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Резюме. Делью нашего исследования явилась 

оценка состояния иммунитета у детей, больных 

хроническими воспалительными заболеваниями 

легких (ХВЗЛ) на фоне применения традици- 

онной терапии и иммуномодулятора тимали- 

на. В ходе работы обследовано 20 здоровых 

детей в возрасте от 7 до 14 лет и 28 детей, 

больных ХВЗЛ, из них 18 больным применяли 

традиционную терапию и 10 больным вводил- 

ся иммуномодулятор тималин. При ХВЗЛ у де- 

тей наблюдалось напряжение клеточного и 

истощение гуморального иммунитета, умень- 

шалось содержание лимфоцитов, способных 

адгезировать тромбоциты. Использование 

тималина стимулировало состояние клеточ- 

ного и гуморального иммунитета, значитель- 

но улучшало результаты терапии. 

Хронические заболевания органов дыхания 
у детей являются одной из важнейших проблем 

современной педиатрии [6, 7]. Проведение тра- 

диционной антибактериальной и санационной те- 

рапии ХВЗЛ He всегда приводит к достаточной 

эффективности лечения, поскольку остаются на- 
рушенными механизмы, обеспечивающие регу- 
ляцию иммунного ответа. Поэтому в последнее 
время многими авторами высказывается мнение 
о введении в комплексное лечение хронических 
заболеваний легких иммуномодулирующей тера- 

пии [1, 4, 5, 8,9, 10, 11,12]. Одним из таких со- 

единений является известный тимомиметик ти- 
малин. 

Целью нашего исследования явилась оцен- 
ка состояния иммунитета у детей, больных ХВЗЛ 

на фоне применения традиционной терапии и им- 
муномодулятора тималина. 

Материалы и методы исследования. В ходе 

работы обследовано 28 детей, больных ХВЗЛ (18 

девочек и 10 мальчиков) и 20 здоровых детей в 

возрасте от 7 до 14 лет, которые получали комп- 

лексное лечение, включающее антибактериаль- 
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ные, муколитические и симптоматические сред- 
ства. У 16 (57,1%) детей диагностирована брон- 

хоэктатическая болезнь, у 12 (42,9%)- хроничес- 

кий деформирующий бронхит. Методом случай- 

ной выборки больные разделены на две группы: 
Контрольную (п=18) с применением традицион- 

ной терапии и опытную (1=10), с введением им- 

муномодулятора тималина B дозе 1 мг/кг/курс B 
течение 5-10 дней внутримышечно наряду с ком- 

плексным лечением. Пациенты были сопостави- 
мы по возрасту, давности заболевания, тяжести 
его течения, клиническим проявлениям на мо- 
мент исследования. 

В сыворотке крови - субпопуляции лимфо- 

цитов (CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD20+) вы- 

являли методом непрямой поверхностной имму- 
нофлуоресценции [2]: показатель лимфоцитарно- 

тромбоцитарной адгезии (JITA), относящийся K 

функциональным тестам оценки иммунокомпе- 
тенных клеток, вычисляли по способу Ю.А. Вит- 

ковского и соавт. [3]; иммуноглобулины классов 
A, М, G определяли методом радиальной имму- 

нодиффузии (Манчини G., 1965). 

Эффективность иммуномодулирующей тера- 

пии оценивали с помощью коэффициента при- 
роста (КП), равного отношению числа иммуно- 
компетентных клеток до начала лечения к соот- 
ветствующим значениям после курса терапии, вы- 
раженного в процентах [10]. 

На наш взгляд об истинном состоянии гумо- 
рального иммунитета можно судить по той кон- 
центрации иммуноглобулинов, которые способен 
синтезировать один В-лимфоцит, переходя в плаз- 
матические клетки. Для чего были использованы 
4 коэффициента, опубликованные Земсковым 

AM. и др., (1993) в модификации, предложен- 

ной Б.И. Кузником (2002). 

Перечисленные параметры исследовались B 
динамике - до начала лечения и спустя 2 недели. 
Bce полученные данные обработаны методом ва- 
риационной статистики с вычислением показа- 
теля достоверности р по Стьюденту. 

Результаты и обсуждение. Эффективность 

проведенной терапии оценивали двумя способа- 
ми: клиническая эффективность, изменение им- 
мунологического статуса. 

