
38

ÎÐÈÃ²ÍÀËÜÍ² ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß

©�Козловсь³ий�О.А.,�Аршинов�П.С.,�Карімов� І.З.,�2008
УДК� 616.98:579.842.14:612.017.1

О.А.� Козловсь³ий,� П.С.� Аршинов,� І.З.� Карімов

Ñ Ò À Í  Î Ê È Ñ Ë Þ Â À Ë Ü Í Î - Â ² Ä Í Î Â Í È Õ  Ï Ð Î Ö Å Ñ ² Â  ²
Á À Ê Ò Å Ð È Ö È Ä Í Î Ã Î  Ï Î Ò Å Í Ö ² À Ë Ó  Í Å É Ò Ð Î Ô ² Ë Ü Í È Õ

Ã Ð À Í Ó Ë Î Ö È Ò ² Â  Ê Ð Î Â ²  Ï Ð È  Ñ À Ë Ü Ì Î Í Å Ë Ü Î Ç ²

Кримсь³ий�державний�медичний�Àніверситет�ім.�С.І.�Геор�ієвсь³о�о

Обстежено�240�хворих�на�сальмонельоз.�Для�оцін-
±и�ефе±тивності�лі±¾вання�застосов¾вали�цитохімічні
по±азни±и�нейтрофілів�±рові.�Виявлено�взаємозв’я-
зо±�стан¾�о±ислювально-відновних�процесів,�ба±те-
рицидно�о�потенціал¾�нейтрофілів�і�способ¾�лі±¾ван-
ня.� Найбільший� вплив� на�метаболізм� нейтрофілів
відзначено�при�ви±ористанні�ентерол¾-250.

Ключові�слова:�сальмонельоз,�цитохімічні�по±аз-
ни±и�нейтрофілів�±рові,�ентерол-250.

Гострі� ³иш³ові� інфе³ції� належать� до� найбільш
поширених� інфе³ційних� захворювань� в� У³раїні,� а
в� їх� стрÀ³тÀрі� захворюваності� переважають� саль-
монельоз,� ши�ельоз� і� вели³а� �рÀпа� діарей,� обÀ-
мовлених� Àмовно-пато�енними� ба³теріями� [1].
Нині� значно� по�либлені� Àявлення� про� пато�енез
де�ідратаційно�о� та� інфе³ційно-то³сично�о�шо³À,
я³і� Àс³ладнюють� тяж³ий� перебі�� рядÀ� ³иш³ових
інфе³цій.� Описані� численні� то³сичні� ефе³ти� ендо-
й� е³зото³синів� мі³роор�анізмів,� продÀ³тів� вільно-
ради³ально�о� о³ислення.� Разом� з� тим,� ба�ато
аспе³тів� пато�енезÀ� та� лі³Àвання� ба³терійних� діа-
рей� вивчені� недостатньо� повно� і� �либо³о� [1,� 2].

Відомо,�що� нейтрофільні� �ранÀлоцити� (НГ)� пе-
риферичної� ³рові� забезпечÀють� стереотипнÀ� пер-
виннÀ� захиснÀ� реа³цію� ор�анізмÀ� при� мі³робній
інфе³ції� і�займають�важливе�місце�в�системі��Àмо-
рально-³літинної� ³ооперації� ³рові� та� сполÀчної
т³анини� при� нейтралізації� збÀдни³ів� інфе³ційних
захворювань� і� їх� то³синів.� А³тивність� НГ� обÀмов-
лена� метаболічними� процесами� і� фÀн³ціонÀван-
ням�с³ладної�стрÀ³тÀри�внÀтрішньо³літинних�мі³ро-
біцидних� систем� [3].� У� зв’яз³À� з� цим� вважається,
що� в� ор�анізмі� хворо�о� вони� можÀть� бÀти� чÀтли-
вим� інди³атором� різних� порÀшень� �омеостазÀ� при
інфе³ційно-то³сичномÀ� синдромі� [4].

