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імунореабілітації на показники клітинного імунітету хворих із перенесеною черепно-
мозковою травмою.

У статті відзначений позитивний вплив лікування із додаванням нуклеїна-
ту поряд із традиційними засобами нейропротекції на стан клітинного імуні-
тету у пацієнтів після черепно-мозкової травми у вигляді підвищення імуноре-
гуляторного індексу та популяції CD3+-лімфоцитів.
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immune rehabilitation on cell immunity of the patients after traumatic brain injury.
Positive infl uence of treatment with nucleinatum on the cell immunity at the 

patients after traumatic brain injury were presented in article. It was demonstrated 
at the improvement of immune index at increased amount of CD3+.
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Вступ
Імунні механізми у патогенезі поєднаних хронічних захворювань 

не можна вважати вичерпно вивченими, хоча з’ясовано, що стан клі-
тинного та гуморального ланцюгів імунного захисту характеризуєть-
ся різноспрямованими порушеннями [9, 11]. Зважаючи на те, що за-
гальний стан неспецифічного імунного захисту визначається багато-
факторними внутрішньосистемними взаємозв’язками між окремими 
показниками та ланками імунної системи, досить актуальним є дослі-
дження механізмів та гістерезису компенсаторних реакцій, їх спрямо-
ваності та виразності у хворих мололодого віку з хронічними захво-
рюваннями шлунково-кишкового тракту (ХЗ ШКТ) та хронічними за-
хворюваннями легенів (ХЗЛ). Актуальним є визначення особливостей 
імунної системи у взаємозв’язку з тривалістю перебігу захворювання, 
оскільки навіть за умов відсутності загострень, клінічно маніфесту-
ються імунодефіцитними станами (ІДС), що в свою чергу призводить 
до погіршення перебігу поєднаних хронічних захворювань. 

Метою роботи була розробка доступного для загальної практики 
алгоритму діагностики імунорегуляторних реакцій на основі оцінки 
стану системи неспецифічного імунного захисту у підлітків з поєдна-
ною патологією.

Матеріал та методи дослідження
Програма дослідження включала вивчення стану Т-, В- та фаго-

цитарного ланцюга імунітету в групах хворих з поєднаними ХЗ ШКТ 
та ХЗЛ та серед осіб контрольної групи. Кров для імунологічних 
досліджень забирали із кубітальної вени вранці натще. Кількісний 
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вміст Т-лімфоцитів (CD3+), їх субпопуляцій (CD4+ и CD8+) та 
В-лімфоцитів (СD19+) визначали методом непрямої мембранної 
імунофлюоресценції. Чисельність Т-активної субпопуляції 
лімфоцитів визначали в ре акції розеткоутворення з еритроцитами ба-
рана [10]. Про порушення експресії рецепторів на імунокомпетентні 
клітини (ІКК) робили висновок на підставі наявності підвищення 
питомої ваги Е-РОК та СDЗ+ клітин [3]. Функціональну активність 
ІКК оцінювали за рівнем спонтанної проліферації лімфоцитів та за 
показником інтенсивності проліфера ції під впливом ФГА [4]; блоку-
ючу активність аутосироватки оцінювали по величині пригнічення 
бласттрансформації лімфоцитів з ФГА (без та в присутності ауто-
сироватки) [1]. Вміст сироваткових імуноглобулінів (IgG, IgА, IgМ) 
та секреторного (sIgA) у слині визначали спектрофотометричним 
методом з 7,0% ПЕГ застосовуючи моноспецифічні сироватки про-
ти імуноглобулінів людини [2]. Фагоцитарний ланцюг імунітету 
оцінювали по фагоцитарній та метаболічній активності нейтрофілів 
крові. У якості об’єкта фагоцитозу використовували інактивовану 
добову культуру стафілококу (штам 209); визначали фагоцитарне 
чис ло (ФЧ) та фагоцитарний індекс (ФІ) нейтрофілів (через середню 
кількість мікробних тіл) [6]. Метаболічну активність, клітин які фа-
гоцитували оцінювали по спонтанному та індукованому НСТ-тесту 
[8]; у якості стимулятора цього тесту використовували інактивовану 
добову культуру стафілококу (штам 209). 

