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ВВЕДЕНИЕ

Одной из актуальных проблем педиатрии и детской аллергологии на се­
годняшний день является проблема роста аллергических заболеваний у детей и, 
в частности, атопического дерматита (АД). АД не только широко распростра­
нен среди популяции детей, но и характеризуется хроническим рецидивирую­
щим течением, с факторами риска трансформации в кожно-респираторные и 
кожно-гастроинтестинальные формы заболеваний, что в свою очередь сущест­
венно снижает здоровье и качество жизни детей, а также и их родителей.

Частота АД среди детского населения экономически развитых стран 
варьирует от 3% до 28%, в России и странах СНГ от .5,2% до 15,5%, а в отдель­
но взятых регионах достигает 20-24% [Балаболкин И.И., 1999]. По Беларуси 
эта цифра достигает у детей в возрасте 1-11 лет - 27,9%, у подростков 12-18лет 
-  14% [Жерносек В.Ф., 2007].

Патогенез АД сочетает в себе нарушения иммунологической реактивно­
сти (атопии и иммунодефицита), вегетативно-сосудистых и нейроэндокринных 
дисфункций с наследсзвенной предрасположенностью к заболеванию по ауто- 
сомно-доминантному типу [Сергеев Ю.В., 2001, Беляева Л.М., 2006].

В патогенезе АД велика роль неспецифической, псевдоаллергической ги­
перчувствительности. Именно поэтому он обостряется, или его обострения 
усиливаются под влиянием провоцирующих воздействий, формируя сложные 
взаимосвязи в клинических проявлениях [Новиков Д.К., 2006, Беляева Л.М., 
2006, Strejcek J., 1988].

Склонность к затяжному, рецидивирующему, а порой и к хроническому 
течению АД обеспечивают четкие иммунные нарушения, что закономерно тре­
бует соответствующего иммунотерапевтического вмешательства. На первое 
место, в отдельных случаях, может претендовать статус первичных иммуноло­
гических сдвигов с последующей сенсибилизацией детского организма и разви­
тием комбинированной гетерогенной патологии. Такие варианты также дикту­
ют необходимость включения в комплекс лечения таких пациентов иммунореа- 
билитационных мер [Новиков Д.К., 2006, Хаитов Р.М., 2003, Sergeev Y. V., 
1993].
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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ

Связь с крупными научными программами и темами

Диссертационная работа выполнена в рамках ГНТП лечебные и диагно­
стические технологии, терапия в теме «Разработать и апробировать методы и 
тест -  системы для диагностики и оценки иммунного статуса при воспалитель­
ных и аллергических заболеваниях» (Гос. регистрация № 20063572 от 
18.07.2006г.).

Цель и задачи исследования

Цель: разработать и апробировать патогенетические методы иммунокор­
ригирующей терапии у детей с атопическим дерматитом на основе анализа ме­
ханизмов развития, клинико-аллерго-иммунологических особенностей прояв­
лений и течения АД у детей.

Для решения намеченной цели были поставлены следующие задачи;
1. Изучить особенности течения АД у детей на основании анализа клини­

ко-анамнестических данных, аллергологической реактивности и нарушений в 
системе иммунитета на фоне сочетанной патологии органов пищеварения, пи­
щевой аллергаи, а также при хроническом торпидном течении.

2. Обосновать необходимость иммунокорригирующей терапии у детей с 
атопическим дерматитом соответственно варианту иммунных нарушений в со­
четании с клиникой и сопутствующей патологией.

3. Разработать комплексные схемы иммунокорригирующей терапии при 
атопическом дерматите у детей с сопутствующей патологией желудочно- 
кишечного тракта.

4. Обосновать целесообразность иммуномодулирующего лечения при 
пищевой аллергии и непереносимости пищевых п}юдуктов на основе оценки 
его эффективности при катамнестическом наблюдении за 1,5-2 года.

5. Доказать клиническую и аллергологическую эффективность 
иммунокорригирующей терапии у детей с АД с хроническим и резистентным к 
традиционному лечению течением.



Положения, выносимые на защиту

1. На формирование атопического дерматита значительную роль оказывает 
характер вскармливания ребенка в раннем возрасте.

2. Отягощает течение АД у детей патология верхнего отдела ЖКТ, дисбак­
териоз кишечника, которые индукционно формируют специфические ва­
рианты иммунных нарушений.

3. Атопический дерматит у детей, осложненный различными видами со­
путствующей патологии, сопровождается стабильными нарушениями в 
системе иммунитета, сохраняющимся в ремиссии заболевания и усугуб­
ляющиеся с каждым последующим рецидивом.

4. Критерии клинико-иммунологической персистенции воспаления характе­
ризуются дисбалансом и недостаточностью по Т-клеточной и В- 
клеточной популяции лимфоцитов, а также дисиммуноглобулинемией 
IgA, IgM, IgG с разнообразными вариациями.

5. Для реабилитации детей с атопическим дерматитом, в том числе ослож­
ненным другими видами патологии, в зависимости от степени и характе­
ра иммунных расстройств требуется комплексная иммунокорригирующая 
терапия. Для детей с атопическим дерматитом:

■ на фоне патологии верхнего отдела ЖКТ, с использованием тима- 
лина, ликопида, витамина А, плазмола;

• с клиническим и микробиологическим статусом дисбактериоза ки­
шечника с использованием полиоксидония, рибомунила, алое;

• с клинической непереносимостью пищевых продуктов - иммуно­
фан, ликопид, УЗ - воздействие на область надпочечников, 0,25% 
раствор дерината, метилурацил;

• при торпидном течении использование Т-активина+энтегнина, рон- 
колейкина, цыгапана.