Для оценки эффективности проводимой те- 

рапии мы использовали клинический индекс 
(КИ), включающий следующие признаки: темпе- 

ратура, снижение аппетита, слабость, окраску 
кожных покровов, снижение толерантности K 
физической нагрузке, наличие кашля, характер 
мокроты, перкуторные и аускультативные дан-
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Таблица 

Изменение показателей иммунной системы у больных ХВЗЛ в зависимости от вида 

лечения 

з 0 Традиционная терапия (1=18) Группа лечения тималином (#10) 
Показатель лоровые (1=20) (Мено) e 

(M=) o я КП % K% 
Лейкоциты 7211=197,4 7438,89415,71 -4,75 т -18,8 

6638,89=301 32 5890+541,08*,7*. 
Лимфоциты, % 28,90,4 43,042 75% 21,0 36£3,60 18 

46,83+2,52* 40,3:4,73* 
в 1 мкл 1991,1=83,5 £214,66* 4,2 2711.302226,29* -17 

3086,28=190,81* 2262,30+241,96 
CD3+, % 56,1+0,5 432021 37* 7.7 4470£231% 115 

46,171,12* 49.30-1,76* 
в 1 мкл 1117,3246,9 -=96.07% 1.6 206,96 82 

1428,86298,41* 1103,89<11,12 
CD4+, % 33.1+0,6 26,11:1.42% 143 23.00+1.73% 22,49 

29,39=1,36* 28,90-1,94 
в 1 мкл 659.330,9 803,40551,00* 175 650.03£53.6 3.6 

895,58+60,83* 635,95-65.01 

Ср8+, % 20,620,09 23.8321.14* 35 2120085 a1 
24,611,41% 22,201,690 

в 1 мкл 409,4+17,4 + 7.8 ы -117 
754,43+60,64* 506,34-66,22 

CD4+/CD8+ 1,610,03 £0,03% 1.6 2:0,06% 123 
1,22-0,05*,** 1,250,05* 

Ср16-, % 108203 1089120 135 12705140 63 
12,00=1,25 11,601,18 

в 1 мкл 212,1+9,2 328.2538.62%. 153 354,05:40 23* 259 
365,77--39,90* 264,08=39,86 

ЛТА, % 15,9=0,7 11.31=0,65* 21 11,670,78* 237 
132520,56* ** 13,920,44* ** 

CD20+, % 21112 25,7221.16* -8,6 27.00=1.56* -10,8 
22,67--0,99* 23,40-1,37 

в 1 мкл 437,0.14,1 ы -6,2 -70,44% 259 
712,84+65,69* 520,15+57,51** 

IgA л 1,520,2 0,910.07* 28 1.020,08* 40,6 
1,18=0,14 1,3720,14%* 

1е С, гл 11,6513 6270.85% 130,2 6.30£0.76* 79.7 
9,26+1,27 10,52+1,80 

1е М, л 1,08.0.2 0.59:0,08% = 1684 
0,8520,15 2,04+0,38* 

К Ig АВ-лимф 3,40,1 28+0,16* 87,8 50£0,20* 185 
1,8720,20% 2,82=0,32** 

К Ig СВ-лимф 26,5*0,9 8742136+ 246,1 9181 37% 187,5 
14,6622,13% #* 21,2923,43** 

K Ig М/В-лимф 2,520,1 0.81£013* 130.2 0.93£0,10% 1684 
1,49--0,41* 2,04+0,38** 

К G+A+M/B-x 32.4+1,3 10,8231,58*. 11.60=1.68* 1725 
18,02£2,48* +* 26,15+3,99** 

Примечание: в числителе - значение показателей 10 лечения; в знаменателе - после лечения. *- 
достоверные различия по сравнению CO здоровыми детьми - р<0,05, **- достоверность различий с 
показателей до лечения p<0,05. 

ные. Хороший эффект получался при разности КИ 

до и после лечения от 4-6 баллов; удовлетвори- 
тельный эффект при разности КИ до и после ле- 

чения от 1-3 баллов. 

Благодаря проведенному комплексному ле- 

чению с использованием тималина у 5 (50%) 

больных отмечен хороший клинический эффект. 

