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ДИНАМІКА ГУМОРАЛЬНОГО АНТИЕНДОТОКСИНОВОГО 

ІМУНІТЕТУ У ДІТЕЙ, ХВОРИХ НА НЕГОСПІТАЛЬНУ ПНЕВМОНІЮ, 

НА ФОНІ ЛІКУВАННЯ БІФі-ФОРМОМ®ДИТЯЧИМ 

Кафедра педіатрії післядипломної освіти з курсами пропедевтичної педіатрії 
та дитячої інфекції (зав. - проф. О. І. Сміян) медичного інституту 

Сумського державного університету 

Метою роботи було вивчення рівня а/марних антиепдотоксинових антитіл у сироват-
^ ці крові дітей раннього віку, хворих на негоспітальну пневмонію (НП), з дисбактеріозом 
. кишечника в динаміці захворювання, та корекції дисбіотичних змін за модифікованим 

режимом призначення пробіотичного препарату Біфі-форм® дитячий. Під час дослі­
дження нами встановлено, що в гострому періоді НП відмічається достовірне збільшен­
ня рівня анти-ЕТ-антитіл у сироватці крові, при цьому концентрація останніх прямо 
залежить від тяжкості перебігу захворювання. Після включення до комплексного ліку­
вання пробіотика Біфі-форм* дитячий у дітей з НП рівень анти-ЕТ-антитіл досто­
вірно знижувався порівняно з хворими, яким пробіотик не призначали. Після лікування 
пробіотиком у підвищених дозах у дітей з тяжкою НП показник сумарних анти-ЕТ-
антитіл достовірно знижувався порівняно з даними у дітей, яким Біфі-форм® дитячий 
призначали у стандартній дозі. Отримані дані свідчать про необхідність включення до 
комплексного лікування пробіотиків у більш високих дозах при тяжкому перебігу за­
хворювання. 

Ключові слова: негоспітальна пневмонія, антиендотоксиновий імунітет, анти-ЕТ-
антитіла, діти раннього віку, пробіотик, Біфі-форм® дитячий. 

Термін «дисбіоз» частіше за значенням вживають у мікробіології. Однак остан­
німи роками він стає клінічною проблемою та розглядається з позицій, прийнятих 
у міжнародній медичній практиці. Враховуючи високий ступінь функціональної 
взаємодії бактеріологічних та імунологічних параметрів, стан мікробіоценозу ки­
шечника нині розглядають як інтегральний показник стану імунологічної реак­
тивності організму. 

Основну роль у розвитку порушень мікробіоценозу кишечника, за даними 
дослідників, відіграє антибіотикотерапія. В Україні з антибіотиків найчастіше 
використовують пеніцилінові препарати (близько 35 %) та цефалоспорини, які 
застосовують як амбулаторно, так і в стаціонарних умовах. Масове, тривале, час­
то безконтрольне застосування антибіотиків призводить до порушення екологіч­
ної рівноваги у кишечнику, зниження колонізаційної резистентності слизових 
оболонок, виявляє органотропну та алергізуючу дію на організм й інгібує його 
захисні механізми. Більшість застосовуваних з лікувальною метою антибіотиків 
порушують створені у процесі еволюції асоціативні співвідношення між кишко­
вими мікроорганізмами. 

Крім безпосередньої бактерицидної та бактеріостатичної дії на нормальну 
мікрофлору організму, антимікробні препарати призводять до дискоординації 
ферментативних процесів та перистальтики кишок, впливають на печінку, нирки 
і ендокринні органи, знижують захисні функції організму та порушують імунний 
статус. Зокрема, вони зумовлюють зниження титру комплементу у сироватці кро­
ві, що призводить до порушення рівноваги антимікробних бар'єрів. На фоні утво­
рення різноманітних токсичних продуктів унаслідок розпаду мікроорганізмів це 
викликає зниження опору організму, спричинює створення умов для інвазії не­
характерних для нормального мікробіоценозу бактерій на всіх слизових оболонках 
організму. 

