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Реферат
Цель. Оценка прогностической роли изменений клеточного иммунитета у больных сахарным диабетом 2-го 

типа при проведении симультанных операций по поводу желчнокаменной болезни и послеоперационных грыж 
брюшной стенки.

Методы. Обследованы две группы женщин с желчнокаменной болезнью и послеоперационными грыжами 
брюшной стенки, которым были выполнены плановые симультанные операции. В первую группу вошли 48 паци-
енток с сахарным диабетом 2-го типа и абдоминальным ожирением. Во вторую группу (48 человек) вошли паци-
ентки без сахарного диабета 2-го типа и метаболического синдрома. Мононуклеарные лейкоциты из периферичес-
кой крови выделяли путём центрифугирования на градиенте плотности фиколла-верографина. Относительное 
и абсолютное количество популяций и субпопуляций лимфоцитов и экспрессию FAS-рецептора изучали путём 
непрямой иммунофлюоресценции с применением специфических моноклональных антител. Апоптозные клетки 
определяли при люминесцентной микроскопии после обработки выделенных мононуклеарных лейкоцитов кра-
сителем дезоксирибонуклеиновой кислоты Hoechst 33342.

Результаты. У больных сахарным диабетом 2-го типа определяется повышение частоты развития гнойных 
осложнений после проведения лапароскопической холецистэктомии и хирургической коррекции грыж передней 
брюшной стенки (14,6% против 2,0% у больных без сахарного диабета, p <0,01) и ассоциируется со снижением аб-
солютного и относительного количества лимфоцитов CD4+ и CD16+, иммунорегуляторного индекса и повышением 
показателей спонтанного и FAS-индуцированного апоптоза мононуклеарных лейкоцитов. У больных с развити-
ем гнойных осложнений зарегистрировано значительное снижение абсолютного количества лимфоцитов CD16+ 
(34,5±3,8×106/л против 76,72±5,16×106/л у больных без осложнений, р <0,01), а также повышение спонтанного апо-
птоза (7,9±1,1% против 2,7±0,3% у больных без осложнений, р <0, 01).

Вывод. Иммунологические предикторы развития гнойных осложнений в послеоперационном периоде си-
мультанных операций на органах брюшной полости у больных сахарным диабетом 2-го типа — повышение по-
казателя спонтанного апоптоза и снижение абсолютного количества натуральных киллеров.

Ключевые слова: желчнокаменная болезнь, послеоперационные грыжи брюшной стенки, сахарный диабет 
2-го типа, метаболический синдром, апоптоз, клеточный иммунитет.

PROGNOSTIC VALUE OF CELL-MEDIATED IMMUNITY CHANGES IN PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS 
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Aim. To study the prognostic value of cell-mediated immunity changes in patients with type II diabetes mellitus under-

going simultaneous operations for treatment of cholelithiasis and postoperative ventral hernias.
Methods. Two groups of female patients with cholelithiasis and postoperative ventral hernias who underwent planned 

simultaneous surgical treatment were examined. The firs group included 48 patients with type II diabetes mellitus and 
abdominal obesity. The second group included 48 patients without diabetes mellitus and metabolic syndrome. Mononuclear 
leukocytes of peripheral blood were isolated by density gradient centrifugation on Ficoll-verografin. Relative and absolute 
number of lymphocyte populations and subpopulations and FAS-receptor expression were studied by indirect immunofluo-
rescence using specific monoclonal antibodies. Apoptotic cells were determined by fluorescent microscopy after exposure of 
separated mononuclear leukocytes to DNA dye Hoechst 33342.

Results. Patients with type II diabetes mellitus had higher incidence of purulent complications after laparoscopic 
cholecystectomy and surgical treatment of ventral hernias (14.6% vs. 2.0%, p <0.01), which was associated with absolute and 
relative decrease of CD4+ and CD16+ lymphocyte levels and immunoregulatory index and increased spontaneous and FAS-
induced apoptosis of mononuclear leukocytes. In patients who developed purulent complications, more significant reduction 
of the absolute number of CD16+ lymphocytes (34.5±3.8×106/L vs. 76.72±5.16×106/L, p <0.01) and increased spontaneous 
apoptosis (7.9%±1.1% vs. 2.7±0.3% compared to patients without complications, p <0.01) was determined.

Conclusion. Immunological predictors for developing postoperative purulent complications after simultaneous 
abdominal surgeries in patients with type II diabetes include decreased indicators of spontaneous apoptosis and decreased 
number of NK-cells.

Keywords: cholelithiasis, postoperative ventral hernia, type II diabetes mellitus, metabolic syndrome, apoptosis, cell-
mediated immunity.

