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Исследованы иммунологические показатели у больных с распространенным гнойным перитонитом 
(РГП). Установлено, что при РГП выявляется дисбаланс в иммунной системе, который характеризуется 
недостаточностью клеточного звена и повышением активности гуморального. Состояние клеточного 
звена иммунной системы при РГП определяется снижением количества Т- (прежде всего за счет 
фракций цитотоксических Т-лимфоцитов и экспрессирующих маркер поздней активации), NK- и 
NKT-клеток. При этом в периферической крови больных РГП повышается содержание Тh

2
-клеток и В1-

лимфоцитов. Состояние гуморального звена иммунной системы при РГП характеризуется повышением 
содержания IgA и IgG. С помощью корреляционного анализа и раздельным определением энтропии 
фенотипического состава лимфоцитов и иммуноглобулинов установлено повышение регуляторного 
влияния на гуморальное звено иммунной системы.
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We investigated immunological parameters in patients with extensive purulent peritonitis (EPP). It is estab-
lished that the EPP revealed an imbalance in the immune system, which is characterized by a deficiency of 
cellular part and increased activity of the humoral. Status of cellular immunity is determined by the decrease 
in the EPP number of T- (primarily through fractions of cytotoxic T-lymphocytes and expressing of late activa-
tion marker), NK- and NKT-cells. In the peripheral blood of patients with EPP increases the content of Th

2
-cells 

and B1-lymphocytes. Status humoral immunity in the EPP is characterized by increased Ig A and Ig G levels. 
With the help of correlation analysis and the separate definition of the entropy of the lymphocytes phenotypic 
composition and immunoglobulins found an increase in regulatory effect on the humoral immunity.
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Несмотря на достижения в медицине леталь-
ность при распространенном гнойном перитоните 
(РГП), являющаяся главным критерием оценки 
эффективности применяемых способов лечения, 
удерживается на уровне 20–30 %, достигая наи-
более высоких цифр (50 % и более) при третичном 
перитоните и перитоните, сопровождающемся 
развитием полиорганной недостаточности (ПОН) 
и септического шока [3, 14]. В связи с этим, появля-
ется необходимость поиска новых методов лечения 
данной патологии.

Активное участие системы иммунитета во мно-
гих жизненно важных процессах организма при-
водит к тому, что нарушения иммунореактивности 
обуславливают широкое как функциональное, так 
и структурное (патоморфологическое) многообра-
зие проявлений патологий человека [5]. Показано, 
что перитонит протекает на фоне иммунодефици-
та, а в терминальной стадии (полиорганной недо-
статочности) иммунная недостаточность наиболее 
выражена [6, 8]. Предполагается, что нарушения в 
иммунной системе могут иметь решающее значе-
ние для возникновения различных осложнений за-
болевания. В связи с этим, только детальное изуче-
ние иммунопатогенеза РГП позволит разработать 
эффективные методы иммуноактивной терапии.

Целью данного исследования явилось изуче-
ние зависимости иммунологических показателей 
у больных РГП.

материалы и метОды

 Под нашим наблюдением находились 50 боль-
ных с РГП (22 мужчин и 28 женщин) внебольнично-
го и госпитального происхождения, проходивших 
лечение в отделении гнойной хирургии и отделении 
реанимации и интенсивной терапии МУЗ «ГКБ № 6 
имени Н.С. Карповича» г. Красноярска. Средний 
возраст больных составил 54,2 ± 19,2 года. Из ис-
следования были исключены больные, у которых 
РГП был осложнением панкреонекроза, неопе-
рабельных онкологических заболеваний органов 
брюшной области и неоперабельного нарушения 
мезентериального кровообращения. Исходную 
степень тяжести больных определяли по шкале 
SAPSII [11]. Тяжесть РГП исходно определяли по 
Мангеймскому индексу перитонита (МИП) и ин-
дексу брюшной полости (ИБП) [1, 12]. Наличие и 
степень выраженности ПОН исходно и в динамике 
определяли по шкале SOFA [13]. При оценке тяже-
сти синдрома системной воспалительной реакции 
(ССВР) мы придерживались критериев ACCP/
SCCM [7]. В качестве контроля обследовано 135 
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здоровых людей аналогичного возрастного диа-
пазона.