Антибіотикотерапія є головною складовою етіотропного лікування негоспі-
тальної пневмонії (НП) . Але відомо, що антибіотики, навіть при парентеральному 
введенні, призводять до мікроекологічних порушень внаслідок екскреції їх із жовчю, 
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слиною, секретом бронхів та кишечника. В комплексному лікуванні НП призна­
чають також відхаркувальні та муколітичні препарати. 

Таким чином, антибіотики, пошкоджуючи епітелій, спричинюють «прорив» 
біоплівки на слизовій оболонці травного каналу та бронхів і пригнічення інших 
факторів колонізаційної резистентності, створюють сприятливі умови для нагро­
мадження та розвитку патогенних мікроорганізмів, формування локального ін­
фекційного процесу з імовірною транслокацією їх та розвитком суперінфекції. 

При порушенні клітинної стінки бактерій (збудників пневмонії та умовно-
патогенної флори кишок) під дією антибактеріальних засобів виділяється в кро­
воток значна кількість ліпополісахаридів (LPS), на які з часом виробляються 
антиендотоксинові антитіла (анти-ЕТ-антитіла). В нейтралізації біологічно ак­
тивних форм LPS та його кліренсі важливу роль відіграють ендотоксинзв'язувальні 
системи крові, до яких належать натуральні антиендотоксинові антитіла класів 
M, G, А. 

Метою роботи було вивчення рівня сумарних антиендотоксинових антитіл у 
сироватці крові дітей раннього віку, хворих на негоспітальну пневмонію з дис­
бактеріозом кишечника в динаміці захворювання, та корекції дисбіотичних змін 
за модифікованим режимом призначення пробіотичного препарату Біфі-форм® 
дитячий. 

Матеріали і методи. Нами обстежено 56 дітей віком від 1 міс до 3 років, які 
перебували на лікуванні у відділеннях інфекційному № 1 й анестезіології та ін­
тенсивної терапії КУ «Сумська міська дитяча клінічна лікарня Святої Зінаїди»: 
26 дітей з приводу НП середнього ступеня тяжкості та ЗО хворих на пневмонію 
тяжкого ступеня. 

Всіх дітей розподілено на п'ять груп залежно від призначеної терапії. До І гру­
пи ввійшло 16 дітей з НП середнього ступеня тяжкості, які отримували стандарт­
ну терапію без призначення пробіотика. II групу становили 10 дітей з НП серед­
нього ступеня тяжкості, яким до курсу антибіотикотерапії включали Біфі-форм® 
дитячий за стандартною схемою, зазначеною в інструкції (дітям з 6 міс до 1 року 
по 1 порошку 2 рази на добу). III групу становили 10 хворих на НП тяжкого 
ступеня, яким не призначали пробіотик; IV групу - 10 дітей з тяжким перебігом 
НП, яким Біфі-форм® дитячий призначали у стандартному дозуванні. До V групи 
ввійшло 10 хворих на НП тяжкого ступеня, які отримували пробіотик у дозі в 
2 рази вищій, ніж хворі IV та II груп. Отримані дані порівнювали з показниками 
14 здорових дітей відповідного віку та статі, які становили контрольну групу. 

Дослідження проводили в гострий період захворювання (на 1-2-й день гос­
піталізації до стаціонару) і в період стабільного покращання загального стану та 
відміни антибактеріальної терапії (на 12—14-й день). Концентрацію сумарних 
(IgG, IgM, IgA) антитіл до ендотоксину в сироватці крові визначали твердофаз-
ним методом імуноферментного аналізу з використанням тест-систем для іму-
ноферментного аналізу (TOB «Укрмедсервіс», Донецьк). 

Статистичну обробку отриманих результатів проводили за стандартною ста­
тистичною комп'ютерною системою "Microsoft Excel", ада тованою для медико-
біологічних досліджень з використанням критерію Стьюдента (£) для оцінки 
достовірності різниці абсолютних значень середніх величин. При t = 2,2, Р < 0,05 
різниця між показниками значуща. 

Результати та їх обговорення. Результати досліджень свідчать про те, що у 
обстежених дітей виявлено статистично достовірне збільшення концентрації су­
марних антитіл до ендотоксину в гострому періоді НП порівняно з даними групи 
контролю. Цей показник становив у перші дні хвороби (28,720 ± 2,081) УО/мл 
(Р < 0,001). В період реконвалесценції у хворих концентрація сумарних антитіл 
до ендотоксину збільшувалась до (35,570 ± 5,262) УО/мл (Р > 0,05) порівняно з 
показником у гострому періоді захворювання (табл. 1). 