полости за последние годы всё чаще под-
нимают на страницах хирургической пе-
чати [4, 6, 8, 9]. Это связано с неуклонным 
ростом распространённости сочетанной па-
тологии, существованием феномена взаим-
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ного отягощения различных заболеваний, а 
также высокой частотой развития осложне-
ний, снижением качества жизни и утратой 
трудоспособности многих больных [1, 2, 5, 
7]. В клинической практике хирурга акту-
ален вопрос оценки послеоперационного 
риска симультанных операций у пациентов 
с тяжёлыми сопутствующими заболевания-
ми [3, 10, 11]. К этой категории относятся 
больные сахарным диабетом в связи с на-
личием у них вторичного иммунодефицита 
и склонностью к развитию инфекционных 
осложнений в послеоперационном периоде.

Целью настоящей работы была оценка 
прогностической роли изменений клеточ-
ного иммунитета у больных сахарным диа-
бетом 2-го типа при проведении симультан-
ных операций по поводу желчнокаменной 
болезни и послеоперационных грыж брюш-
ной стенки.

Обследованы 96 женщин с желчнока-
менной болезнью и послеоперационными 
грыжами брюшной стенки, поступивших 
в плановом порядке для оперативного ле-
чения в ГП «Отделенческая клиническая 
больница станции Симферополь» с 2012 по 
2013 гг. Средний возраст больных составил 
47,19±7,49 года. Все пациентки были разде-
лены на две группы. В первую группу вошли 
48 (50,0%) пациенток с сахарным диабетом 
2-го типа и основным клиническим при-
знаком метаболического синдрома — абдо-
минальным ожирением. Во вторую группу 
(48 человек, 50,0%) вошли пациентки без 
сахарного диабета 2-го типа и метаболичес-
кого синдрома.

Были выполнены следующие плановые 
симультанные операции:

– лапароскопическая холецистэктомия 
и трансабдоминальная полипропиленогер-
ниопластика — 38 (39,5%);

– лапароскопическая холецистэктомия 
и грыжесечение с пластикой пупочной гры-
жи полипропиленовой сеткой по методике 
sub-lay — 46 (48,0%);

– лапароскопическая холецистэктомия 
и открытая протезирующая пластика об-
ширной послеоперационной грыжи брюш-
ной стенки, расположенной ниже пупка, — 
12 (12,5%).

Диагнозы «желчнокаменная болезнь», 
«послеоперационная грыжа брюшной стен-
ки» и «сахарный диабет 2-го типа в соче-
тании с метаболическим синдромом» вы-
ставляли на основании данных анамнеза, 
клинического и лабораторного обследова-
ния. Важно отметить, что из исследова-

ния исключали больных с симультанной 
патологией, страдающих аллергическими, 
аутоиммунными, онкологическими, ней-
ропсихическими и нейроинфекционны-
ми заболеваниями, получавших гормоны, 
антибиотики, иммунотропные препараты. 
Кроме этого, критериями исключения были 
наличие на момент обследования острого 
инфекционного заболевания; состояние, 
требующее экстренного оперативного вме-
шательства; стадия декомпенсации сопут-
ствующих заболеваний.

Перед проведением хирургических опера-
ций было проведено исследование состояния 
клеточного иммунитета у наблюдаемых. Мо-
нонуклеарные лейкоциты из периферичес-
кой крови обследованных выделяли путём 
центрифугирования на градиенте плотности 
фиколла-верографина («Sigma»). Экспрессию 
FAS-рецептора на поверхности выделенных 
мононуклеарных лейкоцитов изучали путём 
непрямой иммунофлюоресценции с приме-
нением моноклональных антител к CD95 
(НПО «Препарат»). Для культивирования 
лимфоцитов использовали среду RPMI-1640 
с HEPES с добавлением 10% сыворотки эм-
брионов телят, гентамицина (100 мкг/мл) и 
глутамина (100 мкг/мл).

Жизнеспособность лимфоцитов оценива-
ли с помощью трипанового синего («Sigma»). 
Апоптозные клетки определяли при люми-
несцентной микроскопии после обработки 
выделенных лимфоцитов красителем дезок-
сирибонуклеиновой кислоты Hoechst 33342. 
Спонтанный апоптоз изучали сразу после 
выделения мононуклеарных лейкоцитов, 
FAS-индуцированный — на 3-и сутки после 
инкубации мононуклеарных лейкоцитов в 
питательной среде в присутствии монокло-
нальных антител агента к CD95 при 37 °С во 
влажной атмосфере с 5% содержанием СО

2
, 

активированный апоптоз — после добавле-
ния митогенов [фитогемагглютинин (ФГА) 
или конканавалин А (КонА) в концентра-
ции 10 мкг/мл] в тех же условиях.

Относительное и абсолютное количес-
тво T-лимфоцитов (CD3+, CD4+, CD8+), 
B-лимфоцитов (CD72+) и натуральных кил-
леров (NK-клеток — CD16+) исследовали с 
использованием моноклональных антител 
методом непрямой иммунофлюоресцен-
ции. Для идентификации субпопуляций 
лимфоцитов применяли набор монокло-
нальных антител производства ООО «Сор-
бент» (Москва).

