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Введение

Одним из важнейших направлений развития со�
временной медицины является разработка способов ди�
агностики и прогнозирования течения заболеваний на
основе определения степени нарушения функциональ�
ной активности и возможности коррекции защитных
функций организма.

Под влиянием различных экстремальных факто�
ров (травма, шок, гипоксия, эндо� и экзоинтоксикация)
в организме человека развиваются системные измене�
ния, имеющие неспецифический (стрессовый) и специ�

фический (зависящий от природы воздействия) харак�
тер. Функциональные изменения в иммунной системе
при различного рода стрессовых воздействиях давно
привлекают внимание исследователей [1—13]. 

К настоящему времени накоплено значитель�
ное количество экспериментальных и клинических
работ, посвященных изучению влияния ксенобиоти�
ков на состояние иммунной системы. Считается, что
при острых отравлениях у больных снижаются пока�
затели неспецифической реактивности организма,
формируется угнетение клеточных и гуморальных
механизмов иммунной защиты [14—18]. Также изве�
стно, что в результате химической травмы происхо�
дят функциональные изменения и в периферичес�
кой крови, направленные на адаптацию к новым
условиям существования. Изменения, происходя�
щие в крови, чаще всего неспецифичны, но в то же
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время отражают системные процессы, происходя�
щие в целом организме [19, 20]. 

Для оценки тяжести заболеваний, сравнения эф�
фективности методов проводимой терапии в клиничес�
кой практике используются интегральные показатели,
которые могут изменяться уже на самых ранних стади�
ях заболевания. Ряд интегральных гематологических
индексов предложено использовать в качестве канди�
датных маркеров иммунологической реактивности ор�
ганизма, свидетельствующих о ее нарушениях [21, 22].

Несмотря на совершенствование диагностическо�
го уровня, не всем лечебным учреждениям доступно ис�
следование иммунологического статуса, тогда как кли�
нический анализ крови является доступным и
распространенным методом обследования. Представля�
лось интересным провести исследование иммунного
статуса у группы детей с острой химической травмой и
определить возможность оценки функционального со�
стояния их иммунной системы по интегральным гема�
тологическим индексам.

Материал и методы
Обследовано 10 больных с острым отравлением химичес�

кой этиологии в возрасте 1—3 лет, находившихся на лечении в
отделении токсикологии ГБУЗ ДГКБ № 13 им. Н. Ф. Филато�
ва ДЗМ. Из них 5 были с отравлением психофармакологичес�
кими средствами (амитриптилин, феназепам) и 5 — с отравле�
нием кислотой (уксусная эссенция). На момент поступления в
стационар состояние всех наблюдаемых больных расценива�
лось как тяжелое. В случае отравления психофармакологичес�
кими средствами тяжесть состояния была обусловлена глубо�
кими расстройствами сознания — кома (по шкале Глазго 7—8
баллов), при отравлении кислотой — распространенностью
ожога (ожог полости рта и пищевода I—II степени), а также
проявлениями экзотоксического шока у всех наблюдаемых
больных. 

Лабораторное обследование состояло из определения в
крови общего содержания лейкоцитов, лейкоцитарной форму�
лы, на основе которых проводился расчет интегральных гема�
тологических показателей. Исследование клинического анали�
за крови проводили с помощью гематологического
анализатора Advia — 120. По общепринятым формулам произ�
водили расчет следующих интегральных гематологических по�
казателей: модифицированный лейкоцитарный индекс инток�
сикации (ЛИИ) определялся по формуле В. К. Островского
(1983) — как показатель процессов тканевой деградации и
уровня ЭИ [23]; индекс соотношения нейтрофилов и лимфо�
цитов (ИСНЛ = нейтрофилы/ лимф.); индекс соотношения
нейтрофилов и моноцитов (ИСНМ = нейтрофилы/моноц.),

который позволяет судить о соотношении компонентов фаго�
цитарной системы; индекс соотношения лимфоцитов и моно�
цитов (ИСЛМ = лимф./моноц.); индекс соотношения лимфо�
цитов и эозинофилов (ИСЛЭ = лимф./эоз.), который уже
использовался для характеристики процессов гиперчувстви�
тельности немедленного и замедленного типов [21].