Можливо, різке підвищення рівня анти-ЕТ-антитіл у крові хворих на НП в 
гострому періоді є першою реакцією на значне запалення in loco morbi й у кишках 
при застосуванні антибактеріальних препаратів [2]. 
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У дітей з НП середнього сту­
пеня тяжкості в перші дні хво­
роби концентрація анти-ЕТ-
антитіл становила (23,790 ± 
± 4,224) УО/мл, у контрольній 
групі - (9,420 ± 0,746) УО/мл 
(Р < 0,001). В період реконва­
лесценції у дітей, яким не при­
значали Біфі-форм® дитячий, 
рівень сумарних антитіл до ен­
дотоксину мав тенденцію до 
збільшення у зв'язку з можли­
вим розвитком дисбактеріозу та 
становив (26,59 ± 5,35) УО/мл 
(Р > 0,05) порівняно з гострим 
періодом захворювання. 

Конц ен т р ац і я а н ти -ЕТ -
антитіл у хворих II групи, які 
приймали пробіотик, у стандарт­
ному дозуванні наприкінці ліку­
вання становила (11,140 ± 
± 2,367) УО/мл, що достовірно 
нижче, ніж показники І групи 
(Р < 0,001) (табл. 2). 

Нами також вивчені особли­
вості динаміки антиендотокси-
нових антитіл при НП з тяжким 
перебігом (табл. 3). 

Аналіз результатів дослі­
джень показав, що в обстежених 
дітей ПІ групи виявлено статис­
тично достовірне збільшення 
рівня сумарних антитіл до ендо­
токсину в гострому періоді НП 
до (33,071 + 3,064") УО/мл по­
рівняно з даними групи контр­
олю - (9,420 ± 0,746) УО/мл 
(Р < 0,001) та з показниками 
при НП середнього ступеня тяж­
кості - (23,790 ± 4,224) УО/мл 
(Р < 0,05). 

У період реконвалесценції у 
дітей III групи концентрація су­
марних антитіл до ендотоксину 
мала тенденцію до збільшення -
(49,930 ± 9,298) УО/мл (Р > 0,05) 
порівняно з показниками в го­
строму періоді захворювання. 
Разом з тим рівень анти-ЕТ-
антитіл у хворих IV групи ста­
новив (24,590 ± 3,636)"УО/мл, 
що достовірно нижче, ніж у ді­
тей, які не приймали пробіотик 
(Р < 0,001). У хворих V групи 
наприкінці лікування показник 
сумарних анти-ЕТ-антитіл ста-

Таблиця 1. Рівень сумарних анти-ЕТ-антитіл у дітей, 
хворих на негоспітальну пневмонію, УО/мл 

Контрольна група Анти- ЕТ-антитіла 
(я = 14) до лікування | після лікування 

9,420 ± 0,746 28,720 ± 2,081 35,570 + 5,262 
Р12< 0,001 Р | 3 < 0,001 

Р , а> 0,05 

Примітка. Р,.2, Р,.я - достовірність розходжень з групою 
контролю; Рн - достовірність розходжень між показником 
до і після лікування. 

Таблиця 2. Рівень сумарних анти-ЕТ-антитіл у дітей, 
хворих на негоспітальну пневмонію середнього 

ступеня тяжкості (М ± тії) 

Група 
Анти-ЕТ-антитіла, УО/мл 

до лікування [ після лікування 

1 (п = 16) 

II (» = 10) 

23,790 ± 4,224 
Р < 0,001 

Контрольна (и = 14) 

26,59 ± 5,35 
Р < 0,001 
Р, > 0,05 

11,14 ± 2,367 
Р > 0,05 

Р, < 0,001 
Р2< 0,001 

9,420 ± 0.746 

Примітка . Р - достовірність різниці з контрольною 
групою; Р, - достовірність різниці між показником до і 
після лікування в однорідній групі; Р2 - достовірність 
різниці відповідних показників І і II груп. 