Для� об’є³тивної� оцін³и� ефе³тивності� лі³Àван-
ня� хворих� на� сальмонельоз� і� Àточнення� механіз-
мÀ� лі³Àвальної� дії� досліджÀваних� лі³арсь³их� пре-

паратів� ви³ористовÀвали� достовірні,� динамічні,
ле�³о� відтворювані� методи� досліджень.� Виходя-
чи� з� цьо�о,� метою� роботи� бÀло� вивчення�метабо-
лізмÀ� і� ба³терицидно�о� потенціалÀ�НГ� периферич-
ної� ³рові� хворих� на� ло³алізованÀ�формÀ� сальмо-
нельозÀ� середньо�о� стÀпеня� тяж³ості,� що
дозволило� оцінити� стан� неспецифічної� резистент-
ності�ор�анізмÀ�залежно�від�періодÀ�хвороби�і�спо-
собÀ� терапії.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè
Під�спостереженням�перебÀвало�240�хворих�на�саль-

монельоз�середньо�о�стÀпеня�тяж³ості�ві³ом�від�16�до
70�ро³ів,�серед�я³их�чолові³ів�бÀло�158�(65,8�%),�жіно³
–�82�(34,2�%).�Підбір�хворих�проводили�випад³ово-ви-
бір³овим�методом� з� ÀрахÀванням�резÀльтатів� ³ліні³о-
епідеміоло�ічно�о�обстеження.�СÀпÀтня�патоло�ія�в�Àсіх
пацієнтів�бÀла� À� стадії� ремісії� і� не�мо�ла� вплинÀти�на
резÀльтати�досліджень.

Залежно�від�ви³ористовÀвано�о�способÀ�лі³Àвання
хворі�бÀли�розділені�на�5� �рÀп,�зіставних�за�статтю�й
ві³ом.�1-а�(³онтрольна)��рÀпа�(38�осіб)�одержÀвала�³ом-
пле³снÀ�за�альноприйнятÀ� терапію;�2-а� (71�хворий)�–
за�альноприйняте�лі³Àвання�À�поєднанні�з�1–2�антиба³-
терійними�препаратами�(полімі³син,�левоміцетин,�тет-
раци³лін,�фÀразолідон,�офло³сацин,�ципрофло³сацин);
3-я�(47�пацієнтів)�–�за�альноприйняте�лі³Àвання�плюс
ентеродез�À�ви�ляді�5�%�свіжопри�отовлено�о�водно�о
розчинÀ�по�100–200�мл�2-3�рази�(per�os)�на�першÀ�добÀ
лі³Àвання;�4-а�(38�хворих)�–�за�альноприйняте�лі³Àван-
ня,�1-2�антиба³терійні�препарати�й�ентеродез�À�томÀ�ж
дозÀванні,�що�і�пацієнти��рÀпи�№�3;�5-а��рÀпа�(46�осіб)�–
за�альноприйнятÀ� терапію� та� пробіоти³� ентерол-250
(Біо³оде³с,�Франція)�À�добовій�дозі�500–750�м��(per�os)
на�добÀ�протя�ом�3-5�днів.

Всі�хворі�бÀли�в�одна³ових�Àмовах�лі³Àвально-охо-
ронно�о�режимÀ.�Лі³Àвальні�заходи�починалися�з�про-
мивання�шлÀн³À� й� ³ишечни³À.� Пацієнти� одержÀвали
достатню�³іль³ість�рідини�і�стандартних�оральних�ре�ід-
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ратаційних�розчинів.�За�наявності�відповідних�³лінічних
даних�À�лі³Àванні�бÀли�ви³ористані�засоби�симптома-
тичної� терапії,� а� та³ож� одноразове� внÀтрішньовенне
введення�до�1,5�л�полііонних�розчинів.