Личный вклад соискателя

Работа выполнена на базе кафедры педиатрии Витебского государствен­
ного медицинского университета. Личный вклад соискателя выразился в выбо­
ре и обосновании темы диссертации, постановке цели и задач научно- 
исследовательской работы, выполнении клинического аллергологического и 
иммунологического исследований, а также мониторинга за динамикой лечения 
детей с атопическим дерматитом. Самостоятельно проведена статистическая 
обработка материаза, оформлены акты внедрения, сделаны выводы по резуль­
татам изысканий, опубликованы научные результаты.



Результаты исследования и основные положения диссертации доложены 
и обсуждены на: Международной конференции «Санкт -  Петербург ~ гастро 
2005» (май 2005), Международной конференции «Одиннадцатая гастроэнтеро­
логическая неделя в Москве» (октябрь 2005), Республиканской конференции 
молодых ученых в городе Минске «Молодежь в науке - 2005»(Минск, 2005), 
Международной конференции в городе Тула (май 2006), на научных конферен­
циях в Витебском государственном медицинском университете в 2004 - 2007 г.

Опубликованиость результатов диссертации

По материалам диссертации опубликовано 13 печатных работ. В издани­
ях, включенных в «Перечень научных изданий Республики Беларусь для опуб­
ликования результатов диссертационных исследований» опубликованы 4 ста­
тьи в журналах: 2 статьи в журнале «Вестник ВГМУ», и 2 статьи опубликованы 
в журнале «Иммунопатология, аллергология, инфектология», (объем в автор­
ских листах -  1,7) 9 статей и тезисов докладов научных съездов, конференций в 
сборниках научных трудов (объем в авторских листах -  1,3). В соавторстве ме­
тодические рекомендации для врачей по вопросам комплексного лечения АД у 
детей. Результаты исследования внедрены в работу лечебно-профилактических 
учреждений (7 актов внедрения).

Структура и объем диссертации

Апробация результатов диссертации

Диссертация написана на русском языке. Состоит из введения, общей ха­
рактеристики работы, обзора литературы, материалов и методов исследования, 
3 глав собственных исследований, заключения, списка использованных источ­
ников, списка публикаций автора и приложений. Объем диссертации в страни­
цах -  165 (100 страниц основного текста) Работа иллюстрирована 29 таблица­
ми, 50 рисунками, имеет 7 приложений. Список использованных библиографи­
ческих источников 296, из которых 175 -  авторов из Беларуси и стран СНГ и 
121 -  иностранных авторов.



ОСНОВНОЕ СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ 

Материалы и методы исследования

Работа произведена на базе кафедры педиатрии Витебского государст­
венного медицинского университета. Для решения поставленных задач прове­
дено комплексное клинико-лабораторное обследование 174 детей в возрасте от 
1 года до 15 лет с атопическим дерматитом, находившихся на лечении в аллер­
гологическом отделении Витебской детской областной клинической больницы 
(таблица 1). Контрольную группу составили 44 условно-здоровых ребенка обо­
их полов 1-15 лет.

Таблица 1 -  Группы детей, страдающих атопическим дерматитом

Г руппа Мальчики Девочки Всего
Младшая (1-3 года) 18 36 54
Средняя (4-8 лет) 24 24 48

Старшая (9-15 лет) 30 42 72

Согласно протоколу исследования детям проводили клинический ком­
плекс диагностических методов (общеклинические, аллергологические, инст­
рументальные). Для оценки степени тяжести поражения кожи у детей с атопи­
ческим дерматитом применяли систему SCORAD. Иммунологическое обследо­
вание включало: определение субпопуляционного состава лимфоцитов с помо­
щью диагностикумов на основе моноклональных антител (CD3, CD4, CD8, 
CD16, CD22, CD25), определение содержания IgA, IgM, IgG в сыворотке крови 
по методу Манчини, общего IgE и ИФА для выявления причиннозначимой сен­
сибилизации. В качестве иммунокорректоров применяли у детей с атопическим 
дерматитом на фоне патологии желудочно-кишечного тракта (1 группа) -  тима- 
лин, ликопид, витамин А и плазмол; с клиническим статусом дисбактериоза (2 
группа) -  полиоксидоний, рибомунил, алое; с пищевой аллергией (3 группа) -  
иммунофан, ликопид, ультразвуковое воздействие на область надпочечников, 
0,25% раствор дерината, метилурацил; при торпидном течении атопического 
дерматита (4 группа) -  Т - активин, ронколейкин, энтегнин, цыгапан. После 
окончания курса стационарного лечения через 3 месяца произведено контроль­
ное иммунологическое обследование 108 детям, а в катамнезе 1,5-3-х лет -  у 32 
детей, которые прошли курс иммунокорригирующей терапии.



Результаты собственных исследований и их обсуждение

Полученные нами данные при обследовании детей с АД свидетельствуют 
о том, что ведущее значение в формировании этой патологии имеет наследст­
венная предрасположенность к аллергии (85 (49%) наблюдений), которая осо­
бенно значительна по материнской линии. Более того, при тяжелых формах АД 
и торпидном течении эта цифра приближается к 80,5%.

Анализ анамнестических данных выявил: неблагоприятное течение анте­
натального периода (токсикозы, угроза прерывания беременности, инфекции, 
экстрагенитальная пато югия у матери, медикаментозная терапия во время бе­
ременности) у 51 (29,3% матерей.

Нарушение правил вскармливания ребенка на первом году и в дальней­
шем привносит свою лепту в процесс сенсибилизации организма ребенка. В на­
блюдавшейся нами группе детей установлена большая частота искусственного 
вскармливания во всех возрастных группах. По нашим данным пищевая аллер­
гия по тесту Шелли подтверждалась у 21 (39%) (младшая группа), у 17 (49%) 
(средняя), у 20 детей (57%) (старшая группа) случаев. При этом ведущую роль 
играли белок коровьего молока (>70%), что обусловлено наличием в нем более 
20 антигенных факторов, а также рис, свинина, говядина, хек, кура, апельсин, 
гречка, яйцо и др. Непереносимость пищевых красителей определилась у 12 
(43%) детей с АД и клинической непереносимостью пищевых продуктов.