Таблиця 3. Рівень сумарних анти-ЕТ-антитіл 
в сироватці крові дітей, 

хворих на НП тяжкого ступеню (М ± тгі) 

Група 
Анти-ЕТ-антитіла, УО/мл 

до лікування І після лікування 

III ( «= 10) 

IV (я - 10) 

V (п = 10) 

33,071 ±3,064 
Р < 0,001 

Контрольна (я = 14) 

49,93 ± 9,298 
Р < 0,001 
Р,> 0,05 

24,590 + 3,636 
Р < 0,001 
Р, < 0,05 
Р2< 0,001 

12,350 + 3,806 
Р > 0,05 

Р,< 0,001 
Р3< 0,01 
Р4< 0,05 

9,420 + 0,746 

Примітка. Р - достовірність різниці порівняно з кон­
трольною групою; Р, - достовірність різниці між показ­
ником до і після лікування в одній групі; Р2 - достовірність 
різниці відповідних показників III і IV груп; Р 3 - досто­
вірність різниці відповідних показників III і V груп; 
Р4 - достовірність різниці відповідних показників IV і 
V груп. 
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новив (12,350 ± 3,806) УО/мл, що достовірно нижче, ніж дані в НІ (Р < 0,01) та 
IV (Р < 0,05) групах. 

На нашу думку, непрямим імунологічним маркером ендогенної інтоксикації 
може бути рівень сумарних антитіл до ендотоксину, концентрація яких збіль­
шилась у сироватці крові з підвищенням ступеня тяжкості перебігу НП. Рівень 
ендотоксемії був вищим у дітей з тяжким перебігом захворювання, що можна 
пояснити значним глибоким порушенням метаболічних процесів запального 
характеру та нагромадженням більшої концентрації ліпополісахаридів бактері­
альних клітин, які є збудниками багатьох випадків пневмонії у дітей раннього 
віку. 

Таким чином, дані, отримані при вивченні рівня антиендотоксинових антитіл, 
вказують на те, що при НП спостерігаються ознаки посилення антиендотоксино-
вого імунітету в зв'язку з можливим розвитком дисбактеріозу кишечника та за­
паленням легенів. Встановлений прямий взаємозв'язок між тяжкістю перебігу 
пневмонії та рівнем анти-ЕТ-антитіл. 

Збільшення концентрації анти-ЕТ-антитіл у дітей, хворих на НП, може свід­
чити про реакцію їхнього організму на глибокі порушення мікроекологічної рівно­
ваги, пов'язані з агресією грамнегативної токсигенної флори. При цьому спосте­
рігається адекватна гуморальна імунна відповідь, яка призводить до зв'язування 
LPS і зниження його концентрації в крові. Саме антитільний механізм нейтралі­
зації ендотоксину є фізіологічним, тоді як нейтралізація ендотоксину іншими 
системами зумовлює патофізіологічні ефекти, здатні підтримувати хронічне за­
палення. Слід підкреслити, що механізмам імунорегуляції належить ключова роль 
у формуванні імунної системи травного каналу і підтримці оптимального балан­
су при взаємодії мікрофлори з цією поліфункціональною системою організму. 
Ендотоксин грамнегативної мікрофлори є потенційно значущим чинником, що 
бере участь в патогенетичних механізмах виникнення і розвитку НП. Очевидно, 
отримані результати пов'язані в першу чергу з тим, що надмірне надходження 
ендотоксину може індукувати активізацію специфічних B-лімфоцитів з подальшим 
масивним виділенням низькоафінних антитіл класу М, а для початку синтезу 
високоафінних антитіл G необхідний значний інтервал часу, тому вони вироб­
ляються в період реконвалесценції. 

Відомо, що різні типи інфекційних збудників пов'язані безпосередньо з анти-
ендотоксиновим імунітетом, якщо збудником пневмонії є грамнегативна або змі­
шана флора, і побічно - при грампозитивній, якщо джерелом ендотоксину є Е. coli 
кишок. 