В крови определяли общее количество лимфоцитов, суб�
популяции Т�лимфоцитов (Е�РОК, Еа�РОК), натуральных
киллеров (CD16+клеток) и В�лимфоцитов. Для оценки функ�
ционального состояния системы гуморального иммунитета ис�
пользовали количественное определение иммуноглобулинов
сыворотки крови (А, М, G). Фагоцитарную активность лейко�
цитов оценивали по фагоцитарной активности (числу) и фаго�
цитарному индексу. Оба эти показателя характеризуют погло�
тительную способность фагоцитирующих клеток крови
(нейтрофилов и моноцитов). Для цитохимического изучения
метаболической активности лейкоцитов применяли тесты
спонтанного и стимулированного поглощения и восстановле�
ния нитросинего тетразолия нейтрофильными гранулоцитами
(НСТ�тест). Спонтанный НСТ�тест дает информацию о степе�
ни реактивности нейтрофилов периферической крови in vivo
[24, 25]. Стимулированный НСТ�тест основан на воздействии
антигена на лейкоциты in vitro до их контакта с нитросиним те�
тразолием и свидетельствует о готовности нейтрофильных
гранулоцитов к завершенному фагоцитозу [26]. Определение
уровня иммуноглобулинов классов A, M, G в сыворотке крови
проводили с помощью метода радиальной иммунодиффузии.

Контрольную группу составили 20 детей в возрасте 1—3 лет
без хронических заболеваний и не состоящих на диспансер�
ном учете. 

Статистическую обработку результатов исследования про�
водили с использованием пакета программ STATISTICA 7.0
(StatSoft.Inc.). Количественные показатели представлены в
виде медианы (25; 75 процентилей). Достоверность различий
количественных показателей между двумя независимыми
группами оценивалась по критерию Манна–Уитни. Статисти�
чески значимыми считались различия при p<0,05.

Результаты и обсуждение

Исследование лейкоцитарной формулы имеет
большое значение в диагностике большинства заболе�
ваний, а также для оценки тяжести состояния и эффек�
тивности проводимой терапии. Изменения лейкоцитар�
ной формулы имеют место при целом ряде
патологических состояний, развивающихся на фоне
травмы, стресса, инфекции, в том числе и при заболева�
ниях химической этиологии. 

В таблице 1 представлена лейкоцитарная форму�
ла больных в возрасте 1—3 лет в первые сутки острой
химической травмы. 

Показатели, ед. измерения Значения показателей в группах
контроля наблюдения

(n=20) (n=10)

Лейкоциты, 109/л 7,3 [6,2; 8,3] 9,2 [7,5—11,2]
Палочкоядерные нейтрофилы, % 2 [1; 2] 14 [5,5—23]*
Сегментоядерные нейтрофилы, % 48 [46; 55] 67,5 [48—70,5]*
Эозинофилы, % 2 [1; 3] 0,0 [0,0—0,05]*
Лимфоциты, % 45 [38; 48] 33 [31—45]*
Моноциты, % 4 [2; 5] 6 [4—8,5]

Таблица 1
Изменение лейкоцитарной формулы крови у детей 1—3 лет в токсикогенной фазе острых отравлений

Примечание. * — достоверность различий по отношению к контрольной группе (p<0,05).



Как видно из таблицы, в 1 сутки заболевания у де�
тей имел место сдвиг лейкоцитарной формулы крови
влево за счет увеличения числа нейтрофилов. Количе�
ство палочкоядерных нейтрофилов достигало в сред�
нем 14% (разброс значений данных от 5,5 до 23%). Чис�
ло сегментоядерных нейтрофилов было выше в 1,4 раза
по сравнению с контрольной группой. Количество лим�
фоцитов снижалось до 33%.

При развитии критических состояний вследствие
экстремальной агрессии (шок, травма, в том числе и от�
равление) происходит активация фагоцитов — моноци�
тов. Содержание моноцитов в периферической крови
наблюдаемых больных составляло от 4 до 8,5%, т. е. на�
блюдался умеренный моноцитоз. Активированные мо�
ноциты играют ключевую роль в регуляции воспали�
тельных процессов и формировании синдромов
критического состояния. Возможно, моноцитоз являет�
ся потенциальным фактором риска развития осложне�
ний течения заболевания, однако размер выборки в дан�
ном исследовании не позволил это изучить. 

