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Резюме. У даній роботі досліджено зміни цитокінового профілю у хворих 
на поширені форми перитоніту, ускладнені ентеральною недостатністю. 
Проведено порівняння отриманих результатів у хворих, які після оператив-
ного втручання та запрограмованої санації черевної порожнини вижили, 
а також хворих, які померли в ранньому післяопераційному періоді. 
Мета роботи – дослідити динаміку показників цитокінового профілю 
хворих на поширені форми перитоніту ,ускладнені ентеральною недо-
статністю, з метою визначення їх прогностичного значення. 
Матеріал і методи. Об’єкт дослідження – кров 23 пацієнтів на поширені 
форми перитоніту та 17 здорових добровольців. Для оцінки стану хворих 
проводили динамічне визначення в комплексному обстеженні лабораторних 
маркерів ендогенної токсемії та синдрому системної запальної відповіді: 
імунологічні зміни організму пацієнтів шляхом дослідження клітин крові, 
які експресують кластери СД ІІа+, СД 162+ , СД 95+ , СД 16+ , а також 
молекули головного комплексу гістосумісності HLA – ДR+ та рівнем ін-
терлейкінів IL-2, IL-4, IL-6.
Результати. Під час дослідження у хворих на поширені форми перито-
ніту, ускладнені ентеральною недостатністю, на момент госпіталізації 
спостерігалось зниження (у шість разів) рівня у крові CD11а+-клітин та 
вмісту CD162+ та CD16+-клітин, відповідно, у 2,8 і 2,0 раза, порівняно зі 
здоровими особами. Показано, що одноразова санаційна запрограмована 
релапаротомія протягом двох тижнів ефективно корегує зазначені зміни 
за виключенням експресії на клітинах CD16+, що свідчить про низький 
вплив даного виду операційного втручання на процеси елімінації імунних 
комплексів.
Виявлено, що концентрація в плазмі крові ІL-2 зростала в п’ять разів і на 
27,1% перевищувала таку в практично здорових осіб. Водночас, різко – у 
4,0 раза знижувався рівень у крові IL-4. Вміст у плазмі крові IL-6 також 
знижувався. Через тиждень після релапаротомії експресія молекул HLA-
DR+ на імунокомпетентних клітинах знову зростала і в 1,8 раза пере-
важала контрольні показники. Крім того, різко зростав вміст у плазмі 
крові цитокінів: рівень IL-2 перевищував контроль у 2,4 раза, IL-4 – у 4,0 
раза, IL-6 – у 2,0 раза.
Висновки. 1. Прогресуюче та очевидне зниження вмісту IL-2 настає у 
хворих на поширені перитоніти, ускладнені ентеральною недостатні-
стю, за повної відсутності в крові IL-4 на тлі перманентного і вагомого 
підвищення плазмової концентрації IL-6. 2. В умовах пригнічення імунної 
реакції, внаслідок інтоксикації організму хворого, додатково реалізується 
механізм ендогенного гальмування імунної відповіді “IL-6 – кортиколіберин 
– кортикотропін – кортикостероїди”.
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Резюме. В данной работе исследованы изменения цитокинового профиля 
у больных с распространенными формами перитонита, осложненны-
ми энтеральной недостаточностью. Проведено сравнение полученных 
результатов у больных, которые после оперативного вмешательства 
и запрограммированной санации брюшной полости выжили, а также 
больных, умерших в раннем послеоперационном периоде.
Цель работы – исследовать динамику показателей цитокинового профиля 
больных с распространенными формами перитонита, осложненных эн-
теральной недостаточностью, с целью определения их прогностического 
значения.
Материал и методы. Объект исследования – кровь 23 пациентов с рас-
пространенными формами перитонита и 17 здоровых добровольцев. 
Для оценки состояния больных проводили динамическое определение в 
комплексном обследовании лабораторных маркеров эндогенной токсемии 
и синдрома системного воспалительного ответа: иммунологические 
изменения организма больных путем исследования клеток крови, экс-
прессирующих кластеры CD11а+, CD162+, CD95+, CD16+, а также 
молекулы главного комплекса гистосовместимости HLA - ДR+ и уровнем 
интерлейкинов IL-2, IL-4, IL-6.
Результаты. Во время исследования больных с распространенными фор-
мами перитонита, осложненных энтеральной недостаточностью, на мо-
мент госпитализации наблюдалось снижение (в шесть раз) уровня в крови 
CD11 + клеток и содержания CD162+ и CD16+ клеток, соответственно, 