Формирование гиперчувствительности к экзоаллергенам у детей с АД 
характеризовалось определенной возрастной динамикой. У детей младшей 
группы преобладала моносенсибилизация к пищевым аллергенам. У детей 
старшей и средней группы -  полисенсибилизация к пищевым, бытовым, эпи­
дермальным и пыльцевым аллергенам.

Согласно протоколам диагностики и обоснования факта аллергического 
воспаления нами проведен комплекс аллергологических тестов, который вы­
явил: 1) повышение IgE сывороточного у детей из группы наблюдения от 140 
до 600 кЕ/л; 2) IgE специфические в острый период «+++» к пищевым у 
36±1,2% детей; бытовым 28±0,8% детей; пыльцевым 32±1,4% детей; эпидер­
мальным 26±1,6% детей; «-Н-» 56±1,32%:62±1,4%:58±1,1%:72±1,43% детей 
соответственно; «+» 8±0,34%:10±0,42%:10±0,57%:2±0,2% детей соответствен­
но (для всех р<0,05). Кожные скарификационные пробы были выполнены у 43 
детей с атопическим дерматитом в возрасте (5-15 лет). Положительная реак­
ция с пищевыми аллергенами была выявлена у 5 (12%) детей; с бытовыми ал­
лергенами -  9 (21%), с пыльцевыми аллергенами у 5 (12%) детей; к эпидер­
мальными аллергенами у 4 (9%) детей.

Таким образом, Ig-зависимый механизм индукции и формирования АД 
подтвержден нами в большинстве наблюдаемых случаев. Клинические прояв­



ления ранней и поздней фазы аллергических реакций I типа с отрицательными 
результатами аллергологического тестирования косвенно подтверждают уча­
стие в механизмах формирования АД у детей псевдоаллергических и других 
иммунных реакций, что в совокупности обосновывает необходимость исполь­
зования пролонгированного антимедиаторного лечения у детей с АД. Форми­
рование ПАР, обусловленное другими, не аллергической природы, механизма­
ми требует детального обследования пациентов в плане идентификации сопут­
ствующих заболеваний и фоновых состояний способствующих, а в отдельных 
случаях, и индуцирующих либерирование медиаторов аллергии,

С учетом особенностей клиники, 72 детям (4-15 лет), было проведено 
ФГДС - исследование. По полученным данным патология была выявлена в 75% 
случаев. Поверхностный гастрит был выявлен у 25 (48%) детей, эрозивный га­
стрит -6 (11%), расстройства деятельности кардиального сфинктера -  7 (13%), 
дуаденогастральный рефлюкс -  7 (13%), гастродуоденит -  8 (15%) и у одного 
ребенка был выявлен пищевод Баретта.

УЗИ органов брющной полости было проведено у 95 детей с АД. По дан­
ным исследования у 6-ти детей была обнаружена дискинезия желчевыводящих 
путей, 7 детей имели особенности формы желчного пузыря (изогнут в области 
дна, тела, S-образный желчный пузырь и др.). И также у 1 ребенка из младщей 
возрастной группы отмечался реактивный панкреатит.

При обследовании биоценоза кишечника у 30 детей средней и старшей 
возрастной группы были выявлены признаки дисбактериоза. Данная группа 
обследуемых детей характеризовалась типичной клинической симптоматикой 
дисбактериоза. Микробиологически дисбактериоз характеризовался измене­
ниями в количественном и качественном составе облигатной нормальной 
микрофлоры в 22 (72,7%) случаев. Количественный дефицит бифидобактерий 
ниже защитного уровня 1 О* определен в 20 (68%), лактобактерий менее 1 O'* в 4 
(13,6%) случаев. Эщерихни с нормальной ферментативной активностью менее 
10̂  - 10* в 6 (18,2%) случаев. Эщерихии со сниженной ферментативной ак­
тивностью (не более 10% от общей суммы) -  26 (86,4%) случаев. Нарушения 
микрофлоры кишечника в 25 (81,8%) случаев сопровождались выделением 
условно-патогенных бактерий. Наиболее часто высевался патогенный стафи­
лококк -18 (59%) случаев.

В нашем исследовании учитывалась также и другие сопутствующие за­
болевания. Так в 32% случаев АД сочетался с патологией других органов. Вы­
сокий удельный вес из сопутствующих заболеваний составили бронхиальная 
астма-у 16 (9 %), и лекарственная аллергия -  у 10 (5,7%) детей.

Далее нами было проведено клинико-иммунологическое обследование 
108 детей с АД в возрасте от 1 до 15 лет.



Концентрация иммуноглобулинов в сыворотке крови в основном харак­
теризовалась снижением уровня IgA (1,4±0,56), увеличение концентрации IgM 
(1,68±0,37) и значительным повышением концентрации IgG (14,95±0,8) по 
сравнению с контролем (М±т, р < 0,05).

Субпопуляционный состав лимфоцитов четко зависел от сочетанной и 
фоновой патологии. Результаты иммунологического исследования представле­
ны в таблице 2.

Таблица 2 -  Показатели Т - и В - клеточного иммунитета у детей с атопическим 
дерматитом

Мар­
керы
лим­
фоци­
тов

Здо­
ровые
дети
(п=44)

Показатели Т - н В - лимфоцитов у детей с атопическим дерматитом 
(подгруппы)

1гр.
(п=34)

2гр.
(11=30)

Згр.
(п=28)

4гр.
(п=16)

2а
(п=12)

26
(11=18)

За
(п=16)

36
(п=12)

CD3 60±2,0 48±3,2» 51±2.2» 59±2,3 58±1,9 54±2,5* 32±3*

CD4 42±1.8 24±2,6* 39±2,1 39±2,1 38±1,9 38±2,3* 21±2»