Изучение иммунологических показателей у пост�
радавших детей показало, что в токсикогенной фазе ос�
трых отравлений формируются определенные иммуно�
логические сдвиги (табл. 2). 

В течение 1 суток с момента поступления больных
в стационар в циркулирующей крови отмечено умень�
шение общего количества лимфоцитов. При этом сни�
жение числа лимфоцитов происходило главным обра�
зом за счет Т�клеток (Е�РОК, Еакт.�РОК). Количество
В�лимфоцитов у наблюдаемых больных не отличалось
от нормы, но при этом имелось нарушение продукции
иммуноглобулинов В�лимфоцитами. Определялась
тенденция к увеличению уровня Ig М и статистически
значимое снижение Ig G и Ig A. Не исключено, что тен�
денция к повышению в сыворотке крови содержания Ig
М свидетельствовала об активации гуморального им�
мунитета в ответ на острую химическую травму. В то же
время выявленное снижение уровня Ig G указывало на

одновременное иммунотоксическое действие экзоген�
ного фактора. 

Показатель СD16 при остром отравлении оста�
вался в пределах нормальных значений, в то время как
показатель CD25, относящийся к «ранним» маркерам
активации Т�клеток, повышался до 10%, то есть в 2 раза
превышал значения нормы.

Более детальное изучение параметров врожденно�
го иммунитета показало, что фагоцитарная активность
нейтрофилов в целом не выходила за пределы нормаль�
ных значений. Индивидуальный разброс данных был от
39 до 52%, то есть в некоторых случаях имелась тенден�
ция к снижению фагоцитарной активности. При этом у
детей с острой химической травмой в токсикогенной
фазе заболевания отмечалось повышение показателей
кислородзависимого метаболизма (НСТ�тест) и цито�
химического показателя активности (ЦПА) фагоцитов
(НСТ 48% , ЦПА 0,77%; р>0,05). Таким образом, погло�
тительная способность нейтрофилов у наблюдаемых
больных оставалась неизмененной, а кислородзависи�
мый метаболизм клеток был повышен. Возможно, это
позволяет быстрее реализовывать функцию фагоцитоза
при развитии токсического процесса. 

Таким образом, у детей с острой химической трав�
мой, поступивших в стационар в тяжелом состоянии, в
токсикогенной фазе перестройка механизмов иммунной
защиты заключается в некоторой активации системы
врожденного иммунитета при снижении показателей
адаптивного иммунитета (Т�клетки, Ig G, Ig A). Такая
тенденция в целом характерна для развития многих кри�
тических состояний и не является исключением острое
отравление, рассматриваемое с позиции химического
стресса. Можно полагать, что при попадании токсиканта
в организм ребенка происходит активация системы гипо�
таламус — гипофиз — надпочечники и, как следствие, ме�
няется уровень глюкокортикоидов в крови, что приводит
к лизису чувствительных к кортизолу Т�лимфоцитов,
выбросу медиаторов и усилению клеточных механизмов
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Показатели, ед. измерения Значения показателей в группе
норма наблюдения (n=10)

Лейкоциты, 109/л 4,0—9,0 9,2 [7,5—11,2]
Лимфоциты, % 45—65 33 [31—43]*
Т�лимфоциты (Е�РОК), % 54—66 45 [41—55]*
Т�активные лимфоциты (Е акт.�РОК), % 34—40 31 [28—36]
В�лимфоциты (3F3), % 5—19 11 [6—14]
Фагоцитарная активность 30 мин (ФА), % 40—82 44 [39—52]
Тест НСТ спонтанный, % 10—26 48 [24—52]*
Тест НСТ стимул. латексом, % 22—47 39 [26—59]
ЦПА спонтанный, % 0,09—0,39 0,77 [0,28—0,99]*
ЦПА стимул. латексом, % 0,57 [0,40—1,10]
NK�клетки (СD16), % 5—20 16 [10—24,5]
Рецептор ИЛ2 (CD25), % 0—5 10 [5—22]*
Иммуноглобулин G (Ig G), мг/дл 570—1185 492 [427—594]*
Иммуноглобулин М (Ig M), мг/дл 49—128 174 [105—282]
Иммуноглобулин А (Ig A), мг/дл 74—207 22 [18—65,5]*