в 2,8 и 2 раза по сравнению со здоровыми лицами. Показано, что однора-
зовая санационная запрограммированная релапаротомия в течение двух 
недель эффективно корректирует указанные изменения, за исключением 
экспрессии на клетках CD16 +, что свидетельствует о низком влиянии 
данного вида операционного вмешательства на процессы элиминации 
иммунных комплексов. Выявлено, что концентрация в плазме крови IL-2 
возрастала в пять раз и на 27,1% превышала таковую у практически здо-
ровых лиц. В то же время, резко – в 4 раза – снижался уровень в крови IL-4. 
Содержание в плазме крови IL-6 также снижалось. Через неделю после 
релапаротомии экспрессия молекул HLA-DR+ на иммунокомпетентных 
клетках снова росла и в 1,8 раза превосходила контрольные показатели. 
Кроме того, резко возрастало содержание в плазме крови цитокинов: 
уровень IL-2 превышал контроль в 2,4 раза, IL-4 – в 4 раза, 
IL-6 – в 2 раза.
Выводы. 1. Прогрессирующее и очевидное снижение содержания IL-2 
наступает у больных с распространёнными формами перитонита, ос-
ложненного энтеральной недостаточностью, при полном отсутствии 
в крови IL-4 на фоне перманентного и существенного повышения плаз-
менной концентрации IL-6. 2. В условиях подавления иммунной реакции, в 
результате интоксикации организма больного, дополнительно реализуется 
механизм эндогенного торможения иммунного ответа "IL-6 – кортико-
либерин – кортикотропин – кортикостероиды".
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Resume. In this work, changes in the cytokine profile in patients with common 
forms of peritonitis with enteral insufficiency were studied. The obtained re-
sults were compared in patients who survived after surgery and programmed 
peritoneal sanation and patients who died in the early postoperative period. 
The aim of the study was to investigate the dynamics of cytokine profile of 
patients with common forms of peritonitis complicated by enteral insufficiency 
in order to determine their prognostic value. 
Material and methods. The object of the study was the blood of 23 patients with 
common forms of peritonitis and 17 healthy volunteers. To assess the condition 
of patients performed a dynamic determination in a comprehensive examination 
of laboratory markers of endogenous toxemia and systemic inflammatory re-
sponse syndrome: immunological changes in patients by examining blood cells 
expressing clusters of CD11a+, CD162+, CD95+, CD16+, and molecules of 
the main histocompatibility complex HLA-DR+   and the level of interleukins 
IL-2, IL-4, IL-6. 
Results. During the study in patients with widespread peritonitis complicated by 
enteral insufficiency, at the time of hospitalization, there was a six-fold decrease 
in blood levels of CD11a+ cells and the content of CD162+ and CD16+ cells, 
respectively, 2,8 and 2 times, compared with healthy people. It has been shown 
that a single remediation programmed relaparotomy within two weeks effectively 
corrects these changes except for expression on CD16+ cells, which indicates 
a low effect of this type of surgery on the elimination of immune complexes. It 
was found that the concentration in plasma IL-2 increased 5 times and was 
27,1% higher than that in almost healthy individuals. At the same time, the 
level of IL-4 in the blood decreased sharply – 4 times. Plasma IL-6 content also 
reduced. One week after relaparotomy, the expression of HLA-DR + molecules 
on immunocompetent cells increased again and was 1,8 times higher than the 
control parameters. In addition, the content of cytokines in the blood plasma 
increased sharply: the level of IL-2 exceeded the control by 2,4 times, IL-4 by 
4 times, and IL-6 by 2 times. 
Conclusions. 1. Progressive and noticeable decrease in IL-2 content occurs in 
patients with widespread peritonitis complicated by enteral insufficiency in the 
complete absence of IL-4 in the blood on the background of a permanent and 
significant increase in plasma concentrations of IL-6. 2. Under conditions of 
suppression of the immune response, due to intoxication of the patient's body, 
the mechanism of endogenous inhibition of the immune response "IL-6 – corti-
coliberin – corticotropin – corticosteroids" is additionally realized. 