Исследование фенотипа лимфоцитов крови 
проводили методом проточной цитометрии с ис-
пользованием прямой иммунофлуоресценции 
цельной периферической крови с использованием 
моноклональных антител (Beckman Coulter, USA), 
меченных FITC (fluorescein isothiocyanate), PE или 
RD1 (phycoerythrin), ECD (phycoerythrin-Texas Red-
X), PC5 (phycoerythrin-cyanin 5) и PC7 (phycoery-
thrin-cyanin 7) в следующих панелях: CD45-FITC/
CD4-RD1/CD8-ECD/CD3-PC5, CD45-FITC/CD56-
RD1/CD19-ECD/CD3-PC5, CD3-FITC/HLA-DR-PE/
CD25-PC5/CD45-PC7, CD4-FITC/CD294-PE/CD45-
PC7, CD19-FITC/CD5-PE/CD45-FITC, CD95-FITC/
CD19-PE/CD45-PC7. Для удаления эритроцитов 
пробоподготовку проводили по безотмывочной 
технологии с использованием лизирующего рас-
твора OptiLyse C (Beckman Coulter, USA). Анализ 
окрашенных клеток проводили на проточном 
цитофлуориметре FC-500 (Beckman Coulter, USA). 
Концентрацию иммуноглобулинов А, М и G в сы-
воротке крови определяли методом радиальной 
иммунодиффузии в агарозном геле по Манчини.

Дополнительно в качестве критерия неопре-
деленности состояния клеточного и гуморального 
звена иммунной системы высчитывали энтропию 
популяционного и субпопуляционного состава 
лимфоцитов (энтропия лимфоцитов) и энтропию 
концентрации основных классов иммуноглобули-
нов (энтропия иммуноглобулинов) [4].

Описание выборки производили с помощью 
подсчета медианы (Ме) и интерквартального раз-
маха в виде 25 и 75 процентилей (С

25
 и С

75
). Досто-

верность различий между показателями независи-
мых выборок оценивали по непараметрическому 
критерию Манна – Уитни. Для исследования силы 
взаимосвязей показателей вычислялся коэффици-
ент ранговой корреляции по Спирмену. Статисти-
ческий анализ осуществляли в пакете прикладных 
программ Statistica 8.0 (StatSoft Inc., 2007).

результаты и Обсуждение

Клинические проявления ССВР перед пер-
вичной операцией по поводу РГП отмечались у 
47 (94,0 ± 3,4 %) больных. Преобладали больные с 
тяжелыми проявлениями ССВР (тяжелый сепсис 
и септический шок) – 34 (68,0 ± 6,6 %). Тяжесть 
состояния по шкале SAPS II составила 29 (16; 37) 
балла. Выраженность ПОН по шкале SOFA соста-
вила 2 (1; 4) балла.

Интраоперационная оценка тяжести РГП дала 
следующие результаты: МИП в среднем соста-
вил 28 (25;33), ИБП среднем 14 (13; 14). С учетом 
интраоперационной оценки тяжести РГП у 29 
(58,0 ± 7,0 %) больных применен «полуоткрытый» 
метод хирургического лечения РГП с этапными ре-
визиями и санациями брюшной полости в програм-
мированном режиме с интервалом 36–48 часов.

При исследовании иммунологических показа-
телей обнаружено, что у больных РГП значительно 
повышено количество лейкоцитов в перифери-

ческой крови, но при снижении процентного со-
держания лимфоцитов и абсолютного количества 
CD3+-клеток (табл. 1). Кроме того, у больных 
РГП выявляется понижение относительного и 
абсолютного количества CD3+CD8+- и CD3+HLA-
DR+-лимфоцитов, а также определяется снижение 
процентного уровня CD4+CD294+-клеток. При ис-
следовании состояния В-клеточного звена иммун-
ной системы обнаружено 2-кратное повышение 
процентного количества CD19+CD5+-лимфоцитов. 
Состояние клеточного звена иммунной системы 
у больных РГП также характеризуется сниже-
нием относительного и абсолютного количества 
CD6+CD56+-клеток (р = 0,046 и р = 0,001, соот-
ветственно) и абсолютного уровня CD3+CD56+-
лимфоцитов (р = 0,033).

При исследовании содержания в сыворотке 
крови основных классов иммуноглобулинов и их 
уровней синтеза обнаружено, что у больных РГП 
в 1,9 раза повышена концентрация Ig A и в 1,4 
раза – концентрация IgG. При этом у больных 
РГП наблюдается 2-кратное повышение уровня 
относительного синтеза IgA.

Анализ результатов полученных результатов 
позволяет определить, что у больных РГП в перифе-
рической крови на фоне выраженного повышения 
количества лейкоцитов (в 2,4 раза) наблюдается 
снижение процентного содержания лимфоцитов. 
При этом обнаружена отрицательная взаимосвязь 
между абсолютным уровнем лимфоцитов и ИБР 
(r = –0,36, р = 0,045).