Для відображення закономірностей стану імунної системи опра-
цьовано методику побудови гістерезисограмм (у вигляді стандар-
тизованої формули) компенсаторних змін імунного статусу, яка ві-
дображає ступінь імунних розладів (D) по кожному із аналізованих 
показників імунограмми, яку розраховували із застосуванням фор-
мули: D=100(dn/d0)-100, де dn – аналізований показник імунограмми 
пацієнта, d0 – референтне значення показника. Для побудови гісте-
резисограмми імунної системи (ГІС) та формули імунних розладів 
(ФІР) застосовано коефіцієнт діагностичної цінності, який обчис-
лювали по формулі GJ=2(σ1

2 + σ2
2)/(М1-М2)2, де σ1 та σ2 – середні ква-

дратичні відхилення, а М1та М2 - середні арифметичні показники. 
Аналіз результатів виконано із застосуванням методів варіаційної 
статистики та принципів патоінформатики [5, 7]; застосовували ал-
горитми статистичних методів із стандартного набору статистично-
го інструментарію ліцензованого програмного середовища “EXEL”. 

Отримані результати та їх обговорення 
Формування компенсаторних реакцій у системі неспецифічного 

імунного захисту, які виявлені дозволили визначити окремі кількісні 
закономірності. Патометричний аналіз цих кількісних закономір-
ностей, виконано серед хворих з поєднаними ХЗ ШКТ та ХЗЛ з по-
переднім їх розподілом на дві групи: перша – 73 хворих з давністю 
клінічної маніфестації до 5 років; друга – 37 хворих з давністю клініч-
ної маніфестації понад 5 років. Відмінністю патометричного аналізу 
змінених фізіологічних реакцій хворих було визначення показників 
інформативності, діагностичної цінності найбільш значимих показ-
ників стану системи неспецифічного імунного захисту.

Найбільш діагностично цінним (3,495 біт) показником стосовно 
наявності імунорегуляторних реакцій компенсації (табл.1) є віднос-
ний показник кількості Такт лімфоцитів; з’ясовано, що його змен-
шення до рівня 0,8Треф практично в п’ять разів частіше реєструється 
серед хворих другої групи (у (14,0±5,3)% та (72,1±6,8)% хворих від-
повідно). Патометричні коефіцієнти індикатора: ПК–= – 7,1 та ПК+ 

= +4,1. Цей патометричний індикатор займає перше рангове місце 
в діагностичному алгоритмі; наявність пригнічення Т-ланцюга не-
специфічного імунного захисту у хворих з давністю клінічної ма-
ніфестації понад 5 р. достовірно (р<0,0001) вища і, на відміну від 
раннього періоду перебігу поєднаної патології, не компенсується 
збільшенням абсолютної кількості лімфоцитів.

На другому ранговому місці по показнику діагностичної ціннос-
ті (І=3,045 біт) – співвідношення між значенням ІС РБТЛ конкретно-
го хворого та референтним значенням ІС РБТЛ; нами виявлено, що 
зменшення цього індекса більш характерно для тривалого перебі-
гу поєднаних ХЗ ШКТ та ХЗЛ (виявлено серед (60,9±7,2)% хворих 
другої та серед (9,3±4,4)% хворих – першої групи; р<0,0001). Пато-
метричні коефіцієнти індикатора: ПК–= – 8,1 та ПК+ = +3,6; патофі-
зіологічне значення індикатора зводиться до того, що пригнічення 
РБТЛ свідчить на користь регуляторного дисбалансу та наявності 
імунорегуляторної декомпенсації (р<0,001).

На третьому ранговому місці по показнику діагностичної цін-
ності (І=2,453 біт) – співвідношення між виміряним та референт-
ним значенням ІС НСТ-тесту, що характеризує стан фагоцитар-
ного ланцюга і, як з’ясовано нами, достовірно (p<0,001) частіше реє-
струється серед хворих з давністю клінічної маніфестації понад 5 р. 
– у (80,4±5,8)%, тоді як в першій групі – у (30,2±7,0)% хворих. Власне, 
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оскільки НСТ-тест відображає компенсаторні резерви фагоцитарно-
го ланцюга, то і його відносне зменшення і віддаленому періоді свід-
чить про дисрегуляторні зміни та виснаження адаптаційниї резервів 
системи неспецифічного імунного захисту (ПК–= – 4,2 та ПК+ = +5,5). 

В процесі дослідження нами також з’ясовано, що за показника-
ми інформативності та діагностичної цінності існує ще низка кри-
теріїв, які мозна використовувати в алгоритмі діагностики імуноре-
гуляторних реакцій компенсації. 

