Ig -  им м уноглобулин
N K  (C D  16) -  натуральны е киллеры
S p 0 2  -  сатурация
T h l -  хелперы  первого типа
T h2 -  хелперы второго типа
А Д  -  артериальное давление
А Л Т -  апанинам инотрансф сраза
А П ТВ  -  активированное парциальное тром бопластиновое время
A C T  -  асп артатам инотрансф сраза
А Ф  моноцитов -  поглотительная активность м оноцитов
А Ф  нейтроф илов -  поглотительная активность нейтрофилов
А Ч Т В  -  активированное п арциальное частичное тромбопластиновое врем я
В И Ч -  вирус им м унодеф ицита человека
И В Л  -  искусственная вентиляция легких
ИЛ (IL) -  интерлейкин
ИП11П -  инфекции передаю щ иеся половы м путем 
И Ф Н  -  интерферон
К И А  -  коэф ф ициент им м унной адаптации
К О С  -  кислотно-основное состояние
Л И И  -  лейкоцитарны й индекс интоксикации
Н С Т  -  нитросиний гегразолий
О К И  -  острая киш ечная инф екция
О РВ И  -  острая респираторная вирусная инфекция
Г1ПЦНС -  перинатальное пораж ение центральной нервной систем ы
П Ц Р -  полим еразная цепная реакция
РА О  -  реаним ационно-анестезиологическое отделение
Р Н П -плазм а -  реф ерентная норм альная пулированная плазма
С М Ж  -  спинном озговая ж идкостьо
С С В Р -си н д р о м  систем ной воспалительной реакции
Ф Н О  (T N F) -  фактор некроза опухолей
Ц И К -  циркулирую щ ие им м унны е комплексы
Ц Н С  -  центральная нервная систем а
Ч Д  -  частота ды ханий (в мин)
Ч С С  -  частота сердечны х сокращ ений (в мин)
Э К Г  -  электрокардиограм м а