Таблица 2
Иммунологические показатели у детей 1—3 лет в токсикогенной фазе острых отравлений 

Примечание. * — достоверность различий по отношению к норме (p<0,05).
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иммунных реакций для сохранения гомеостаза. Полу�
ченные нами данные совпадают с литературными сведе�
ниям об изменениях, формирующихся в иммунной сис�
теме при острой травме и стрессе [2, 14, 15]. 

Также изучены интегральные гематологические
индексы у больных с тяжелыми отравлениями химиче�
ской этиологии в токсикогенной фазе заболевания. Ре�
зультаты отражены в таблице 3.

Из таблицы видно, при поступлении в стационар
средние значения ЛИИ были достоверно значимо выше,
что свидетельствовало о раннем формировании у боль�
ных эндогенной интоксикации, вероятно, связанной с по�
вышением процессов катаболизма. Увеличение ИСНЛ
практически в 5 раз по сравнению с контрольной группой
указывало на нарушение иммунологической реактивнос�
ти у больных в условиях химического стресса. Его увели�
чение связано со снижением числа эоинофилов и повы�
шением количества палочко� и сегментоядерных
нейтрофилов. Показатель ИСНМ, свидетельствующий
об уровне клеточно�фагоцитарной защиты, был незначи�
тельно выше контрольных значений. Индексы ИСЛЭ, ко�
свенно отражающие процессы гиперчувствительности
немедленного и замедленного типа, был повышен у на�
блюдаемых больных по сравнению с детьми контрольной

группы. Значения ИСЛМ при острой химической травме
были достоверно снижены по сравнению с допустимыми
значениями (p<0,05). Таким образом, полученные данные
свидетельствуют о формирующемся нарушении иммуно�
логической реактивности в токсикогенной фазе острой
химической травмы у детей в возрасте 1—3 лет.

Выводы

1. У детей с острой химической травмой, посту�
пивших в стационар в тяжелом состоянии, в токсико�
генной фазе наблюдается лимфопения, уменьшение
числа Т�лимфоцитов, снижение содержания Ig G и Ig A
с тенденцией к увеличению Ig М, повышение показате�
лей кислородзависимого метаболизма (НСТ�тест) и
цитохимического показателя активности (ЦПА) фаго�
цитов, что свидетельствует об активации компонентов
системы врожденного иммунитета и снижении актив�
ности системы адаптивного иммунитета.

2. Интегральные гематологические показатели
крови пострадавших в целом отражают функцио�
нальные изменения иммунной системы, формирую�
щиеся при острой химической травме у детей в возра�
сте 1—3 года.

Показатели, ед. измерения Значения показателей в группах
контроля (n=20) наблюдения (n=10)

ЛИИ, усл. ед. 1,00 [0,92—1,28] 3,81 [2,23—4,72]*
ИСНЛ, усл. ед. 1,09 [1,00—1,50] 5,85 [2,71—7,19]*
ИСНМ, усл. ед. 13,50 [12,00—28,50] 13,75 [8,05—22,70]
ИСЛЭ, усл. ед. 21,00 [13,00—46,00] 24,17 [21,33—27,00]
ИСЛМ, усл. ед. 11,25 [8,00—19,00] 2,90 [1,92—3,44]*

Таблица 3
Интегральные гематологические индексы интоксикации 

у детей 1—3 лет в токсикогенной фазе острых отравлений

Примечание. * — достоверность различий по отношению к контрольной группе (p<0,05). ЛИИ — лейкоцитарный индекс инток�
сикации; ИСНЛ — индекс соотношения нейтрофилов и лимфоцитов; ИСНМ — индекс соотношения нейтрофилов и моноцитов;
ИСЛЭ — индекс соотношения лимфоцитов и эозинофилов; ИСЛМ — индекс соотношения лимфоцитов и моноцитов.
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