Зокрема, це – стандартизований показник спонтанного НСТ-
тесту (І=2,109 біт), співвідношення між базовими показниками В- та 
Т- ланцюгів (І=2,024 біт), стандартизований показник спонтанної 
проліферації лімфоцитів (І=2,012 біт), а також співвідношення між 
стандартизованими показниками секреторного та сироваткового 
імуноглобуліну А (І=1,684 біт) та деякі інші.

Для кожного із індикаторів визначено патометричні коефіцієнти, 
сила впливу та діагностична цінність, що і дозволило застосовуючи 
принципи патоінформатики використати ті із них, яким властива 
найвища інформативність. Індикатори діагностики імунорегулятор-
ної компенсації функціонального стану неспецифічного імунного за-
хисту в залежності від давності клінічної маніфестації поєднаних ХЗ 
ШКТ та ХЗЛ характеризуються різною діагностичною цінністю та різ-
ними патометричними коефіцієнтами (ПК). Водночас, для спрощення 
діагностики імунорегуляторних реакцій компенсації, опрацьовано та-
бличний алгоритм, який відносно більш простий та не менш інфор-
мативний. Перевагами вказаного алгоритму (табл. 1) є те, що після 
безпосереднього виконання лабораторних досліджень їх результати 
аналізуються у визначеній алгоритмом послідосності та оцінюються 
у відповідності до патометричного значення відповідних індикаторів. 
Окремо слід зазначити, що застосована для розробки діагностичного 
алгоритму процедура послідовного патометричного аналізу індикато-
рів – діагностичних ознак базується на тому, що попередньо (експерт-
ним методом) нами були встановлені максимально-допустимі помил-
ки першого (α=1,5% - помилка гіпердіагностики) та другого (помилка 
гіподіагностики β=1,5%) роду, які не перевищують 1,0-3,0%, що і ви-
значає рівень максимальної (ДСMAX=+19) та мінімальної (ДСMІN= – 19,0) 
діагностичної суми (ДС) патометричних коефіцієнтів (ПК).

Застосування алгоритму діагностики імунорегуляторних реак-
цій компенсації передбачає високу чутливість та специфічність, 
рівень яких становить не менше 98,5%. Діагностика імунорегуля-

торних реакцій компенсації у осіб молодого віку з поєднаними ХЗ 
ШКТ та ХЗЛ передбачає кількаетапну технологію: 

- на першому (лабораторному) етапі – у конкретного хворого ви-
конують імунологічне дослідження;

- на другому (кількісно-аналітичному) етапі – визначають стан-
дартизовані співвідношення та одержують значення діагностич-
них критеріїв;

- на третьому (функціонально-діагностичному) етапі застосо-
вують опрацьований алгоритм шляхом послідовного додаван-
ня коефіцієнтів до досягнення одного із діагностичних порогів 
(ПСMIN=–19; ПСMAX=+19), а для спрощення діагностики застосову-
ють патометричну шкалу (рис.1). 

Таблиця 1
Алгоритм діагностики* імунорегуляторних реакцій у підлітків 

з поєднаним перебігом ХЗ ШКТ та ХЗЛ

Логічне значення діагностичних критеріїв 
імунорегуляторних реакцій 

у хворих 

Патометричні 
коефіцієнти при 
різних варіантах 
функціональних 

тестів
критерій ПК

Питомий вміст Тактивних лімфоцитів (Такт(%)/Треф) <0,8 –7,1
≥0,8 +4,1

Значення індекса стимуляції РБТЛ: 
ІС РБТЛ / ІС РБТЛРЕФ

<1,0 –8,1
≥1,0 +3,6

Значення індекса стимуляції ІС НСТ / ІС 
НСТРЕФ

<1,0 –4,2
≥1,0 +5,5

Результати спонтанного НСТтесту

 (НСТ / НСТРЕФ)
<1,0 –6,2
≥1,0 +3,1

Значення імунорегуляторного індекса 
(СD19

+
СТ/Такт лімф)

>1,5 –3,2
≤1,5 +5,9

Показник спонтанної проліферації лімфоцитів 
(СПЛ/ СПЛРЕФ)

>1,0 –7,3
≤1,0 +2,6

Значення імуноглобулярного індекса 
(sIgAСТ/IgAСТ)