CD8 26±1,5 18±1,6* 24±1,4 27±1,5 31±2,1 34±2,7* 24±2

CD16 14±1,5 9±0,9* 13,4±1,6 14±!,6 14±1,3 14±1,8 28±2*

CD22 26±2,1 17±2,2» 14±1,9* 13±3* 14±2,1 13±1,9» 16±2*

CD25 27±2,0 14±2,4* 13±1,9* 27±2,2 19±1,9 19±2,3* 25±2,1

ИРИ 1,5±0,3 1,.3±0,9* 1,6±0,3 1,4±0,1 1±0,1 1±0,3* 0,9±0,1*

Примечание -  *р<0,05 по сравнению с контрольной группой

Обсуждая полученные результаты иммунологических показателей у де­
тей с АД на фоне сочетанной патологии и различной фоновой ситуации можно 
заключить о разнонаправленности изменений иммунного статуса при АД. Но 
трактовать их как специфические для АД не представляется возможным. Более 
логично утверждать, что АД, как и другие нозологии, формирует индуцирован­
ную иммунодефицитную болезнь, стабилизирует ее, модифицирует и усугубля­



ет. Теоретически рассуждая, вполне возможна и противоположная ситуация, 
когда поливалентная наследственная предрасположенность опосредует изна­
чально статус иммунодефицита, а фенотипические наложения формируют тот 
или иной клинически видимый вариант нозологии. Так или иначе, но возникает 
реальная необходимость иммуномодулирующего компонента в терапии детей с 
АД. Нами предпринята попытка введения иммуномодулирующей терапии в ал­
горитм лечения и реабилитации детей с АД.

Детям 1 группы с учетом значительного снижения экспрессии Т- и В- 
лимфоцитов назначалось последовательно: тималин, ликопид, витамин А, 
плазмол.

Детям с АД 2-й группы с клиническим эквивалентом статуса дисбакте­
риоза проводился следующий комплекс иммуномодуляции: полиоксидоний, 
рибомунил, алое последовательно.

Дети группы №3 с пищевой аллергией и непереносимостью пищевых до­
бавок получали: иммунофан, ликопид, УЗ-воздействие на область надпочечни­
ков, 0,25% раствор дерината, метилурацил.

Для детей 4-й группы (торпидное хроническое течение дерматита) схема 
иммуномодуляции включала соответственно основным параметрам измененной 
системы иммунитета последовательное назначение: Т-активина+энтегнина, 
ронколейкина, цыгапана, глицина. Подбор препаратов обосновывался их пре­
имущественной способностью восстанавливать и регулировать ведущий дефект 
или дефекты кооперации в системе иммунитета.

Клинически результаты испытания иммуномодулирующей терапии оце­
нивались по основным синдромам (кожный, болевой абдоминальный, диспеп­
сический, астеновегетативный), а также по системе SCORAD.

В таблице 3 представлены результаты оценки по шкале SCORAD.

Таблица 3 -  Сравнительная оценка (в баллах) по шкале SCORAD у детей до ле­
чения, после курса традиционной терапии и использования иммунокорриги­
рующей терапии у детей с АД на фоне различной патологии

Г руппы детей Оценка SCORAD в баллах
До лечения Традиционная терапия С курсом ИКТ

1 группа(п=34) 33±1,3 28,3±4,3 15±3,7*
2 группа(п=30) 37±2.4 29±3.2 14±1,2*
3 группа (п=28) 34±4.8 24±2,3 !3±3,2*
4 группа(п=16) 46±5.4 34±4,7 17±2,3*

Примечание:* - р<0,05 в сравнении результатов опыта с традиционным лечением.



По синдромальной характеристике кожный синдром (оценка 2 балла) 
уменьшился с 51,2% до 2,5%; болевой абдоминальный с 27% до 0%; диспепси­
ческий - с 14,9% до 7,5%; астеновегетативный - с 29,3% до 0%. Для всех значе­
ний этой бальной оценки р < 0,05 -  0,02 при сравнении с группой контроля без 
ИКТ.

Результаты иммунокорригирующей терапии (ИКТ) при оценке по син­
дромам и по системе SCORAD в сравнении с контрольными группами (без 
ИКТ) подтвердили клиническую эффективность: через 3 месяца после ИКТ от­
мечались более положительные результаты по сравнению с традиционным ле­
чением. Дети, получавш. le традиционное лечение, согласно протоколам лече­
ния детей с аллергически ли заболеваниями выходили на ремиссию в такие же 
сроки, но стабильности или относительно спокойного состояния кожи не было. 
Аллергологическая эффективность ИКТ объективно подтверждалась при по­
вторном тестировании методом Шелли. Снижение отмечалась по всем группам 
аллергенов (бытовые, эпидермальные, пищевые, пыльцевые) после проведения 
ИКТ более достоверное, чем при обычной терапии. Процент отклонения от 
нормативного значения концентраций IgA, IgM, IgG после ИКТ был значитель­
но ниже и стабильнее в катамнезе 3 месяца -  1,5 года, чем после обычной тера­
пии, так из всех иммуноглобулинов в периоде обострения был изменен IgG 
процент отклонения от нормы 138±4,2%, после традиционной терапии умень­
шился - 58±1,8%, а после ИКТ эффект был выражен максимально 25±1,34% 
(р<0,05). Уровень IgE общего был значимо повышен у детей с АД во всех на­
блюдаемых группах. Наивысшие его показатели определялись в группе детей, 
страдающих АД с клинически непереносимостью пищевых продуктов в острый 
период он был равен 600±7,9Ке/л, после обычной терапии, при индукции ре­
миссии его значения уменьшились до 220±2,12Ке/л а после ИКТ до 
130±2,19Ке/л (р<0,05 -  0,02). Аналогичная ситуация наблюдалась по спектру 
специфических антител, определяемых методом ИФА. После использования 
комплексной ИКТ определяемые антитела характеризовались, как правило, со­
мнительной (±) реакцией.

Иммунный статус без подключения ИКТ характеризовался практически 
персистирующими отклонениями, т.е. в период стихания клинических проявле­
ний у детей с АД отмечалась только тенденция, но не полная нормализация 
уровня иммунокомпетентных клеток, что дает основание для утверждения о 
стабилизации ИДС.