Наряду с улучшением состояния отмечалось 
‘уменьшение синдрома хронической интоксикации 

(нормализация температуры тела, восстановле- 
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ние толерантности к физической нагрузке, улуч- 
шение аппетита); синдрома локальной симптома- 
тики (урежение кашля, изменение характера мок- 
роты от гнойной до слизистой и, как следствие, 

изменение объективного статуса у больного). У 
5 (50%) детей получен удовлетворительный эф- 

фект (улучшение общего самочувствия больно- 

TO, уменьшение локальной симптоматики). Кли- 

нический индекс изменился в среднем на 3,6 бал- 

ла. Тогда как при применении традиционного ле- 
чения у 5 (27,8%) больных получен хороший кли- 

нический эффект и у 13 (72,2%) больных удов- 

летворительный результат. Клинический индекс 

изменился в среднем на 2,8 балла. 
НПроведенные наблюдения показали, что у 

больных с ХВЗЛ количество лейкоцитов B сред- 

нем оставалось в пределах нормы. Отмечался от- 
носительный и абсолютный лимфоцитоз. Вмес- 

Te C TeM относительное количество зрелых Т-лим- 
фоцитов было уменьшено. Относительное коли- 
чество Т-хелперов по сравнению с нормой было 
снижено, а абсолютное количество было повы- 
шенным, относительное и абсолютное число ци- 
тотоксических лимфоцитов (ЦТЛ) - повышено, из- 

за чего оказался сниженным иммунорегулятор- 
ный индекс. Относительное число М№К-клеток 

оставалось в пределах нормы, тогда как абсо- 
лютное количество было значительно увеличено 
(табл.). 

Наряду с изменениями Т-клеточного звена 
иммунитета у больных, нами отмечены суще- 
ственные сдвиги в гуморальном иммунитете. У 
больных с ХВЗЛ, 10 сравнению со здоровыми, 

наблюдалось снижение концентрации IgA, IgM, 

ТеС в сыворотке крови. Полученные данные мож- 

но расценить как проявления относительного гу- 
морального иммунодефицита на фоне повыше- 
ния относительного и абсолютного содержания 
В-лимфоцитов. 

В дальнейшем мы исследовали коэффициен- 

ты, характеризующие способность синтезировать 
одним В-лимфоцитом иммуноглобулины. Чем 
больше будет коэффициент, тем напряженнее гу- 
моральный иммунитет, чем меньше коэффициент, 
тем сильнее истощение гуморального иммуните- 
та или сильнее выражена неполноценность В-лим- 
фоцитов. 

Как следует из полученных данных, при 
XB3JI значительно снижены все изучаемые нами 
коэффициенты, что свидетельствовало о несос- 
тоятельности гуморального иммунитета. Наибо- 
лее резко в 2,9 раза снижен KG/B -лимф. Это зна- 

чит, что если в норме один В-лимфоцит спосо- 
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бен синтезировать 26,5 IgG, то теперь он синте- 

зирует всего лишь 9,2 IgG. Идентичные сдвиги 

выявлены KM и КА (интенсивность синтеза IgM, 

IgA уменышена B 2,6 раза). Кроме того, снижен B 

2,8 раза суммарный коэффициент синтеза имму- 

ноглобулинов КС+А+М. 

Выраженное истощение гуморального имму- 
нитета свидетельствует о тяжелом течении забо- 
левания и является основанием назначения им- 
муномодулирующей терапии. 

У больных с ХВЗЛ выявлена пониженная 

способность лимфоцитов образовывать коагрега- 

ты с тромбоцитами. Tak, показатель ЛТА сни- 

зился до 11,67+0,78%, B то время как у здоровых 

лиц он составлял 15,9+0,7% (р<0,001). Указан- 

ные изменения проявлялись на фоне снижения 
относительного количества T и повышения от- 
носительного и абсолютного количества В-лим- 
фоцитов. 

На фоне традиционной терапии ХВЗЛ пока- 

затель ЛТА увеличился 10 13,240,56%, КП до 

21%. Применение тималина способствовало уве- 

личению содержания лимфоцитарно - тромбоци- 
тарных коагрегатов до 13,92-+0,44% (P<0,05), КП 

до 23,7%, значительно приблизившись к норме. 

Таким образом, под влиянием тималина на- 
метилась тенденция к более, чем при традицион- 
ной терапии повышению функциональной актив- 

ности лимфоцитов, способных адгезировать 
тромбоциты. 

Следует заметить, что значения КП четко 
отражали изменения иммунных показателей [10]. 

Высокие значения КП иммуноглобулинов и HX 
коэффициентов на фоне отрицательного значе- 

ния В-лимфоцитов свидетельствовали о напря- 
женности гуморального иммунитета. Нами в 
труппе лечения тималином получен отрицатель- 
ный КП, таких показателей, как, абсолютное со- 

держание лимфоцитов, CD3+, CD8+, CD16+, сви- 

детельствующие о том, что исследуемые показа- 
тели приближались к норме. В то время, как при 
традиционной терапии данные показатели КП ос- 

тавались положительными, что отражало продол- 
жение воспалительного процесса в легких. 