<1,0 –3,8
≥1,0 +5,1

Примітки: *по кожному індикатору зазначають значення діагностичного 
критерію, а відповідні патометричні коефіцієнти додають; по досягненню 
діагностичного порогу (- 19 або +19), з використанням шкали результату 
визначають тип реакції.
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Шкала оцінки імунорегуляторних реакцій компенсації
(Н↓↓) ПСmin ≤ –19,0 (Н↑↓)

імунозалежний 
регуляторний 
дисбаланс

ПСmax ≥ +19,0 (Н↑)
імунозалежна
регуляторна 
декомпенсація 

імунозалежна 
регуляторна 
компенсація 

Рис.1. Шкала оцінки імунорегуляторних реакцій компенсації 
Висновки 
1. Обґрунтований за результатами клініко-імунологічного дослі-

дження алгоритм діагностики імунорезуляторних рекцій компен-
сації у осіб молодого віку з ХЗ ШКТ та ХЗЛ враховує діагностичну 
цінність виявлених функціональних змін, клітинно-морфологіч-
них та гуморальних механізмів впродовж виникнення та розвитку 
поєднаної патології. 

2.Функціональні тести, які містяться у алгоритмі дозволяють 
зменшити об’єм діагностичних обстежень при збереженні точності 
діагностики імунорегуляторних реакцій компенсації.

3. Для практичного застосування алгоритму діагностики імуно-
регуляторних реакцій компенсації у системі диспансеризації осіб 
молодого віку та підлітків підготовлені та впроваджені методичні 
рекомендації галузевого рівня.

4. Перспективи подальших досліджень пов’язані з вивченням 
ефективності впровадження розоробленого алгоритму в діяльність 
лікарів загальної практики / сімейної медицини.
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Резюме
Сябренко Г.П., Ромаданова О.І., Сухомлин Г.М., Шкляр А.С., Неєлова 

О.В., Панченко М.С., Кіча Н.В., Крилова О.Б., Сергеєва О.Ю. Методичні та 
патогенетичні аспекти імунореабілітації осіб молодого віку з поєднаною патологією 

За результатами клініко-імунологічного дослідження обґрунтований алго-
ритм діагностики імунорезуляторних рекцій компенсації у осіб молодого віку 
з ХЗ ШКТ та ХЗЛ враховує діагностичну цінність виявлених функціональних 
змін, клітинно-морфологічних та гуморальних механізмів впродовж виникнен-
ня та розвитку поєднаної патології. Функціональні тести, які містяться у алго-
ритмі дозволяють зменшити об’єм діагностичних обстежень при збереженні 
точності діагностики імунорегуляторних реакцій компенсації. 

Ключові слова: методика, імунореабілітація, поєднана патологія.
Резюме

Сябренко Г.П., Ромаданова О.И., Сухомлин Г.Н., Шкляр А.С., Неелова 
О.В., Панченко Н.С., Кича Н.В., Крылова О.Б., Сергеева О.Ю. Методические 
и патогенетические аспекты иммунореабилитации лиц молодого возраста с соче-
танной патологией.

По результатам клинико-иммунологического исследования обоснован алго-
ритм диагностики иммунорезуляторных реакций компенсации у лиц молодого 
возраста с сочетанным течением хронических заболеваний желудочно-кишечного 
тракта и лёгких, который учитывает диагностическую ценность функциональных 
изменений, клеточно - морфологических и гуморальних мехханизмов развития со-
четанной патологии. Функциональные тесты, которые содержит алгоритм позво-
ляют уменшить объём диагностических обследований при сохранении точности 
диагностики иммунорегуляторных реакций ком пенсации. 

Ключевые слова: методика, иммунореабилитация, сочетанная патология.
Summary

Siabrenko H.P., Romadanova О.І., Sukhomlyn H.M., Shklyar A.S., Neyеlova 
O.V., Panchenko М.S., Кіcha Н.V., Кrylova О.B., Sergeeva О.Yu. Methodological 
and pathogenetic aspects of immunorehabilitation in young people with comorbidity.

Substantiated by the results of clinical and immunological research, the 
diagnostic algorithm of immunoregulatory compensation responses in young 
people with CD of GIT and CLD takes into account the diagnostic value of the 
discovered functional changes, cellular, morphological and humoral mechanisms 
during the process of emerging and development of comorbidity. Functional tests, 
contained in the algorithm, allow reducing the volume of diagnostic examinations, 
maintaining diagnostic accuracy of the immunoregulatory compensation responses.
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