Так среди детей 1 группы в клинической ремиссии регистрировалась ги­
поэкспрессия по CD25, CD22, CD4, их значения были близкими к показателям 
обострения. У детей 2А и 2Б-групп без применения ИКТ тоже сохранялся сни­
женный показатель экспрессии CD22 рецепторов в пределах 28-38% отююне- 
ния от нормы (р<0,02). Практически это же отмечаюсь в группах ЗА и ЗБ по
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CD22 рецептору и стимулированной супрессорной популяции, В 4 группе -  по­
казатели CD3, CD4, CD8 и CD22 практически не изменились, хотя уменьши­
лась степень отклонения по CD-16 рецептору (до 60% от нормативного значе­
ния (р<0,02)) и, несмотря на соблюдение детьми диеты, местное лечение, де­
зинтоксикацию энтеросорбентами, прием антимедиаторов аллергии, рецидив 
АД возникал в среднем через 1-1,5 месяца по окончании терапии. При ком­
плексном лечении с иммуномодуляторами клиническая эффективность сохра­
нялась более 3-х месяцев, а эффект ИКТ по маркерам лимфоцитов определился 
как иммуновосстанавливающий.

Результаты исследования показателей иммунного статуса у детей различ­
ных групп в острый период, после курса общепринятого протокольного лече­
ния, в катамнезе 3 месяцев после него, а также после курса ИКТ и в катамнезе 3 
месяцев после проведенного иммунокорригируюшего лечения представлены в 
таблицах 4, 5, 6, 7 (р<0,05 для всех сравниваемых показателей).

Таблица 4 -  Процент отклонения от нормативных значений показателей им­
мунного статуса у детей 1 группы

I Группа Оофый
период

Традицион­
ная терапия

Ката.мнез 
3 месяца

ИКТ 3 Месяца
после
ИКТ

CD3 20±0,9% 16±0,7% 16±0,7% 12±0,4%* 7±0,4%
CD4 43±1,3% 28±1,2% 29±0.8% 21±0,6%* 8±0,6%
CD8 30±1,1% 26±1,6% 25±1,5% 8±0,4%* 6±0,4%
CD22 32±1,8% 30±0,9% 27±0,6% 22±0,6%* 7±0,3%
CD 16 39±1,4% 22±1,4% 23±0,8% 15±0,3%* 12±0,6%
CD25 55±1,76% 25±1,2% 22±0,9% 18±1,23%* 10±0,52%

Примечание:* - р<0,05 в сравнении результатов опыта с традиционны.м лечением

Таблица 5 -  Процент отклонения от нормативных значений показателей им­
мунного статуса у детей 2 группы

2 Группа Острый
период

Традицион­
ная терапия

Катамнез 
3 месяца

ИКТ 3 Месяца 
после ИКТ

CD3 18±1,3% 14±1,2% 12±1,5% 10±0,8% 7±0,4%

CD22 46±1,8% 28±!,7% 27±1,9% 19±1,1%* 8±0,5%
CD25 51±1,5% 30±1,8% 28±1,5% 20±0,8%* 9±0,8%

Примечание;* - р<0.05 в сравнении результатов опыта с традиционным лечением.



Таблица 6 -  Процент отклонения от нормативных значений показателей им­
мунного статуса у детей 3 группы

3 группа Острый
период

Традицион­
ная терапия

Катамнез 
3 месяца

ИКТ 3 Месяца
после ИКТ

CD3 15±1,5% 22±0,7% 24±0,5% 20±1,4% 8±0,3%
CD4 15±1,4"/о 30±1,4% 28±0,9% 10±0,9%* 7±0,4%
CD8 34±|,5% 21 ±0,6% 1 8 ± 1 ,2 % 15±0,8%» 7±0,2%
CD22 4Ч±1,9% 12±0,6Г~ 13±0,8% 24±0,88%* 9±0,34%
CD25 25±1,7% 14±0,5“/ 14±0,9% 10±0,2%* 7±0,3%

Примечание:* - р<0,05 в  сравнении результатов опыта с традиционным лечением.

Таблица 7 -  Процент отклонения от нормативных значений показателей им­
мунного статуса у детей 4 группы

4 Г руппа Острый
период

Традицион­
ная терапия

Катамнез 
3 месяца

ИКТ 3 Месяца 
после ИКТ

CD3 50±0,6% 32±1,3% 30±1,1% 20±0,9%* 7±0,5%
CD4 54±0,7% 28±0,7% 32±0,9% 24±1,4%* 10±0,6%
CD22 42±0,9% 28±0,5% 28±0,5% 24±0,9%* 10±0,6%
CD16 98±1,3% 58±1,8% 58±1,8% 30±1,2%* 11±0,48%

Примечание:* - р<0,05 в сравнении результатов опыта с зрадиционным лечением.

