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Імунні механізми у патогенезі
поєднаних хронічних захворю-
вань не можна вважати вичерп-
но вивченими, хоча з’ясовано,
що стан клітинного та гумо-
рального ланцюгів імунного за-
хисту характеризується різно-
спрямованими порушеннями
[1; 2]. Зважаючи на те, що за-
гальний стан неспецифічного
імунного захисту визначається
багатофакторними внутрішньо-
системними взаємозв’язками
між окремими показниками та
ланками імунної системи, до-
сить актуальним є досліджен-
ня механізмів і гістерезису ком-
пенсаторних реакцій, їх спрямо-
ваності та виразності у хворих
молодого віку з поєднаними
хронічними захворюваннями
шлунково-кишкового тракту
(ХЗ ШКТ) і хронічними обструк-
тивними захворюваннями ле-
генів (ХОЗЛ). Актуальним є ви-
значення особливостей імунної
системи у взаємозв’язку з три-
валістю перебігу захворюван-
ня, оскільки навіть за умов від-
сутності загострень поєднані па-
тології у хворих клінічно мані-
фестуються імунодефіцитними
станами (ІДС), що, в свою чер-
гу, призводить до погіршення
перебігу поєднаних хронічних
захворювань.

Метою роботи було удоско-
налення діагностики імунорегу-
ляторних реакцій на основі об-
грунтування клінічного алгорит-
му оцінки стану системи неспе-
цифічного імунного захисту в
осіб молодого віку з поєднаною
патологією.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження виконано у ме-
жах комплексної міжкафедраль-
ної НДР Харківського державно-
го медичного університету «Мо-
ніторинг здоров’я підлітків та
осіб молодого віку: етіологічні
моделі, обгрунтування та оцін-
ка ефективності профілактики».

Програма дослідження вклю-
чала вивчення стану Т-, В- і фа-
гоцитарного ланцюга імунітету
в групах хворих із поєднаними
ХЗ ШКТ і ХОЗЛ, а також в осіб
контрольної групи. Кров для іму-
нологічних досліджень брали з
кубітальної вени вранці натще.
Кількісний вміст Т-лімфоцитів
(CD3+), їх субпопуляцій (CD4+ і
CD8+) та В-лімфоцитів (СD19+)
визначали методом непрямої
мембранної імунофлюоресцен-
ції. Чисельність Т-активної суб-
популяції лімфоцитів визначали
в реакції розеткоутворення з
еритроцитами барана (Е-РОК)
[3]. Про порушення експресії ре-
цепторів на імунокомпетентні
клітини (ІКК) робили висновок
на підставі наявності підвищен-
ня питомої ваги Е-РОК та СDЗ+

клітин [4].
Функціональну активність

ІКК оцінювали за рівнем спон-
танної проліферації лімфоцитів
і показником інтенсивності про-
ліферації під впливом ФГА [5];
блокуючу активність автосиро-
ватки вивчали за величиною
пригнічення бласттрансформа-
ції лімфоцитів з ФГА (у присут-
ності автосироватки та без неї)

[6]. Вміст сироваткових імуно-
глобулінів (IgG, IgА, IgМ) і сек-
реторного імуноглобуліну (sIgA)
у слині визначали спектрофо-
тометричним методом з 7,0 %
ПЕГ, для чого застосовували
моноспецифічні сироватки про-
ти імуноглобулінів людини [7].
Фагоцитарний ланцюг імунітету
оцінювали за фагоцитарною та
метаболічною активністю нейт-
рофілів крові. Як об’єкт фаго-
цитозу використовували інакти-
вовану добову культуру стафі-
локока (штам 209); визначали
фагоцитарне число (ФЧ — кіль-
кість клітин, які фагоцитували)
та фагоцитарний індекс (ФІ) нейт-
рофілів (через середню кіль-
кість мікробних тіл) [8]. Метабо-
лічну активність клітин, які фа-
гоцитували, оцінювали за спон-
танним й індукованим НСТ-тес-
тами [9]; як стимулятор цих тес-
тів використовували інактиво-
вану добову культуру стафіло-
кока (штам 209).