В процессе традиционного лечения больных. 
на фоне снижения лейкоцитов увеличивалось 
процентное и абсолютное содержание зрелых Т- 
лимфоцитов, Т-хелперов, ЦТЛ и NK- лимфоци- 

тов. В этой группе также повышался иммуноре- 
гуляторный индекс, практически нормализовалось 
процентное содержание В-лимфоцитов, тогда как 
абсолютное их количество оставалось резко по- 
вышенным. Одновременно отмечалась тендендия
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к восстановлению уровня IgA, IgM и IgG в сыво- 

ротке крови. При традиционном лечении продук- 
ция иммуноглобулинов, одним В-лимфоцитом, пе- 

реходящим в плазматические клетки, практичес- 
ки не изменялась. 

Выраженные изменения со стороны иммуно- 
траммы отмечались в группе больных, получав- 
ших тималин. У больных не только уменышилось 
число лейкоцитов, но и снизилось абсолютное 
количество лимфоцитов. Одновременно при этом 
возрастало относительное количество зрелых Т- 
лимфоцитов (CD3+) и Т- хелперов (CD4+), а аб- 
солютные цифры или достигли нормы. У таких 
больных увеличился иммунорегуляторный индекс 
(до 1,25+0,05) за счет снижения числа цититок- 

сических лимфоцитов. После лечения тималином 
содержание В-лимфоцитов и концентрация всех 
исследуемых иммуноглобулинов или достигла, 
или приближалась к норме. Нагрузка, приходя- 
лщаяся на один В-лимфоцит, или достигала нор- 
MBI, или значительно приближалась K ней. 

МПредставленные данные, бесспорно, свиде- 
тельствуют о TOM, что при использовании тима- 
лина сильнее, чем под влиянием традиционной 
терапии, со стороны иммунограммы наступили 
благоприятные сдвиги, ибо большинство изуча- 

емых показателей к концу курса лечения соот- 
ветствовало норме. 

Таким образом, тималин, являясь биорегу- 

лирующим препаратом, оказывал положительное 
влияние на состояние клеточного и гуморально- 
то иммунитета. 

Выводы: 

1. При ХВЗЛ у детей падало относительное и уве- 

личивалось абсолютное содержание Т-лимфо- 
цитов, несущих маркеры CD3+, CD4+, а также 

В-лимфоцитов (CD20+) и резко уменьшался 

иммунорегуляторный индекс. У таких больных. 

понижалось содержание IGA, IGG и IGM и их 

коэффициентов. У больных ХВЗЛ уменьшалось 

содержание лимфоцитов, способных адгезиро- 
вать тромбоциты. 

2. Применение традиционной терапии увеличи- 

вало процентное и абсолютное содержание 
CD3+, CD4+, СО8+и CD16+, a также иммуно- 

регуляторный HHIEKC, процентное содержание 
В-лимфоцитов практически достигало нормы, 
тогда как абсолютное число оставалось резко 
повышенным. Отмечалась тенденция K восста- 
новлению уровня IgA, IgM и IgG и их коэффи- 

циентов, лимфоцитов, способных адгезировать 

тромбоциты. 

3. В группе лечения тималином получен отри- 

цательный КП абсолютного содержание лим- 

фоцитов, CD3+, CD8+, CD16+, свидетельству- 

ющий о TOM, что исследуемые показатели при- 
ближались к норме. В то время как при тради- 
ционной терапии данные показатели КП оста- 
вались положительными, что отражало продол- 
жение воспалительного процесса в легких. 

4. Применение тималина значительно улучшает 
результаты терапии, приближет к норме пока- 
затели клеточного и гуморального иммуните- 
та уровня IgA, IgM и IgG и их коэффициентов, 

число лимфоцитов, способных адгезировать 
тромбоциты. Всё это сопровождается значи- 
тельным улучшением клинического состояния 
больных детей. 
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С.В.Юнцев, Ф.Ю.Белозерцев, Ю.А.Белозерцев 

СРАВНЕНИЕ НООТРОПНОЙ АКТИВНОСТИ 

ВИЛОНА И ТИМОГЕНА С ЭФФЕКТАМИ 

ТИМАЛИНА 

Читинская государственная медицинская академия (ректор 

—заслуженный врачРФ, д.м.н., профессор А.В.Говорин) 

Резюме. Показано, что при хроническом вве- 

дении препарат тималин улучшает выработку и 

запоминание активного избегания, тимоген - ре- 

акцийлокомоторного избавления и пассивного из- 

бегания, а вилон - адаптивных реакций локомо- 

торного избавления, активного и пассивного из- 

бегания. Вилон и тимоген устраняют амнезию, 

вызванную электрошоком и холинолитиком ско- 

поламином, восстанавливая краткосрочное и дол- 

госрочное припоминание условной реакции пас- 

сивного избавления. 