Эффективность ИКТ подтвердилась с положительным результатам по CD 
- лимфоцитам не только к периоду индукции клинической ремиссии, но и ка- 
тамнезе 3-х месяцев, а также при отдаленных (1,5-2 года) катамнестических ис­
следованиях. Так, наиболее измененный показатель CD -  статуса лимфоцитов у 
детей 1а группы был CD25. Его интервальная динамика, начиная с исходного 
уровня, была следующей: 55±1,76%; после ИКТ - 18±1,23%; катамнез 3 месяца 
10±0,52, катамнез 1,5 года 9±0,3% (для всех р<0,05 по сравнению с исходными 
значениями). У детей 2а группы (с дисбактериозом) наиболее информативно 
отклонялся от норматива показатель CD25. Его изменения в процессе наблюде­
ния были таковы: исходный уровень 51±1,5%; после ИКТ - 20±0,8%; катамнез 3 
месяца - 9±0,8%; катамнез 1 -1 ,5  лет - 8*0,45% (р<0,02). В группе детей с пи­
щевой аллергией и непереносимостью пищевых добавок (За группа) самое су­
щественное отклонение регистрировалось по CD22 - 49±1,9% - исходный уро­
вень, окончание ИКТ - 24±0,88%, катамнез 3 месяца 9±0,34%, катамнез 1,5 лет - 
8±0,18% (для всех р<0,05). В группе с упорно рецидивирующим течением (4а) 
самый высокий процент отклонения от нормы был по показателю CD 16 - 
98±1,3%; после курса ИКТ - 30±1,2%, в катамнезе 3-х месяцев и 1,5 лет -
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11±0,48% (для всех p<0,05). Аналогичная ситуация прослежена по всем откло­
ненным рецепторам CD -  лимфоцитов при р<0,05. Сравнение конечных 
результатов после традиционной терапии и с применением ИКТ статистически 
достоверно свидетельствует в пользу лечения детей с АД с подключением 
комплексов иммунотропных препаратов, что обеспечивает положительный 
клинико-аллерго-иммунологический эффект.

Для обоснования экономической эффективности применения комплекс­
ной иммунокорригируюшей терапии мы рассчитали экономический эффект по 
формуле;

СЕА=РС+1С
Ef

Для этого мы взяли пять групп пациентов численностью по 10 человек 
каждая. Одна группа получала только стандартную терапию. Вторая «стан­
дартная терапия» + тималин, ликопид, витамин А, плазмол. Третья группа 
«стандартная терапия» + полиоксидоний, рибомунил, алое. Четвертая группа 
«стандартная терапия» + иммунофан, ликопид, УЗ - воздействие на область 
надпочечников, 0,25% раствор дерината, метилурацил. Пятая группа «стан­
дартная терапия» - t -  Т-акдивин+энтегнин, ронколейкин, цыгапан, глицин (цены 
указаны на июнь 2007г). И получили следующие результаты;

СЕ А для стандартной терапии = 81,1 тыс. руб./ 54=1,5 
СЕА для детей второй группы = 122, 1 тыс. руб./ 100 = 1,22 
СЕ А для детей третьей группы = 114, 6 тыс. руб. /100 =1,15 
СЕА для детей четвертой группы = 120, 9 тыс. руб. / 98 = 1,23 
СЕА для детей пятой группы = 119 тыс. руб. / 100 = 1,19 
Согласно данной формуле расчета, более приемлемым с экономической 

точки зрения, является тот вариант лечения больных, который характеризуется 
меньшими затратами на единицу эффективности.

Контрольный клинический осмотр детей в катамнезе 2,5 -  3 лет подтвер­
дил положительные результаты иммуновосстановительного лечения с ликвида­
цией практически всех клинических синдромокомплексов исходното статуса в 
начдте заболевания. Все пациенты были жизнерадостные, успевали в школе, 
росли и развивались нормально. В совокупности введение комплексов иммуно­
корригирующей терапии с использованием базисного иммунокорректора, пре­
паратов обеспечивающих и поддерживающих энергетическую перестройку, 
поддерживающих иммуномодулнрующее действие по основному дефекту в 
системе иммунитета и патогенезу аллергических и неаллергических реакций 
соответствует общему понятию оптимизации лечения детей с атопическим 
дерматитом.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Основные научные результаты диссертации

В результате проведенной научно-исследовательской работы, анализа и 
статистической обработки полученных данных можно сделать следующие вы­
воды:

1. У детей с атопическим дерматитом аллергическое поражение кожи связа­
но и сочетается с различной патологией: верхних отделов желудочно- 
кишечного тракта, дисбактериозами, непереносимостью пищевых про­
дуктов и добавок, а также с другими нозологиями аллергической приро­
ды. Коррелирующие с клиникой аллергологические тесты и псевдоаллер- 
гические реакции, а также вариабельный характер изменения в иммунном 
статусе у детей с учетом характера течения и сопутствующей патологии 
требуют адекватного сочетания пролонгированного антимедиаторного и 
иммуновосстановительного лечения [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13].

2. У детей с атопическим дерматитом в сочетании с сопутствующей патоло­
гией верхних отделов желудочно-кишечного тракта наиболее существен­
ными изменениями в системе иммунитета являются снижение показате­
лей CD3, CD4, CD8, CD 16, CD22, CD25 лимфоцитов (процент отклоне­
ния от нормативных показателей 20±0,9%; 43±1,3%; 30±1,1%; 39±1,4%; 
32±1,8%; 55±1,76% соответственно, для всех р<0,05), которые были кор­
ригированы последовательным применением тималина, ликопида, вита­
мина А и плазмола. К периоду ремиссии процент отклонения показателей 
приближался к значениям нормы. Доказан положительный эффект кор­
рекции со снижением интенсивности аллергических реакций; IgE общего 
со 140±3,4кЕ/л до 70±3,1кЕ/л соответственно (р<0,05); концентрации IgE 
-  антител на пищевые (0,580±0,1 единиц оптической плотности 
(ед.оп.пл.)), бытовые (0,481 ±0,07), эпидермальные (0,420±0,12) и пыльце­
вые аллергены (0,380±0,08) (для всех р<0,05). При оценке клинического 
эффекта, используя систему SCORAD, степень тяжести течения атопиче­
ского дерматита уменьшилась со среднего значения 33±1,3 балла, до 
15±3,7 баллов (р<0,05) [4, 7, 11].

3. У детей с атопическим дерматитом на фоне сопутствующего дисбакте­
риоза наиболее существенными изменениями являются снижение показа­
телей CD3, CD22, CD25 лимфоцитов. Процент отклонения от норматив­
ных показателей составил 18±1,3%; 46±1,8%; 51±1,5%; соответственно 
(для всех р<0,05), которые корригированы последовательным применени­
ем полиоксидония, рибомунила, алое. К периоду ремиссии процент от­
клонения этих показателей приближался к значениям нормы. Регистри-
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ровался положительный эффект коррекции со снижением интенсивности 
аллергических реакций со 180±3,5кЕ/л до 65±2,6кЕ/л по сравнению с 
контрольной группой по IgE общему. При оценке тяжести течения, по 
системе SCORAD, показатели уменьшились с 37±2,4 баллов до 14±1,2 
баллов (р<0,05) [4, 7, 11].