Оцін³À�ефе³тивності�лі³Àвання�проводили�за�допо-
мо�ою� цитохімічних� досліджень,�що� хара³теризÀють
ба³терицидні�властивості�та�метаболізм�НГ:�по³азни³и
НСТ-тестÀ�вивчали�методом�Park�і�співавт.�[5],�а³тивність
де�ідро�енази�сÀ³цинатÀ�(СДГ)�і�ла³татÀ�(ЛДГ)�визнача-
ли�сÀправітальним�способом�[6],�а³тивність�мієлоперо³-
сидази�(МПО)�–�бензидиновим�методом�[7],�вміст�³аті-
онних� біл³ів� (КБ)� –� за� В.Е. Пі�аревсь³им� [8].� Для
³іль³існої�оцін³и�а³тивності�СДГ,�ЛДГ,�МПО�і�вмістÀ�КБ�À
³ожномÀ� ³он³ретномÀ� випад³À� обчислювали� середній
цитохімічний�по³азни³�(СЦП)�за�формÀлою�G.�Astaldi�і
L. Verga�(1957).

Забір�³рові�для�визначення�цитохімічних�по³азни³ів
проводили�(в�один�і�той�же�ран³овий�час�доби)�в�ди-

наміці�недÀ�и:�I�дослідження�–�до�почат³À�лі³Àвання�(1-
3-й�день�хвороби);� II�–�через�добÀ�після�почат³À�лі³À-
вання;�III�–�À�період�ранньої�ре³онвалесценції,�що�відпо-
відало�6–8-мÀ�дню�перебÀвання�хворо�о�в�стаціонарі.

РезÀльтати�спостережень�обробляли�методами�ва-
ріаційної�статисти³и�з�ви³ористанням�еле³тронних�таб-
лиць�Microsoft�Excel,�цитохімічні�по³азни³и�порівнювали
з�даними�обстеження�50�здорових�осіб-донорів�ві³ом
18-60�ро³ів,�що�бÀли�прийняті�за�фізіоло�ічнÀ�нормÀ.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Тривалість� основних� ³лінічних� симптомів� хво-

роби� при� ви³ористанні� різних� методів� лі³Àвання
наведена� в� таблиці� 1.� У� резÀльтаті� терапії� протя-
�ом� перших� 3� днів� À� хворих� всіх� �рÀп� нормалізÀ-
валася� температÀра� тіла,� ре�ресÀвали,� а� до� 3-5-
�о� дня� від� почат³À� лі³Àвання� зни³али� інші� симпто-
ми� інто³си³ації,� а� та³ож� й� діарейний� синдром.

Таблиця�1

Тривалість�основних�³лінічних�симптомів�À�хворих�на�сальмонельоз�середньо�о�стÀпеня�тяж³ості
залежно�від�методÀ�лі³Àвання,�доби�(M±m)

ГрÀпа�хворих�
Озна³а�

1-а�(n=38)� 2-а�(n=71)� 3-я�(n=47)� 4-а�(n=38)� 5-а�(n=46)�

Гаряч³а�
2,27±0,16�
(3,�4,�5)�

2,25±0,13�
(3,�4,�5)�

1,55±0,11�
(1,�2,�4)�

1,66±0,13�
(1,�2,�3,�5)�

1,31±0,07�
(1,�2,�4)�

Інто³си³ація�
2,55±0,12�

(2)�
3,89±0,15�
(1,�3,�4,�5)�

2,45±0,12�
(2)�

2,50±0,17�
(2)�

2,41±0,16�
(2)�

Біль�À�животі�
2,41±0,17�
(2,�3,�4,�5)�

4,14±0,21�
(1,�3,�4,�5)�

2,96±0,13�
(1,�2,�5)�

3,05±0,17�
(1,�2,�5)�

1,76±0,15�
(1,�2,�3,�4)�

Діарея�
3,32±0,14�
(2,�5)�

4,96±0,20�
(1,�3,�4,�5)�

3,51±0,19�
(2,�5)�

3,76±0,19�
(2,�5)�

2,63±0,18�
(1,�2,�3,�4)�

Ліж³о-день�
8,75±0,22�
(2,�3,�4)�

10,55±0,30�
(1,�3,�5)�

9,44±0,18�
(1,�2,�4,�5)�

10,33±0,27�
(1,�3,�5)�

8,79±0,26�
(2,�3,�4)�

Приміт³а:�цифри�в�дÀж³ах�відповідають�номерам��рÀп,�з�я³ими�відзначається�достовірна�відмінність�(Р<0,01).