Для відображення законо-
мірностей стану імунної систе-
ми розроблено методику побу-
дови гістерезисограм (у вигляді
стандартизованої формули)
компенсаторних змін імунного
статусу, яка відображає ступінь
імунних розладів (D) за кожним
з аналізованих показників іму-
нограми, яку розраховували за
формулою:

D = 100(dn/d0) – 100,

де dn — аналізований показник
імунограми конкретного хво-
рого; d0 — референтне значен-
ня відповідного показника.
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Для побудови гістерезисо-
грами імунної системи (ГІС) і
формули імунних розладів (ФІР)
застосовано коефіцієнт діагно-
стичної цінності, який обчислю-
вали за формулою:

GJ = 2(σ1
2 + σ2

2)/(М1 – М2)2,

де σ1 і σ2 — середні квадратичні
відхилення; М1 і М2 — середні
арифметичні показники.

При складанні ГІС показни-
ки імунного статусу розташову-
вали у послідовності зменшу-
ваної інформативності; для по-
будови ФІР застосовували зна-
чення GJ, відбирали найбільш
інформативні показники, позна-
чаючи верхнім індексом його
збільшення або зменшення, а
нижнім — ступінь виразності роз-
ладів.

Аналіз результатів виконано
із застосуванням методів варіа-
ційної статистики та принципів

патоінформатики [10; 11]; вико-
ристовували алгоритми статис-
тичних методів зі стандартного
набору статистичного інструмен-
тарію ліцензованого програм-
ного середовища “Excel”.

Результати дослідження
та їх обговорення

Вивчення етапів формуван-
ня компенсаторних реакцій у
системі неспецифічного імунно-
го захисту дало підстави ви-
значити деякі кількісні законо-
мірності. Патометричний аналіз
цих кількісних закономірностей
виконано у хворих із поєднани-
ми ХЗ ШКТ і ХОЗЛ. Хворих поді-
лили на дві групи: перша —
73 особи з давністю клінічної
маніфестації до 5 років; друга
— 37 хворих із давністю клініч-
ної маніфестації понад 5 років.
Під час патометричного аналі-
зу змінених фізіологічних ре-

акцій хворих визначали інфор-
мативність, діагностичну цін-
ність найбільш значущих показ-
ників стану системи неспеци-
фічного імунного захисту.

Найбільш діагностично цін-
ним (3,495 біт) показником, що
підтверджував наявність імуно-
регуляторних реакцій компен-
сації (табл. 1), є відносне зна-
чення кількості Такт лімфоцитів;
з’ясовано, що його зменшення
до рівня 0,8Треф практично в
п’ять разів частіше реєструєть-
ся у хворих другої групи: у (14,0±
±5,3) і (72,1±6,8) % осіб відпо-
відно. Патометричні коефіцієн-
ти індикатора такі: ПК–= – 7,1 і
ПК+ = +4,1. Цей патометричний
індикатор посідає перше ранго-
ве місце в діагностичному ал-
горитмі; наявність пригнічення
Т-ланцюга неспецифічного імун-
ного захисту у хворих із давніс-
тю клінічної маніфестації понад

Таблиця 1
Патометричне значення індикаторів імунорегуляторних реакцій

у осіб молодого віку з поєднаними ХЗ ШКТ і ХОЗЛ

Індикатори                    Тривалість перебігу
Діагнос- Інформа-

імунорегуляторних до 5 років, понад 10 років, тична тивність   Ранг
реакцій n1=73 n2=37 цінність, критерію,   критерію

індикатори градації Р±m (%) Р±m (%)
пат біт

1. Такт(%)<0,8Треф так 14,0±5,3 72,1±6,8 –7,1 2,073 1
ні 86,0±5,3 27,9±6,8 +4,1 1,422

η2=34; Р<0,001 усього 100,0 100,0 — 3,495

2. ІС РБТЛСТ<1,0 так 9,3±4,4 60,9±7,2 –8,1 2,103 2
ні 90,7±4,4 39,1±7,2 +3,6 0,941

η2=28; Р<0,0001 усього 100,0 100,0 — 3,045

3. ІС НСТСТ <1,0 так 30,2±7,0 80,4±5,8 –4,2 1,067 3
ні 69,8±7,0 19,6±5,8 +5,5 1,386