ЖКлючевые слова: вилон, тимоген, тималин, 

обучение, амнезия, мыши 

В процессе организации адаптационных ре- 
акций предполагается согласованное участие He- 
рвных, нейроэндокринных и иммунных механиз- 
мов[1, 2]. Известно, что иммунопептиды вовле- 

чены в регуляцию иммунологической и невроло- 
тической памяти в условиях острого стресса и при 
ряде психоневрологических заболеваний [3, 5, 7, 

10, 11]. Очевидно, при этих патологических со- 

стояниях более эффективными потенциально- 

терапевтическими возможностями будут обладать 
средства, проявляющие иммунотропные и ноот- 
ропные эффекты. Потребность в таких средствах 

ощущается при нейротоксикозах инфекционно- 
то происхождения и некоторых психических за- 
болеваниях, протекающих с дефицитом когнитив- 
ных способностей [4, 5, 6]. 

В настоящее время интенсивно исследуется 
роль полипептидов тимуса в процессах обучения 
и памяти. Экспериментально установлена спо- 
собность иммуноактивных пептидов тимуса улуч- 
шать некоторые простые формы обучения и за- 
поминания [4, 10]. В последние годы синтезиро- 

ваны дипептиды тимоген и вилон, обладающие 
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значительной иммуномодулирующей активнос- 

тью и проявившие терапевтическую эффектив- 
ность при иммунодефицитных состояниях [8, 9]. 

С другой стороны, спектр их ноотропных свойств 

изучен недостаточно. С этой целью B настоящей 

работе проведен анализ мнестической и нейро- 
протекторной активности дипептидов вилона и 
тимогена. 

Методы и материалы. Эксперименты вы- 

полнены на мышах линии СБА массой 20-24 1 B 

соответствии с "Правилами проведения работ с 

использованием экспериментальных животных" 
(Приложение к приказу M3 СССР от 12.08.1977 

т. № 755). Определение ноотропных свойств BH- 

лона и тимогена проведено в условиях "агрес- 
сивного действия" на мозг животных различных 

повреждающих воздействий сразу после сеанса 
обучения. Амнезию, вызывали нанесением мак- 
симального электрошока, дозированной нормо- 
барической гипоксии с гиперкапнией и введени- 
ем холинолитика скополамина B дозе 1,5 мг/кг 
[4]. 

B опытах изучены ноотропные эффекты ви- 
лона (1, 5, 10 мкг/кг), тимогена (10, 50 и 100 мкг/ 

кг) и тималина (100, 500 мкг/кт). B качестве пре- 

паратов сравнения контрольной группе живот- 
ных вводили пирацетам в дозе 200 мг/кг. Все ис- 

следуемые вещества растворяли в физиологичес- 
ком растворе и вводили внутрибрюшинно за 30 
минут до начала экспериментов в течение 7-14 

дней. 

Для оценки влияния веществ на мнестичес- 
кие и когнитивные функции использованы сле- 
дующие методики: выработка и отсроченное вос- 
произведение условной реакции пассивного избе- 
тания (УРПИ) в камере с темным и светлым от- 

секом, условной реакции активного избегания 
(УРАИ) на звуковой сигнал в камере с двумя двер- 

цами и простой локомоторной реакции избавле- 
ния (ЛРИ) [6]. 

Когнитивные эффекты препаратов оценива- 
ли по динамике показателей латентного перио- 
да, времени обучения и числа проб, затраченных 
на выработку условных ответов до критерия обу- 
чения. Оценку состояния памяти производили по 
показателям воспроизведения выработанных ре- 
акций через 1 час (кратковременная память) и 7 

суток после сеанса обучения (долговременная 
память). 

Статистическая обработка данных проведе- 
на сиспользованием пакета программ "Microsoft 

Office 2000". Соответствие полученных данных 

таусовскому распределению определяли по кри-