ЗастосÀвання� ентеродезÀ� в� ³омпле³сній� те-
рапії� дозволило� с³оротити� тривалість� синдромÀ
інто³си³ації� і� сприяло� с³ороченню� термінів� лі³À-
вання.� Ви³ористання� антиба³терійних� препаратів,
я³� À� поєднанні� з� ентеродезом,� та³� і� без� ньо�о,
не�ативно� впливало� на� перебі�� хвороби,� затя�À-
ючи� ре�рес� то³си³о-інфе³ційно�о� і� діарейно�о
синдромів,�що� призводило� до� збільшення� трива-
лості� перебÀвання� хворих� À� стаціонарі.� В� той� же
час,� застосÀвання� пробіоти³а� ентерол-250� дозво-
лило� зменшити� тривалість� основних� симптомів
хвороби� і� ма³симально� с³оротити� терміни� стаціо-
нарно�о� лі³Àвання� хворих.

У� �острий� період� недÀ�и� відмічались� висо³і
по³азни³и�НСТ-тестÀ�(Р<0,001),�підвищення�а³тив-
ності� ЛДГ� (Р<0,001),� при�нічення� о³ислювально-

�о� фосфорилювання� À� ви�ляді� виражено�о� зни-
ження� а³тивності� СДГ� (Р<0,001),� виснаження� ба³-
терицидно�о� потенціалÀ� À� ви�ляді� зниження� а³-
тивності�МПО�(Р<0,001)�і�вмістÀ�КБ�(Р<0,001)�в�НГ.
РезÀльтати� цитохімічних� по³азни³ів� À� динаміці� на
тлі� терапії� хворих� на� сальмонельоз� наведені� в
таблиці� 2.

Вміст� преформованих� À� зріломÀ� нейтрофілі
КБ� і� МПО� зростав� À� процесі� лі³Àвання� і� до� мо-
ментÀ� ³лінічно�о� одÀжання� нормалізÀвався� À� всіх
�рÀпах� пацієнтів.� Слід� зазначити,� що� я³найпов-
ніше� відновлення� ба³терицидно�о� потенціалÀ
НГ� бÀло� в� ³онтрольній� �рÀпі� і� �рÀпі� хворих,� я³і
отримÀвали� ентерол-250,� де� та³ож� відмічалась
значніша� ре�ресія� ³лінічних� симптомів.� А³-
тивність� МПО� при� призначенні� антиба³терійних
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препаратів� та³� і� не� дося�ала� норми� в� період
ранньої� ре³онвалесценції.

А³тивність� СДГ,� ³лючово�о�ферментÀ� о³ислю-
вально�о�фосфорилювання,� до� моментÀ� випис³и
нормалізÀвалася� в� �рÀпі� хворих,� я³і� отримÀвали
ентеродез,� і�залишалася�достовірно�нижчою�за�нор-
мÀ� À� разі� ви³ористання� антиба³терійної� терапії.� У
³онтролі� та� в� �рÀпі,� де� ви³ористовÀвався� пробіоти³
ентерол-250,� а³тивність�СДГ� перевищÀвала� нормÀ
вже� в� період� лі³Àвання� і� дещо� зростала� в� період
ранньої� ре³онвалесценції.� Зміна� а³тивності� ЛДГ� я³
інди³атора� інтенсивності� анаеробно�о� �лі³олізÀ� в
більшості��рÀп�мала�тенденцію�з�протилежною�спря-
мованістю�порівняно� з� по³азни³ами�СДГ.�ПостÀпо-
ве� зменшення� а³тивності� цьо�о�ферментÀ� відбÀва-
лося� À� всіх� �рÀпах,� ³рім� першої,� де� відзначене� не-
значне� її� зростання� на� тлі� терапії� з� подальшою
ре�ресією� рівня� СДГ� нижче� за� по³азни³и� ³онт-
рольної� �рÀпи.�А³тивність�ЛДГ� À� хворих,� я³і� отримÀ-
вали� ентерол-250,� в� період� ранньої� ре³онвалес-
ценції� виявилась� значно� нижчою� за� нормÀ.