η2=25; Р<0,001 усього 100,0 100,0 — 2,453

4. Спонтанний так 14,0±5,3 58,7±7,3 –6,2 1,396 4
НСТСТ<1,0 ні 86,0±5,3 41,3±7,3 +3,1 0,713
η2=21; Р<0,001 усього 100,0 100,0 — 2,109

5. СD19+/Такт>1,5 так 40,5±7,5 84,8±5,3 –3,2 0,711 5
ні 59,5±7,6 15,2±5,3 +5,9 1,312

η2=20; Р<0,001 усього 100,0 100,0 — 2,024

6. СПЛСТ>1,0 так 9,3±4,4 50,0±7,4 –7,3 1,486 6
ні 90,7±4,4 50,0±7,4 +2,6 0,526

η2=19; Р<0,001 усього 100,0 100,0 — 2,012

7. sIgAСТ/IgAСТ<1,0 так 37,2±7,4 79,1±6,2 –3,3 0,685 7
ні 62,9±7,4 20,9±6,2 +4,8 0,999

η2=17; Р<0,001 усього 100,0 100,0 — 1,684
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5 років вірогідно (Р<0,0001)
вища і, на відміну від раннього
періоду перебігу поєднаної па-
тології, не компенсується збіль-
шенням абсолютної кількості
лімфоцитів.

На другому ранговому місці за
показником діагностичної цін-
ності (І = 3,045 біт) — співвід-
ношення між значенням індексу
стимуляції (ІС) РБТЛ конкрет-
ного хворого та референтним
значенням цього показника. На-
ми виявлено, що зменшення
індексу більш характерне для
тривалого перебігу поєднаних
ХЗ ШКТ і ХОЗЛ (відзначалося
у (60,9±7,2) % хворих другої та
(9,3±4,4) % — першої групи;
Р<0,0001). Патометричні коефі-
цієнти індикатора такі: ПК-= – 8,1
і ПК+ = +3,6. Патофізіологічне
значення індикатора полягає в
тому, що пригнічення РБТЛ свід-
чить на користь регуляторного
дисбалансу та наявності іму-
норегуляторної декомпенсації
(Р<0,001).

На третьому ранговому місці
за показником діагностичної
цінності (І = 2,453 біт) — спів-
відношення між виміряним і
референтним значеннями ІС
НСТ-тесту, що характеризує стан
фагоцитарного ланцюга і, як з’я-
совано нами, вірогідно (Р<0,001)
частіше реєструється у хворих
із давністю клінічної маніфестації
понад 5 років — (80,4±5,8) %
випадків, тимчасом як у першій
групі — (30,2±7,0). Власне, ос-
кільки НСТ-тест відображає ком-
пенсаторні резерви фагоцитар-
ного ланцюга, то і його віднос-
не зменшення у віддаленому
періоді свідчить про дисрегуля-
торні зміни та виснаження адап-
таційних резервів системи не-
специфічного імунного захисту
(ПК-= – 4,2 та ПК+ = +5,5).

У процесі дослідження нами
також з’ясовано, що за показ-
никами інформативності та діа-
гностичної цінності існує ще низ-
ка критеріїв, які можна викорис-
товувати в алгоритмі діагнос-
тики імунорегуляторних реакцій
компенсації.

Зокрема, це стандартизова-
ний показник спонтанного НСТ-
тесту (І = 2,109 біт), співвідношен-
ня між базовими показниками В-
і Т-ланцюгів (І = 2,024 біт), стан-

дартизований показник спонтан-
ної проліферації лімфоцитів
(І = 2,012 біт), а також співвідно-
шення між стандартизованими
показниками секреторного та си-
роваткового імуноглобуліну А
(І = 1,684 біт) і деякі інші.

Для кожного із перелічених
індикаторів визначено патомет-
ричні коефіцієнти (ПК), силу
впливу та діагностичну цінність,
що дозволило, застосовуючи
принципи патоінформатики, ви-
користати ті з них, яким власти-
ва найвища інформативність.
Як показано у табл. 1, індикато-
ри діагностики імунорегулятор-
ної компенсації функціонального
стану неспецифічного імунного
захисту залежно від давності
клінічної маніфестації поєдна-
них ХЗ ШКТ і ХОЗЛ характери-
зуються різними діагностичною
цінністю та ПК.