4. У детей с атопическим дерматитом в сочетании с пищевой аллергией
наиболее существенными изменениями являются снижение показателей 
CD3, CD4, CD22, CD25 и повышение CD8 лимфоцитов (процент откло­
нения от нормативных показателей 15±1,45%; 15±1,38%; (р<0,05)
49±0,32%; 25±1,73%; 34±l,5%t; соответственно (р<0,02)), которые кор­
ригировали последовательным применением иммунофана, ликопида, 
ультразвуковым воздействием на область надпочечников, 0,25% раство­
ром дерината, метилурацилом. К периоду ремиссии процент отклонения 
показателей приближался к значениям нормы. Обнаружен положитель­
ный эффект коррекции со снижением IgE общего с 600±7,9кЕ/л до 
130±6,7кЕ/л (р<0,05). По системе SCORAD степень тяжести течения АД 
уменьшилась с 34±4,8 до 13±3,2 баллов (р<0,05), а в контрольной группе 
с 33±0,8 до 24±2,3 баллов (результат между опытом и контролем р<0,05) 
[4, 7, 11].

5. При упорно рецидивирующем течении атопического дерматита с рези­
стентностью к традиционной терапии наиболее существенными измене­
ниями являются снижение показателей CD3 (на 50±0,58%), CD4 (на 
54±0,74%), CD22 (42±0,88%) (р<0,05) лимфоцитов, и значительное по­
вышение CD16 (на 98±1,3%) (р<0,02). Последовательное применение Т- 
активина и энтегнина, ронколейкина, цыгапана и глицина достоверно 
нормализовали эти показатели при сравнении с группой контроля 
(р<0,05). Уровень IgE общего снижался с 350±4,5кЕ/л до 105±5,1кЕ/л у 
детей в возрасте 4-6 лет и с 220±4,4кЕ/л до 80±3,7кЕ/л у детей 7-15 лет 
(р<0,05). При оценке клинического эффекта, по системе SCORAD сте­
пень тяжести течения АД уменьшилась с 46±5,4 до 17±2,3 баллов (р<0,05) 
в контрольной группе с 46±5,4 только до 34±4,7 баллов [4, 7, 11].

6. Включение комплекса иммунокорригирующей терапии (ИКТ) в реабили­
тацию детей с атопическим дерматитом увеличивает сроки ремиссии, 
улучшает показатели общего здоровья детей и обеспечивает восстановле­
ние показателей лимфоцитов, а также баланса и.ммуноглобулинов в ка- 
тамнезе 1,5-2-х лет. Подтверждением этого является суммарная оценка 
степени тяжести течения АД в катамнезе 1,5-2-х лет, которая у детей, по­
лучавших ИКТ, оказалась равной 50±1,2, баллов (по международной сис­
теме SCORAD), а в контрольной группе: - 161±2,3 баллов (р<0,05-0,02). 
Длительность ремиссии атопического дерматита после использования
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ИКТ колебалась в пределах 26±1,3 месяцев, без ИКТ - 3±0,67 месяца 
(р<0,05-0,02). При расчете затрат в опытных и контрольных группах в ка- 
тамнезе 1,5-2-х лет показатели достоверно отличаются: СЕА (экономиче­
ская эффективность) для стандартной терапии 1,5; в первой группе - 1,22; 
во второй группе - 1,15; в третьей - 1,23; а в четвертой группе - 1,19) 
(р<0,05), что свидетельствует в пользу использования ИКТ и введения ее 
в протоколы лечения детей с АД, с учетом различной сочетанной патоло­
гии [4, 11].

Рекомендации ю практическому использованию результатов

1. Рекомендуется определять показатели иммунного статуса у детей с 
атопическим дерматитом на фоне различной сопутствующей патологии для 
оценки степени тяжести процесса, прогноза рецидивирования заболевания и 
решения вопроса о необходимости проведения иммунокорригирующей тера­
пии.

2. Предлагается детям с атопическим дерматитом на фоне сопутствующей 
патологии верхнего отдела желудочно-кишечного тракта помимо использова­
ния традиционного лечения включить тималин, ликопид, витамин А, плазмол.

3. Целесообразно включать в дополнение к стандартной терапии атопиче­
ского дерматита у детей на фойе дисбактериоза полиоксидония, рибомунила, 
алое.

4. Рекомендуется использовать иммунофан, ликопид, УЗ-воздействие на 
область надпочечников, 0,25% раствор дерината, метилурацил в комплексе со 
стандартной терапией у детей с атопическим дерматитом с клинической непе­
реносимостью пищевых продуктов.

5. При упорно рецидивирующем течении атопического дерматита, по 
форме приближающегося к хроническому предлагается к традиционной тера­
пии присоединить Т-активин+энтегнин, ронколейкин, цыгапан и глицин.

Данные схемы лечения обеспечивают хороший клинико-экономический 
эффект.
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РЭЗЮМЭ
Маиук Вольга Н1канорауна

Абгрунтаванне 1мунакарыгфук>чай тэрапИ пры атап1чньп дэрматыце 5'
дзяцей

Ключавыя словы: дзец1, атап1чны дэрматыт, 1мунны статус,
1мунамадулятары, страун!кава -  к1шачны тракт, дысбактэрыез, харчовая 
алерпя.

Мэта даследавання: распрацаваць i апрабаваць патагенетычныя метады 
1мунакарэпруючай тэрап11 у дзяцей з атап!чным дэрматытам на аснове анал!зу 
механ1змау разв1цця кл1н1ка -  аллерга -  1муналаг1чных асабл!васцяу праяу i 
плыней атап1чнага дэрматыту у дзяцей.