БÀла� виявлена� різноспрямована� динамі³а
спонтанно�о�НСТ-тестÀ.� В� процесі� терапії� з� ви³о-
ристанням� ентеродезÀ,� антиба³терійних� препа-
ратів� або� їх� ³омбінації� відмічене� постÀпове� зни-
ження� числа� формазан-позитивних� нейтрофілів.
До� моментÀ� випис³и� зі� стаціонарÀ� À� хворих� цих

�рÀп� бÀло� зафі³соване� подальше� зниження� НСТ-
тестÀ�до�рівня,�що�перевищÀє�нормÀ�в�1,5-2�рази.
У� �рÀпі� хворих,� де� застосовÀвався� ентерол-250,
відмічалось� зростання� по³азни³ів� НСТ-тестÀ,� із
зниженням� в� період� ранньої� ре³онвалесценції� до
рівня� при� �оспіталізації.� Найзначнішим� і� найбільш
стій³им� збільшення� ³іль³ості� формазан-позитив-
них� нейтрофілів� виявлене� À� хворих,� я³і� лі³Àвали-
ся� за�альноприйнятим� способом.� Різ³о� зростаю-
чи� в� процесі� лі³Àвання,� НСТ-тест� À� цій� �рÀпі� до
моментÀ� випис³и� в� 8� разів� перевищÀвав� нормÀ.

Нижчий� відсото³� фÀн³ціонально� а³тивних� НГ
при� ви³ористанні� ентеродезÀ� можна� пояснити
зниженням� анти�енно�о� і� то³сично�о� навантажен-
ня,� а� при� етіотропній� терапії� –� її� імÀносÀпресив-
ним� ефе³том.

Висо³а� ³іль³ість� НСТ-позитивних� НГ� свідчить
про� перенапрÀження� чинни³ів� неспецифічно�о
імÀнно�о� захистÀ.� У� той�же� час� значне� збільшення
числа� фÀн³ціонально-а³тивних� НГ� в³азÀє� на� не-
повноцінність� неспецифічної� імÀнної� відповіді� [9].

Ентерол-250� за� рахÀно³� протеолізÀ� то³синів,
прямо�о� анта�онізмÀ�до�пато�енних�мі³роор�анізмів
і� стимÀляції� імÀнітетÀ� [10]� сприяє�нормалізації� о³ис-
лювально-відновних� � процесів� в�НГ,�що,�можливо,
приводить� до� відновлення� ³омпле³сÀ� мі³робіцид-
них� систем� і� сприяє� відновленню� �омеостазÀ.

Таблиця� 2

Динамі³а�цитохімічних�по³азни³ів�НГ�À�хворих�на�сальмонельоз�середньо�о�стÀпеня�тяж³ості�залеж-
но�від�методÀ�лі³Àвання�(M±m)