Отже, збільшення концентрації сумарних анти-ЕТ-антитіл у дітей з НП може 
свідчити про реакцію організму на глибокі порушення мікроекологічної рівно­
ваги, пов'язаної з агресією грамнегативною токсигенною флорою як в легенях, 
так і в кишках. При застосуванні пробіотика Біфі-форм® дитячий спостерігалась 
нормалізація рівня облігатної мікрофлори кишечника, яка сприяла адекватній 
гуморальній імунній відповіді. 

Висновки. У гострому періоді НП спостерігались значні зміни з боку анти-
ендотоксинового імунітету, які проявлялися у достовірному збільшенні рівня 
анти-ЕТ-антитіл у сироватці крові, при цьому концентрація останніх прямо за­
лежала від ступеня тяжкості захворювання. 

1. Після стандартної терапії рівень сумарних антиендотоксинових антитіл у 
сироватці крові дітей, хворих на НП середнього ступеня тяжкості, мав тенденцію 
до зниження, тоді як при тяжкому перебігу НП їх концентрація була достовірно 
вищою порівняно з показником при середньому ступені тяжкості і становила 
(49,93 ± 9,30) УО/мл (Р < 0,05). 

2. Після включення до комплексного лікування пробіотика Біфі-форм® ди­
тячий у дітей з пневмонією середнього ступеня тяжкості рівень анти-ЕТ-антитіл 
достовірно знижувався порівняно з показником у хворих, яким пробіотик не при­
значали (Р < 0,001). При тяжкому перебігу НП концентрація антитіл після при-
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значення пробіотика в стандартних дозах становила (24,590 ± 3,636) УО/мл, що 
достовірно нижче, ніж без застосування Біфі-форму® дитячого (Р < 0,001). Після 
лікування збільшеними дозами пробіотика у дітей з тяжким перебігом НП по­
казник сумарних анти-ЕТ-антитіл достовірно знижувався порівняно з даними 
IV групи і становив (12,350 ± 3,806) УО/мл (Р < 0,05). 

3. У дітей раннього віку, хворих на НП, особливо асоційовану з мікроеколо-
гічними порушеннями, в комплексі лікувальних заходів рекомендується викорис­
товувати пробіотики, зокрема на основі біфідо- та лактобактерій. Цим вимогам 
відповідає пробіотичний препарат Біфі-форм® дитячий, який є унікальною ком­
бінацією вітамінів групи В та живих лакто- і біфідобактерій. Крім того, отримані 
дані свідчать про необхідність включення до комплексу лікування пробіотиків 
у більш-високих дозах при тяжкому перебігу захворювання. 
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ДИНАМИКА ГУМОРАЛЬНОГО АНТИЭНДОТОКСИНОВОГО 
ИММУНИТЕТА У ДЕТЕЙ, БОЛЬНЫХ ВНЕГОСПИТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИЕЙ, 

НА ФОНЕ ЛЕЧЕНИЯ БИФИ-ФОРМОМ® ДЕТСКИМ 

А. И. Смиян, Е. Г. Васильева (Сумы) 

Целью работы было изучение уровня суммарных антиэндотоксииовых антител в сыво­
ротке крови детей раннего возраста, больных внегоспитальной пневмонией (ВГ1), с дисбак-
териозом кишечника в динамике заболевания, и коррекции дисбиотических изменений с 
помощью модифицированного режима назначения пробиотического препарата Бифи-форм* 
детский. В процессе исследования нами установлено, что в остром периоде ВП наблюдались 
значительные изменения антиэндотоксинового иммунитета, которые проявлялись достовер­
ным увеличением уровня анти-ЭТ-антител в сыворотке крови, причём концентрация послед­
них прямо зависела от тяжести заболевания. После включения в комплексное лечение про-
биотика Бифи-форм® детский у детей с ВП уровень анти-ЭТ-антител достоверно снижался 
по сравнению с таковым у больных, которым пробиотик не назначали. После лечения про-
биотиком повышенными дозами у детей с тяжёлой ВП показатель суммарных анти-ЭТ-антител 
достоверно снижался по сравнению с данными у детей, которым Бифи-форм® детский на­
значали в стандартной дозировке. Полученные данные свидетельствуют о необходимости 
включения в комплекс лечения пробиотиков в более высоких дозах при тяжёлом течении 
заболевания. 