Вступ.  Ентеральна недостатність визначає роль і 
значення кишечнику в генезі розвитку різних за етіо-
логією гострих хірургічних захворювань і ускладнень 
[1-3]. Виділення синдрому ентеральної недостатності 
(СЕН) у хірургії гострих хірургічних захворювань ор-
ганів черевної порожнини стало можливим після пере-
осмислення особливостей перебігу таких патологічних 
нозологій, як гостра кишкова непрохідність, перитоніт, 
деструктивний панкреатит тощо. Одним із загальних 
проявів цих захворювань є ендотоксикоз і функціональні 
порушення кишечнику [4, 5].

За умов розвитку ентеральної недостатості у хворих 
виникає тяжка ендогенна інтоксикація та токсемія, яка 
є причиною смерті 85% осіб з поширеним перитонітом 
та у 68 % – з гострою кишковою непрохідністю [6-8].

Порушення імунітету і неспецифічної імунологічної 
резистентності організму при хірургічних операціях 
на органах черевної порожнини та гнійно-запальних 
ускладненнях місцевого та системного характеру, на 
сьогоднішній день вивчено достатньо. Особливої уваги 
заслуговують роботи щодо порушень всіх ланок імун-
ної системи у хворих на поширені форми перитоніту 
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за сприятливого та несприятливого наслідків [9,10,11].
Проте дані літератури щодо порушень імунологіч-

ного стану організму при розвитку СЕН носять узагаль-
нений характер. Дані зміни не відображені  відповідно 
до періодів і тяжкості перебігу СЕН [12]. З іншої боку, 
показники клітинного та гуморального імунітету «від-
стають» від прогресування самого захворювання, але 
можуть бути інформативними для своєчасного прогно-
зування можливих ускладнень.

 Мета роботи – дослідити динаміку показників 
цитокінового профілю хворих на поширені форми пе-
ритоніту, ускладнених ентеральною недостатністю, з 
метою визначення їх прогностичного значення. 

Матеріал і методи. Клінічний матеріал склали 40 

пацієнтів, 23 з яких були з поширеним перитонітом. 
Згідно з класифікацією Б.О. Милькова, Ю.П. Спиженка 
и соавт. (1997) за ступенем тяжкості перебігу перитоніту 
пацієнти відносилась до III-Б ступеня. Сім пацієнтів, 
внаслідок розвитку поліорганної недостатності, у ран-
ньому післяопераційному періоді померли. Контроль 
склали 17 пацієнтів-добровольців.

Усім хворим основної групи проведено оперативні 
втручання: лапаротомія, видалення вогнища запалення, 
санація і дренування черевної порожнини та застосову-
валась повторна відкрита санація черевної порожнини.

Для оцінки стану хворих проводили динамічне ви-
значення в комплексному обстеженні лабораторних 
маркерів ендогенної токсемії та синдрому системної 

Таблиця 1
Характеристика експресії кластерів детермінації на імунокомпетентних клітинах хворих з поширеним 

перитонітом, після одноразової запрограмованої санаційної релапаротомії (x±Sx)

Групи хворих CD11a
%

CD162
%

CD95
%

CD16
%

Контроль, n=17 65,12±2,49 60,47±3,05 18,36±0,93 21,45±1,12
Вихідний рівень, 

n=23
11,32±0,54

p<0,001
21,71±1,46

p<0,001
16,85±1,04

p>0,3
10,83±0,87

p<0,001
Перша доба після 

релапаротомії, 
n=23

29,73±1,26
p<0,001
p1<0,001

58,39±2,47
p>0,5

p1<0,001

21,98±1,17
p<0,05
p1<0,01

17,25±1,29
p<0,05

p1<0,001
Чотирнадцята доба 
після релапарото-

мії, n=23

68,15±3,49
p>0,5

p1<0,001
p2<0,001

61,92±3,15
p>0,7

p1<0,001
p2>0,3

21,02±0,99
p>0,05
p1<0,01
p2>0,5

6,94±0,71
p<0,001
p1<0,01
p2<0,001

Примітки: р – ступінь вірогідності різниць показників відносно контролю; р1 – ступінь вірогідності 
різниць показників відносно вихідного рівня; р2 – ступінь вірогідності різниць показників відносно даних 
на першу добу після релапаротомії; n – число спостережень. 