ГрÀпа�

Озна³а�

Н
о
р
м
а
�

П
е
р
іо
д
�

1-а�
(n=38)�

2-а��
(n=71)�

3-я��
(n=47)�

4-а��
(n=38)�

5-а��
(n=46)�

I� 57,13±1,29*� 17,60±0,85*� 13,87±0,26*� 14,80±0,25*� 36,47±1,86*�
НСТ-тест�

5,1�
±0,20� II� 42,73±1,27*� 12,13±0,57*� 8,76±0,26*� 8,65±0,33*� 18,87±1,39*�

I� 2,31±0,03*� 1,86±0,01*� 1,96±0,01*� 1,93±0,01*� 2,21±0,03*�
СДГ��

2,03��
±0,04� II� 2,53±0,03*� 1,96±0,01*� 2,04±0,01� 2,04±0,01� 2,49±0,03*�

I� 2,30±0,05*� 1,96±0,04*� 1,80±0,01*� 1,84±0,01*� 1,74±0,02�
ЛДГ��

1,70�
±0,01� II� 1,92±0,04*� 1,82±0,02*� 1,73±0,01� 1,71±0,01� 1,59±0,02*�

I� 1,97±0,02*� 1,98±0,01*� 1,97±0,01*� 1,96±0,01*� 1,98±0,01*�
КБ��

2,18�
±0,06� II� 2,23±0,03� 2,14±0,01� 2,12±0,01� 2,13±0,01� 2,28±0,03�

I� 2,03±0,02*� 1,86±0,02*� 2,05±0,01*� 2,00±0,01*� 2,07±0,01*�
МПО�

2,29�
±0,08� II� 2,28±0,01� 2,13±0,02*� 2,18±0,01� 2,18±0,01� 2,27±0,01�

Приміт³а:� I� –� 2-й�день�лі³Àвання;� II� –�рання�ре³онвалесценція;� *� –�достовірна�різниця�порівняно� з� ³онтролем
(Р<0,05).
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Âèñíîâêè
1.� У� хворих� на� сальмонельоз� всіх� дослідже-

них� �рÀп� спостері�алося� зниження� а³тивності� СДГ
і� зростання� –� ЛДГ,�що� свідчить� про� переми³ання
метаболізмÀ� ³літини� на� менш� е³ономічний� анае-
робний� �лі³оліз.� Зниження� по³азни³ів� НСТ-тестÀ
поєднÀвалося� з� дисбалансом� аеробно�о� і� анае-
робно�о� обмінÀ,� виснаженням� резервÀ� мі³робі-
цидних� систем.

2.� У� �рÀпі� хворих,� я³і� отримÀвали� за�ально-
прийнятÀ� терапію,� відмічалась� стабільно� висо³а
³іль³ість� НСТ-позитивних� НГ.

3.� Найбільший� позитивний� вплив� на� мета-
болізм� НГ� відзначено� при� ви³ористанні� ентеро-
лÀ-250.
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C O N D I T I O N  O F  O X I D A T I V E - R E D U C T I V E
P R O C E S S E S  A N D  B A C T E R I C I D A L
P O T E N T I A L  O F  B L O O D  N E U T R O C Y T E S
A T  S A L M O N E L L O S I S

O.A.�Kozlovsky,�P.S.�Arshynov,� I.Z.�Karimov

SUMMARY.� 240� patients� with� salmonellosis� were
surveyed.� Cytochemical� parameters� of� blood
neutrophils�were�applied�for�estimation�of�treatment
efficacy.� The� correlation� of� oxidative-reductive
processes,�bactericidal�potential�of�neutrophils�and
the�method�of�treatment�was�revealed.�The�greatest
influence�upon�metabolism�of�neutrophils�is�marked
during�the�use�of�еnterol-250.
Key�words:�salmonellosis,�cytochemical�parameters
of�blood�neutrophils,�enterol-250.
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По±азана�ефе±тивність�застос¾вання�шл¾н±ово-
розчинних� таблето±� «Aльтан»� ¾� дозі� 5� м�/±�/доб¾
протя�ом�10-14�днів�я±�монотерапії,�а�та±ож�¾�±омп-
ле±сном¾�етіотропном¾�лі±¾ванні��острих�±иш±ових
інфе±цій�(ГКІ)�¾�дітей.�Альтан�сприяє�санації�±ишеч-

ни±¾�від�пато�енних�й�¾мовно-пато�енних�зб¾дни±ів
(УПЗ)�±иш±ових�інфе±цій�та�нормалізації�мі±робіоце-
ноз¾�±ишечни±¾.

Ключові�слова:��острі�±иш±ові�інфе±ції,�дисба±-
теріоз�±ишечни±¾,�лі±¾вання,�альтан.