Фенотипический состав лимфоцитов в крови 
у больных РГП характеризуется снижением абсо-
лютного количества Т-лимфоцитов и повышением 
содержания В1-клеток. В1-лимфоциты являются 
минорной фракцией В-клеток крови, локализуются 
преимущественно в брюшной и плевральной по-
лостях, синтезируют Ig M и Ig A к бактериальным 
антигенам [2, 5]. Особенностью В1-клеток также 
является их способность выполнять роль антиген-
презентирующих клеток. Состояние Т-клеточного 
иммунитета у больных характеризуется снижени-
ем относительного и абсолютного количества цито-
токсических Т-лимфоцитов и Т-клеток с маркером 
поздней активации (HLA-DR-рецептор). Кроме 
того, при РГП обнаружено повышение в перифе-
рической крови процентного уровня Тh

2
-клеток 

(CD4+CD294+-лимфоциты). Тh
2
-лимфоциты, вы-

рабатывая комплекс цитокинов (прежде всего, 
интерлейкин-3, интерлейкин-4, интерлейкин-5), 
стимулируют пролиферацию активированных 
В-лимфоцитов, тем самым стимулируя гумораль-
ный иммунитет [5, 10]. Необходимо отметить, что 
только у больных РГП обнаружена положительная 
взаимосвязь между количеством В1-клеток и уров-
нем Тh

2
-лимфоцитов (r = 0,60, р = 0,023). Более 

того, только у больных с РГП выявляется взаимос-
вязь относительного количества Тh

2
-лимфоцитов 

с процентным содержанием CD3+CD25+-клеток 
(r = 0,69, р < 0,001). Следовательно, иммунопа-
тогенез РГП характеризуется регуляторными 
процессами, при которых уровень экспрессии 
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маркера ранней активации Т-клеток совпадает с 
изменением содержания в крови больных В1- и 
Тh

2
-лимфоцитов.
Состояние клеточного звена иммунитета при 

РГП также характеризуется снижением количе-
ства NK- и NKT-клеток. NKT-лимфоциты относят 
к клеткам врожденного иммунитета [5, 9]. Помимо 
цитотоксической функции они являются практиче-
ски единственным источником интерферона-g на 
первом этапе реакции внедрения патогенов. 

Состояние гуморального звена иммунной 
системы при РГП характеризуется увеличением 
концентрации IgA и IgG, а также уровнем от-

носительного синтеза IgA. Данная гуморальная 
реакция определяется поражением слизистых 
при РГП с наличием бактериальной инфекции. 
Выявляются особенности корреляционных вза-
имосвязей между гуморальным и клеточными 
звеньями иммунной системы в контроле и при 
РГП. Так, у лиц контрольной группы не выявлены 
взаимосвязи между содержанием лимфоцитов 
различного фенотипа и концентрацией иммуно-
глобулинов различных классов, тогда как при РГП 
обнаружена отрицательная взаимосвязь между 
процентным содержанием CD3+CD4+-клеток и 
концентрацией Ig G (r = –0,45, р = 0,033). Также 

Таблица 1
Иммунологические показатели больных РГП (Ме, С

25
 – С

75
)