Водночас, для спрощення
діагностики імунорегуляторних

реакцій компенсації розробле-
но табличний алгоритм — від-
носно простий та не менш ін-
формативний. Перевагами вка-
заного алгоритму (табл. 2) є те,
що після безпосереднього ви-
конання лабораторних дослі-
джень їх результати аналізують-
ся у визначеній алгоритмом по-
слідовності й оцінюються від-
повідно до патометричного зна-
чення відповідних індикаторів.

Окремо слід зазначити, що
застосована для розробки діа-
гностичного алгоритму проце-
дура послідовного патометрич-
ного аналізу індикаторів — діа-
гностичних ознак — базується
на тому, що попередньо (екс-
пертним методом) нами були
встановлені максимально допус-
тимі помилки першого (α = 1,5 %
— помилка гіпердіагностики) та
другого (помилка гіподіагнос-
тики β = 1,5 %) роду, які не пе-
ревищують 1,0–3,0 %, що ви-

Таблиця 2
Алгоритм  діагностики імунорегуляторних реакцій
у осіб молодого віку з поєднаними ХЗ ШКТ і ХОЗЛ

Логічне значення         Патометричні коефіцієнти
діагностичних критеріїв        при різних варіантах

імунорегуляторних реакцій        функціональних тестів
у хворих Критерій ПК

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

Значення індексу стимуляції РБТЛ <1,0 –8,1
ІС РБТЛ / ІС РБТЛреф ≥1,0 +3,6

Значення індексу стимуляції <1,0 –4,2
ІС НСТ / ІС НСТреф ≥1,0 +5,5

Результати спонтанного <1,0 –6,2
НСТтесту
НСТ / НСТреф ≥1,0 +3,1

Значення імунорегуляторного >1,5 –3,2
індексу
СD19+

СТ / Такт. лімф ≤1,5 +5,9

Показник спонтанної >1,0 –7,3
проліферації лімфоцитів
СПЛ / СПЛреф ≤1,0 +2,6

Значення імуноглобулярного <1,0 –3,8
індексу
sIgAСТ/IgAСТ ≥1,0 +5,1

Примітка. Для кожного індикатора розраховують значення діагностичного
критерію, а відповідні патометричні коефіцієнти складають; після досягнення
діагностичного порога (-19 або +19) за допомогою шкали результату визнача-
ють тип реакції.
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значає рівень діагностичної су-
ми (ДС) ПК — максимальної
(ДСmax = +19) та мінімальної
(ДСmin = –19,0).

Застосування алгоритму діа-
гностики імунорегуляторних ре-
акцій компенсації передбачає
високу чутливість і специфіч-
ність, рівень яких становить не
менше 98,5 %. Діагностика іму-
норегуляторних реакцій ком-
пенсації у осіб молодого віку з
поєднаними ХЗ ШКТ і ХОЗЛ
передбачає кількаетапну тех-
нологію:

— на першому (лаборатор-
ному) етапі виконують імуноло-
гічне дослідження;

— на другому (кількісно-ана-
літичному) етапі визначають
стандартизовані співвідношен-
ня та дістають значення діаг-
ностичних критеріїв;

— на третьому (функціо-
нально-діагностичному) етапі
застосовують розроблений ал-
горитм методом послідовного
додавання коефіцієнтів до до-
сягнення одного із діагностичних
порогів (ПСmin = –19; ПСmax =
= +19), а для спрощення діа-
гностики застосовують патомет-
ричну шкалу (табл. 3).

Висновки

Обгрунтований за результа-
тами клініко-імунологічного до-
слідження алгоритм діагности-
ки імунорегуляторних реакцій
компенсації в осіб молодого ві-
ку з поєднаними ХЗ ШКТ і ХОЗЛ

враховує діагностичну цінність
виявлених функціональних змін,
клітинно-морфологічних та гу-
моральних механізмів під час
виникнення та розвитку поєдна-
ної патології. Функціональні те-
сти, які містяться в алгоритмі,
дозволяють зменшити об’єм діа-
гностичних обстежень при збе-
реженні точності діагностики
імунорегуляторних реакцій ком-
пенсації.

Для практичного застосуван-
ня алгоритму діагностики іму-
норегуляторних реакцій ком-
пенсації у системі диспансери-
зації осіб молодого віку та під-
літків підготовлені та впрова-
джені методичні рекомендації
галузевого рівня.
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