Метады даследавання: кл1Н1Чныя, алергалапчныя, лабараторныя,
1муналапчныя i статыстычньи.

Вын1к1 даследавання i ix нав1зна: вызначаны 1муналаг1чныя асабл1васц1 
атап1чнага дэрматыту на фоне рознай спадарожнай паталог!!. Устаноулена, што 
паталог1я верхняга аддзела страун1кава -  к1шачнага тракту, дысбактэрыез 
к1шачн1ка, алерпя да харчовых фарбавальн1кау i дабавак пагаршаюць цячэнне 
атап1чнага дэрматыту у дзяцей, фарм1руюць значныя змены у 1муным статусе. 
Апрабаваныя новыя метады 1мунакарэг1руючай тэрап!! дадзеннага захворвання 
на фоне naTanorii верхняга аддзела страун1кава -  к1шачнага тракта з 
выкарыстаннем шмал1ну, Л1кап1ду, в1там!ну А i плазмолу; на фоне 
дысбактэрыезу к1шачн1ка; пал1акс1дан1я, рыбамуншу i алоэ, з кл1н1чнай 
непераноснасцю харчовых прадуктау выкарыстоуваючы 1мунафан, л!кап1д, 
ультрагукавое уздзеянне на вобласць наднырачн{кау, 0,25% раствор дэрынату, 
мец1лурацылу, упарта рэцыдыв!руючым цячэнн!; Т -  актыв1ну, энтэгн1ну, 
ронкалейк1ну, цыгапану. Атрыманы значны кл1н1чны i эканам1чны эффект ад 
ужывання камб1наванай 1мунакарэг1руючай Tapanii у комплексе лячэння 
атап1чнага дэрматыту у дзяцей.

Рэкамендацьп па лячэнн!: практычныя рэкамендацьп i вывады з вын1кау 
даследавання могуць быць скарыстаны пры правядзенн! дыягностык! i Topanii 
атап1чнага дэрматыту у дзяцей.

Вобласць выкарыстання: дз1цячыя лячэбныя установи М1н1стэрства 
аховы здароуя Рэспубл1к1 Беларусь.
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РЕЗЮМЕ
Мацук Ольга Никаноровна

Обоснование иммунокорригируюшей терапии при атопическом дерматите
у детей

Ключевые слова: дети, атопический дерматит, иммунный статус, имму­
номодулирующая терапия, желудочно-кишечный тракт, дисбактериоз, пищевая 
аллергия.

Цель исследования: Разработать и апробировать патогенетические мето­
ды иммунокорригирующей терапии у детей с атопическим дерматитом на ос­
нове анализа механизмов развития, клинико-аллерго-иммунологических осо­
бенностей проявлений и течения данной патологии.

Методы исследования: клинические, аллергологические, лабораторные, 
иммунологические, статистические.

Полученные результаты: определены иммунологические особенности 
атопического дерматита на фоне различной сопутствующей патологии. Уста­
новлено, что патология верхнего отдела желудочно-кишечного тракта, дисбак­
териоз кишечника, аллергия к пищевым красителям и добавкам усугубляют те­
чение атопического дерматита у детей, формируя значительные изменения в 
иммунном статусе. Апробированы новые методы иммунокорригирующей тера­
пии данного заболевания на фоне патологии верхнего отдела желудочно- 
кишечного тракта с использованием тималина, ликопида, витамина А и плаз- 
мола; на фоне дисбактериоза кишечника — полиоксидония, рибомунила и алое; 
с клинической непереносимостью пищевых продуктов с использованием имму­
нофана, ликопида, ультразвукового воздействия на область надпочечников, 
0,25% раствора дерината, метилурацила; при упорно рецидивирующем течении 
-  Т -  активина, энтегнина, ронколейкина и цыгапана. Получен значимый кли­
нический и экономический эффект от применения комбинированной иммуно­
корригирующей терапии в комплексе лечения атопического дерматита у детей.

Рекомендации по лечению: практические рекомендации и выводы, вы­
текающие из результатов исследования, могут быть использованы при прове­
дении диагностики и терапии атопического дерматита у детей.

Область применения: детские лечебные учреждения Министерства 
здравоохранения Республики Беларусь.
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SUMMARY
Matsuk Olga Nikanorovna

Substantiation immunocorrection therapy at atopic dermatitis in children

Key words: children, atopic dermatitis, immune status, immunomodulating 
therapy, gastro -  intestinal tract, dysbiotic disorders, food allergy.

Aim of study: to develop and to approve methods of immunocorrection ther­
apy at children with atopic dermatitis based on the analysis of mechanisms of devel­
opment the clinic - allergic -immunological peculiarities of the pathology.

Methods of investigation: clinical, allergic, laboratory, immunological, statis­
tical.

The results received: is determined immunological peculiarities atopic derma­
titis on a background of a various accompanying pathology. Is established, that a pa­
thology of the gastro -  intestinal tract, dysbiotic disorders, allergy to food dyes and 
additives aggravate current atopic dermatitis at children, forming significant changes 
in immune status. We have approved new methods immunocorrection therapy of the 
given disease on a background of a pathology gastro -  intestinal tract of a path with 
use timalin, likopid, vitamin A and plasmol; on a background dysbiotic disorders - 
polyoxydoniy, rybomunil and scarlet; with food allergy and allergy of food additives 
with use immunofan, likopid, ultrasonic influence, 0,25% of a solution derynaty, 
metyluracyl; at persistently chronic current — t - activin, entegnin, roncoleukin and 
cygapan. We have got marked clinical and economical effect in using of immunocor­
rection therapy in a complex treatment of atopic dermatitis in children.

Recommendations on application: practical recommendations and conclu­
sions following from results of research can be used at realization of diagnostics and 
therapy atopic dermatitis at children.

Area of application; children's medical establishments of the Ministry of 
Health Service of Republic of Belarus.
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