Таблиця 2
Динаміка експресії молекул HLA-DR+ і вмісту цитокінів у крові хворих з поширеним перитонітом, після 

одноразової запрограмованої санаційної релапаротомії (x±Sx)

Групи хворих HLA-DR+
%

IL-2
пг/мл

IL-4
пг/мл

IL-6
Пг/мл

Контроль, n=17 16,73±0,85 216,98±10,31 224,02±11,43 219,08±9,84
Вихідний рівень, 

n=23
20,08±0,93

p<0,02
53,60±2,49

p<0,001
303,86±15,77

p<0,001
759,72±28,06

p<0,001
Перша доба після 

релапаротомії, 
n=23

18,42±1,07
p>0,2
p1>0,2

275,71±13,85
p<0,01

p1<0,001

75,29±6,54
p<0,001
p1<0,001

641,19±29,35
p<0,001
p1<0,01

Сьома доба після 
релапаротомії,

n=23

30,78±2,60
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

526,03±19,90
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

898,64±43,61
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

440,57±21,96
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

Примітки: р – ступінь вірогідності різниць показників відносно контролю; р1 – ступінь вірогідності 
різниць показників відносно вихідного рівня; р2 – ступінь вірогідності різниць показників відносно даних 
на першу добу після релапаротомії; n – число спостережень.
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запальної відповіді (ССЗВ) кількість лейкоцитів крові, 
а імунологічні зміни організму хворих – шляхом до-
слідження клітин крові, які експресують кластери СД 
ІІа+, СД 162+ , СД 95+ , СД 16+ , а також молекули го-
ловного комплексу гістосумісності HLA-ДR+ та рівнем 
інтерлейкінів IL-2, IL-4, IL-6. (Brailly H, et al., 1994).

Статистичний аналіз отриманих даних проводився за 
методами варіаційної статистики з визначенням середніх 
величин (М), середньої похибки (m), середньоквадра-
тичного відхилення (σ) (Ойвин Й.А., 1960). Імовірність 
можливої похибки кожного показника визначали за 
статистичним критерієм Стьюдента.

Результати дослідження та їх обговорення. У па-
цієнтів з поширеним перитонітом, на момент госпіта-

лізації (табл. 1) рівень у крові CD11а+-клітин майже 
в шість разів нижчий за контроль, а вміст CD162+ та 
CD16+-клітин виявив¬ся, відповідно, у 2,8 і 2,0 раза 
меншим, ніж у практично здорових осіб. Відносна кіль-
кість CD95+-лімфоцитів достовірних змін не зазнавала. 

Це свідчення глибокого порушення адгезивно-кости-
муляційної взаємодії імунокомпетентних клітин у зоні 
запалення. Одноразова санаційна запрограмована ре-
лапаротомія протягом двох тижнів ефективно корегує 
зазначені зміни, за виключенням експресії на клітинах 
CD16+, що свідчить про низький вплив даного виду 
операційного втручання на процеси елімінації імунних 
комплексів.

При госпіталізації у пацієнтів з перитонітом вияв-

Таблиця 3
Динаміка експресії кластерів детермінації на імунокомпетентних клітинах хворих з поширеним перито-

нітом, які померли в ранньому післяопераційному періоді (x±Sx)

Групи хворих CD11a
%

CD162
%

CD95
%

CD16
%

Контроль, n=17 65,12±2,49 60,47±3,05 18,36±0,93 21,45±1,12
Вихідний рівень,

n=7
78,56±3,21

p<0,01
62,85±2,89

p>0,6
18,33±0,87

p>0,9
20,94±1,34

p>0,7
Перша доба після 

релапаротомії, 
n=7

47,12±2,90
p<0,001
p1<0,001

59,10±2,11
p>0,7

p1>0,5

18,25±0,94
p>0,9
p1>0,9

17,80±0,96
p>0,06

p1>0,08
Третя доба після 

релапаротомії,
n=7

33,84±2,02
p<0,001
p1<0,001
p2<0,01

36,00±1,93
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

15,38±0,62
p>0,06

p1<0,02
p2<0,05

10,07±0,53
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

Примітки: р – ступінь вірогідності різниць показників відносно контролю; р1 – ступінь вірогідності 
різниць показників відносно вихідного рівня; р2 – ступінь вірогідності різниць показників відносно даних 
на першу добу після релапаротомії; n – число спостережень. 