Показатели 
Контроль, n = 156 Перитонит, n = 50 

p 
Ме С25–С75 Ме С25–С75 

Лейкоциты, 109/л 5,75 4,75–7,50 13,75 9,00–16,25 < 0,001 

Лимфоциты, % 36,0 29,0–45,0 12,5 10,0–17,0 < 0,001 

Лимфоциты, 109/л 2,11 1,52–2,75 1,75 1,38–2,57  

CD3+, % 66,9 60,0–72,0 66,2 55,9–71,1  

CD3+, 109/л 1,34 0,96–1,83 1,07 0,84–1,53 0,049 

CD3+CD4+, % 42,0 34,0–48,0 40,0 31,0–45,6  

CD3+CD4+, 109/л 0,80 0,53–1,19 0,61 0,48–0,99  

CD3+CD8+, % 27,0 21,0–33,0 21,8 16,7–27,0 0,007 

CD3+CD8+, 109/л 0,56 0,36–0,82 0,37 0,20–0,60 0,003 

CD3+CD25+, % 11,9 7,0–16,5 14,3 6,3–31,3  

CD3+CD25+, 109/л 0,17 0,11–0,34 0,27 0,09–0,58  

CD3+HLA-DR+, % 15,0 9,8–20,0 3,6 2,2–7,2 < 0,001 

CD3+HLA-DR+, 109/л 0,33 0,22–0,50 0,05 0,04–0,13 < 0,001 

CD4+CD294+, % 12,6 11,9–15,0 24,4 8,8–32,5 0,047 

CD4+CD294+, 109/л 0,49 0,17–0,59 0,37 0,20–0,70  

CD4+/CD8+ 1,50 1,11–1,93 1,75 1,30–2,43  

CD19+, % 14,0 9,0–17,0 14,9 11,3–18,0  

CD19+, 109/л 0,26 0,17–0,39 0,24 0,18–0,39  

CD19+CD5+, % 0,9 0,6–1,0 1,8 1,0–2,9 0,012 

CD19+CD5+, 109/л 0,02 0,01–0,04 0,03 0,02–0,06  

CD19+CD95+, % 0,7 0,1–0,9 1,0 0,1–1,4  

CD19+CD95+, 109/л 0,01 0,005–0,02 0,01 0,005–0,03  

CD16+CD56+, % 19,0 13,5–22,0 14,5 9,2–19,2 0,046 

CD16+CD56+, 109/л 0,39 0,25–0,55 0,19 0,12–0,39 0,001 

CD3+CD16+, % 4,6 2,6–11,18 4,5 1,9–8,5  

CD3+CD16+, 109/л 0,19 0,07–0,32 0,07 0,03–0,19 0,033 

IgA, г/л 2,07 1,32–3,20 3,85 2,54–4,61 < 0,001 

IgM, г/л 1,20 0,58–1,80 0,72 0,58–1,23  

IgG, г/л 11,11 8,60–15,00 15,50 8,23–21,70 0,016 

IgA/CD19+, нг/клетку 7,14 4,02–14,56 14,02 8,55–19,52 0,004 

IgM/CD19+, нг/клетку 4,68 2,45–9,17 3,02 2,65–5,54  

IgG/CD19+, нг/клетку 44,64 26,57–73,68 55,10 27,11–97,63  
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необходимо отметить, что если у лиц контрольной 
группы с уровнями относительного синтеза IgA, 
IgM и IgG отрицательно коррелирует относитель-
ное количество CD3+CD4+-лимфоцитов (соответ-
ственно, r = –0,17, р = 0,046; r = –0,28, р < 0,001; 
r = –0,22, р = 0,010), то у больных РГП процентное 
содержание CD3+CD8+-клеток положительно вза-
имосвязано с уровнями относительного синтеза 
IgA и IgG (соответственно, r = 0,48, р = 0,029 и 
r = 0,55, р = 0,009). У лиц контрольной группы с 
уровнем содержания В-лимфоцитов в крови по-
ложительно взаимосвязано количество CD3+CD8+- 
и CD16+/56+-клеток (соответственно, r = 0,20, 
р = 0,010 и r = 0,16, р = 0,039). В то же время, у 
больных РГП выявляются положительные взаи-
мосвязи процентного содержания В-лимфоцитов 
с относительным количеством CD3+CD4+-клеток 
(r = 0,41, р = 0,027), активированных Т-клеток 
(r=0,40, р=0,035) и соотношением CD4+/CD8+ 
(r = 0,46, р = 0,015). Следовательно, у больных 
РГП наблюдается усиление регуляторного влияния 
клеточного звена на гуморальный иммунитет. При 
этом также появляются взаимосвязи между эффек-
торными показателями клеточного и гуморального 
иммунитета (между содержанием цитотоксических 
Т-лимфоцитов и уровнями относительного синтеза 
иммуноглобулинов). 

Используя в качестве обобщенного показа-
теля дестабилизации клеточного и гуморального 
иммунитета энтропию, установлено, что энтропия 
популяционного состава лимфоцитов при РГП не 
отличается от контрольного диапазона, тогда как 
энтропия гуморального звена иммунной системы 
у больных РГП в 1,6 раза ниже, чем в контрольной 
группе (рис. 1). Обращает внимание, что энтропия 
клеточного звена иммунной системы значительно 
выше, чем гуморального (как в группе контроля, 
так и при РГП). Кроме того, если коэффициент ва-
риации клеточного звена в контроле составляет 7,7 
и при РГП – 18,5, то коэффициент вариации гумо-
рального иммунитета у лиц контрольной группы 
составляет 73,5 и при РГП – 58,3. Такое соотно-
шение уровней энтропии характеризует большую 
регуляторную зависимость гуморального звена 
иммунной системы, которая значительно возрас-
тает при РГП, что связано с иммунопатогенезом 

заболевания и, соответственно, высоким уровнем 
скоординированности гуморальных реакций.

заключение

Таким образом, у больных РГП выявляется 
дисбаланс в иммунной системе, который харак-
теризуется недостаточностью клеточного звена 
и повышением активности гуморального. Со-
стояние клеточного звена иммунной системы 
при РГП определяется снижением количества 
Т- (прежде всего за счет фракций цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов и экспрессирующих маркер 
поздней активации), NK- и NKT-клеток. При этом в 
периферической крови больных РГП повышается 
содержание Тh

2
-клеток и В1-лимфоцитов. Состо-

яние гуморального звена иммунной системы при 
РГП характеризуется повышением содержания 
IgA и IgG. С помощью корреляционного анализа 
и раздельным определением энтропии фенотипи-
ческого состава лимфоцитов и иммуноглобулинов 
установлено повышение регуляторного влияния 
на гуморальное звено иммунной системы. Полу-
ченные результаты исследования определяют 
необходимость стимулировать клеточное звено 
иммунной системы для повышения эффектив-
ности лечения и восстановления после острого 
воспалительного процесса.
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