Ключевые слова: внегоспитальная пневмония, антиэндотоксиновий иммунитет, анти-ЭТ-
антитела, дети раннего возраста, пробиотик, Бифи-форм® детский. 
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DYNAMICS OF HUMORAL ANTIENDOTOXIN IMMUNITY IN PATIENTS 
WITH UNHOSPITAL PNEUMONIA DURING THERAPY BIFI-FORM»KIDS 

0.1. Smiyan, O. G. Vasileva (Sumy) 

The aim of the work was to study the total level of antiendotoxin antibodies in blood serum of 
children of early age with community-Acquired pneumonia (CAP), with intestines dysbacteriosis in 
dynamics of the disease, and correction of intestine dysbiotic changes using modified regimen of a 
probiotic Bifi-form'

s
Kids drug administration. In the course of the study we found that acute period 

of CAP had considerable changes of antiendotoxin immunity which declared clear increase in the level 
of anti-et-antibodies in blood and concentration of the last ones directly depended on severity of the 
disease. After probiotic Bifi-form®Kids had been prescribed in a complex treatment of children with 
CAP, the level of anti-et-antibodies considerably decreased in comparison with children who did not 
take this probiotic. After treatment with high dosages of the probiotic of children with severe CAP, 
the indicator of total anti-et-antibodies considerably decreased in comparison with the children who 
received Bifi-fonri®Kids probiotic in a standard dosage. The obtained data testifies on necessity of 
inclusion in a complex treatment of probiotica in higher doses during severe course of the disease. 

Key words: community-Acquired pneumonia, antiendotoxin immunity, anti-et-antibodies, 
children of early age, probiotic, Bifi-form®Kids. 
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Д. С. АМОНОВА, Д. Н. ИБАДОВА (Самарканд, Узбекистан) 

КЛИНИЧЕСКАЯ И БАКТЕРИОЛОГИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ 

ДВУХ РЕЖИМОВ ДОЗИРОВАНИЯ ЦЕФТАЗИДИМА И АМИКАЦИНА 

У БОЛЬНЫХ С ВЕНТИЛЯТОРАССОЦИИРОВАННОЙ ПНЕВМОНИЕЙ 

Самаркандский государственный медицинский институт 

Была оценена клиническая и бактериологическая эффективность двух режимов дози­
рования цефтазидима и амикацина у больных с вентиляторассоциированной пневмо­
нией (ВАЛ). Больные были разделены на две группы. В I группе (19 чел.) для антибак­
териального лечения ВАПприменяли комбинацию цефтазидим внутривенно 2 гЗраза 
в сутки + амикацип внутривенно по 500 мг 2 раза в сутки. Во 11 группе (21 чел.) при­
меняли комбинированную терапию цефтазидимом и амикацином в изменённых режимах 
дозирования: цефтазидим в нагрузочной дозе-болюс 2 г внутривенно, затем постоянная 
инфузия 3 г/сут; амикацин - внутривенно капельно в дозе 15 мг/кг/сут однократно. 
Применение цефалоспоринов третьего поколения и аминогликозидов в повышенных до­
зировках - один из возможных способов повышения эффективности антибиотикоте-
рапии при лечении позокомиалъной инфекции в условиях полирезистентной флоры. 

Ключевые слова: вентиляторассоциированная пневмония, лечение, цефтазидим, 
амикацин. 

Нозокомиальные инфекции (НИ) являются четвёртой по частоте причиной 
летальности больных, принимавших стационарное лечение, после болезней сер­
дечно-сосудистой системы, злокачественных опухолей и инсульта. Заболевае­
мость НИ отражает качество медицинской помощи населению и существенно 
влияет на уровень экономических затрат при её оказании [8, 10]. Частота воз­
никновения НИ в отделениях реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) в 
5-10 раз выше по сравнению с таковой в других отделениях и в среднем состав­
ляет около 20 % [2, 4]. Тяжесть состояния больных обусловливает почти 10-
кратное увеличение приёма антибактериальных лекарственных средств (АБЛС) 
в ОРИТ, при этом чаще всего применяют антибиотики широкого спектра дей­
ствия или комбинации нескольких АБЛС (3/4 больных) [2, 8, 10]. Известно, 
что интенсивное применение препаратов широкого спектра действия способ-
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