Таблиця 4
Динаміка експресії молекул HLA-DR+ і вмісту цитокінів у крові хворих з поширеним перитонітом, які 

померли в ранньому післяопераційному періоді (x±Sx)

Групи хворих HLA-DR+
%

IL-2
пг/мл

IL-4
пг/мл

IL-6
пг/мл

Контроль,
n=17

16,73±0,85 216,98±10,31 224,02±11,43 219,08±9,84

Вихідний рівень,
n=7

27,49±1,38
p<0,001

49,71±2,05
p<0,001

не 
визначається

480,35±23,92
p<0,001

Перша доба піс-
ля релапаротомії, 

n=7

19,66±0,95
p>0,05

p1<0,001

25,60±1,14
p<0,001
p1<0,001

не 
визначається

1038,30±56,86
p<0,001
p1<0,001

Третя доба після 
релапаротомії,

n=7

15,32±0,86
p>0,3

p1<0,001
p2<0,01

10,59±0,47
p<0,001
p1<0,001
p2<0,001

не 
визначається

1204,91±72,15
p<0,001
p1<0,001
p2>0,09

Примітки: р – ступінь вірогідності різниць показників відносно контролю; р1 – ступінь вірогідності 
різниць показників відносно вихідного рівня; р2 – ступінь вірогідності різниць показників відносно даних 
на першу добу після релапаротомії; n – число спостережень.
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лявся (табл. 2) підвищений рівень експресії на імуно-
компетентних клітинах молекул HLA-DR+. Водночас, 
спостерігали чотириразове зниження вмісту в плазмі 
крові інтерлейкіну-2 на тлі підвищення на 35,6% кон-
центрації інтерлейкіну IL-4 і збільшення плазмового 
рівня ІL-6 у 3,5 раза. 

Концентрація в плазмі крові ІL-2 зростала в п’ять 
разів і на 27,1% перевищувала таку в практично здоро-
вих осіб. Водночас, різко – у 4,0 раза знижувався рівень 
у крові IL-4. Вміст у плазмі крові IL-6 також знижувався. 
Через тиждень після релапаротомії експресія молекул 
HLA-DR+ на імунокомпетентних клітинах знову зро-
стала і в 1,8 раза переважала контрольні показники. 
Крім того, різко зростав вміст у плазмі крові цитокінів: 
рівень IL-2 перевищував контроль у 2,4 раза, IL-4 – у 
4,0 раза, IL-6 – у 2,0 раза.

Отже, у пацієнтів з поширеним перитонітом експре-
сія на імунокомпетентних клітинах молекул НLA-DR+ 
збільшується, що певною мірою свідчить про інтенси-
фікацію синтезу γ-інтерферону. Водночас спостеріга-
ється різке зниження вмісту в крові IL-2 – основного 
регулятора специфічної імунної реакції. Високий рівень 
у крові IL-4 та IL-6 вказує на переключення імунної 
відповіді з Th-1 на Th-2 тип, що в умовах запалення 
черевної порожнини є біологічно недоцільним. 

Значне збільшення вмісту в крові IL-6, який є ней-
роендокринним модулятором, опосередковано свідчить 
про активацію гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової 
адаптаційної системи.

Одноразова запрограмована санаційна релапаро-
томія виявляється досить ефективною щодо корекції 
порушень цитокінової регуляції імунної відповіді: вже 
на першу добу зростає рівень імунного середника IL-
2, а різке зменшення IL-4 свідчить про переключення 
імунної відповіді на оптимальний у даному періоді 
захворювання Th-1тип. На сьому добу після релапаро-
томії, тобто у період репаративної регенерації, високий 
рівень експресії молекул HLA-DR+ полегшує процеси 
розпізнавання чужорідних антигенів, а імунна відповідь 
посилюється завдяки значному підвищенню рівня в 
крові IL-2. Водночас відбувається адекватне даному 
періоду зміщення співвідношення Th1/Th2 у бік Th2, 
які генерують протизапальні цитокіни – IL-4 та IL-6.

У пацієнтів з поширеним перитонітом, які померли в 
ранньому післяопераційному періоді (табл. 3), підвище-
ним виявився тільки вихідний рівень CD11+-клітин. На 
першу добу після операції вміст у крові CD11а+-клітин 
зменшувався в 1,7 раза і на 38,2% менший за контроль-
ні показники. Водночас, відносна кількість CD162+-, 
CD95+- і CD16+-клітин, як і раніше, не відрізнялася від 
контролю. На третю добу після запрограмованої сана-
ційної релапаротомії спостерігали тотальне зменшення 
експресії досліджуваних кластерів детермінації: рівень 
CD11а+-позитивних клітин зменшувався відносно ви-
хідних показників у 2,3 раза, CD162+-клітин – в 1,7 раза, 
CD95+-лімфоцитів – в 1,2 раза. У результаті відносна 
кількість імунокомпетентних клітин, що експресують 
CD11а+, CD162+ і CD16+ порівняно з контролем змен-

шувалася відповідно в 1,9, 1,7 і 2,1 раза.
Отже, у пацієнтів з поширеним перитонітом, які 

померли в ранньому післяопераційному періоді, вже 
на третю добу після релапаротомії і санації черевної 
порожнини відбувається глибоке порушення адге-
зивно-коопераційної міжклітинної взаємодії, про що 
свідчить надзвичайно низький рівень експресії на іму-
нокомпетентних клітинах CD11α+, CD162+ і CD16+.

Крім того, у хворих даної групи перед виконанням 
запрограмованої релапаротомії визначався (табл. 4) 
досить високий (в 1,6 раза більший за контроль) рівень 
експресії молекул головного комплексу гістосумісності 
HLA-DR+. Водночас, концентрація IL-2 у 4,4 раза менша 
за контрольні показники, IL-4 взагалі не визначався, тоді 
як вміст у крові IL-6 перевищував контрольні величини 
у 2,2 раза. На першу добу після релапаротомії відносна 
кількість клітин, що експресують молекули HLA-DR+, 
зменшувалася в 1,4 раза і не відрізнялася від контро-
лю. Концентрація в крові IL-2 зазнавала подальшого 
зниження (в 1,9 раза) і майже в дев’ять разів менша 
за таку у здорових осіб. Як і раніше, у крові відсутній 
IL-4, тоді як вміст IL-6 збільшувався у 2,2 раза і пере-
вищував контроль у п’ять разів. На 3-тю добу після 
операції додаткового зменшення зазнавала відносна 
кількість імунокомпетентних клітин, що експресують 
молекули HLA-DR+.

Концентрація в плазмі крові IL-2 катастрофічно 
зменшувалась. У крові не визначався IL-4, проте рівень 
ІL-6 продовжував зростати і перевищував контроль у 
5,5 раза.

Таким чином, у пацієнтів з поширеним перитонітом, 
які померли в ранньому післяопераційному періоді, 
спостерігається не тільки зменшення експресії молекул 
HLA-DR+, що ускладнює процеси імунного розпіз-
навання, а також відбувається глибока дезінтеграція 
цитокінової регуляції імунної відповіді. 

Висновки. 1. Прогресуюче та очевидне зниження 
вмісту IL-2 настає у хворих на поширені перитоніти, 
ускладнених ентеральною недостатністю, за повної 
відсутності в крові IL-4 на тлі перманентного і вагомого 
підвищення плазмової концентрації IL-6. 2. В умовах 
пригнічення імунної реакції, внаслідок інтоксикації 
організму хворого, додатково реалізується механізм 
ендогенного гальмування імунної відповіді “IL-6 – кор-
тиколіберин – кортикотропін – кортикостероїди”.

Перспективи подальших досліджень. На підставі 
дослідження змін показників цитокінового профілю в 
перебігу гострого поширеного перитоніту буде розро-
блена система прогнозування розвитку ентеральної 
недостатності та її корекції.  
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