Статистическую обработку данных про-
водили с помощью программы Microsoft Ex-
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cel с использованием критерия t, корреляци-
онного и многофакторного регрессионного 
анализа.

У больных первой группы зарегис-
трировано снижение количества CD16+-
лимфоцитов, CD4+-лимфоцитов и иммун-
норегуляторного индекса (соотношение 
лимфоцитов CD4+/CD8+) по сравнению со 
второй группой (табл. 1), что также сопро-
вождалось некоторым повышением про-
цента клеток, подвергшихся спонтанному 
апоптозу (2,7±0,3% в первой группе против 
1,8±0,6% во второй группе, р <0,01), Fas-
индуцированному апоптозу (23,7±1,8% в 
первой группе против 11,4±2,2% во второй 
группе, р <0,01), и повышением способности 
мононуклеарных лейкоцитов к апоптозу 
при активации митогенами (43,6±2,1% при 

инкубации с ФГА и 37,7±1,9% при инкуба-
ции с КонА в первой группе против соот-
ветственно 32,2±1,4 и 26,4±0,7% у пациенток 
второй группы, р <0,03).

Эти данные указывают на снижение 
функциональной активности иммунных 
клеток у пациентов с желчнокаменной бо-
лезнью и послеоперационной грыжей брюш-
ной стенки в случае сочетания этих заболе-
ваний с сахарным диабетом. При этом в 
большей степени иммунодепрессии подвер-
жены субпопуляции Т-хелперов и натураль-
ных киллеров.

При оценке результатов симультанных 
операций послеоперационные местные ос-
ложнения развились у 8 (8,3%) больных. Из 
них у 7 больных после лапароскопической 
холецистэктомии и открытой протезиру-

Таблица 1
Показатели клеточного иммунитета у больных с симультанной хирургической патологией органов  

брюшной полости в зависимости от наличия сахарного диабета 2-го типа

Примечание: n — объём выборки; М — средняя выборочная характеристика параметров; m — ошибка выборочной 
средней; *p >0,1; **p <0,01.

Таблица 2
Показатели клеточного иммунитета у больных с возникшими гнойными осложнениями после симультанных 

хирургических операций

Примечание: n — объём выборки; М — средняя выборочная характеристика параметров; m — ошибка выборочной 
средней; *p >0,1; **p <0,01.

Показатель Первая группа, n=48 (M±m) Вторая группа, n=48 (M±m)

Лимфоциты CD3+, % 48,46±2,57 56,64±1, 62*

Лимфоциты CD3+, ×106/л 1278±36,18 1364±26,52*

Лимфоциты CD4+, % 32,23±1,53 36,24±0,63*

Лимфоциты CD4+, ×106/л 698,12±18,24 827,86±28,74*

Лимфоциты CD8+, % 21,86±1,2 26,82±2,3**

Лимфоциты CD8+, ×106/л 463,18±25,04 434,16±8,13*

Лимфоциты CD72+, % 5,23±0,25 6,08±0,18*

Лимфоциты CD72+, ×106/л 120,42±9,38 126,78±3,84*

Лимфоциты CD16+, % 4,57±0,78 15,01±1,58**

Лимфоциты CD16+, ×106/л 76,72±5,16 249,74±11,57**

CD4+/CD8+ 1,62±0,3 1,86±0,5*

Показатель
Больные с осложнениями, 

n=8 (M±m)
Больные без осложнений,

n=41 (M±m)

Лимфоциты CD3+, % 43,2±2,2 49,4±2,57*

Лимфоциты CD3+, ×106/л 1134±54,2 1345±32,2*

Лимфоциты CD4+, % 32,23±1,53 32,23±1,53*

Лимфоциты CD4+, ×106/л 654,12±23,4 704,15±18,24

Лимфоциты CD8+, % 21,86±1,2 24,5±1,4*

Лимфоциты CD8+, ×106/л 418,6±34,7 477,4±22,2*

Лимфоциты CD72+, % 4,18±0,54 5,45±0,67*

Лимфоциты CD72+, ×106/л 138,7±24,5 134,5±15,2*

Лимфоциты CD16+, % 2,8±0,4 5,19±0,3**

Лимфоциты CD16+, ×106/л 34,5±3,8 76,72±5,16**

CD4+/CD8+ 1,73±0,8 1,92±0,4*
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ющей пластики обширной послеопераци-
онной грыжи брюшной стенки, располо-
женной ниже пупка, возникла серома, а у 
1 больной развился абсцесс в области ложа 
жёлчного пузыря после лапароскопической 
холецистэктомии и открытой протезиру-
ющей пластики обширной послеопераци-
онной грыжи брюшной стенки. Следует 
отметить, что 7 из 8 пациенток с инфекци-
онными осложнениями относились к груп-
пе больных сахарным диабетом 2-го типа.

На следующем этапе исследования был 
проведён сравнительный анализ иммунологи-
ческих данных больных с возникшими после 
симультанных операций гнойными ослож-
нениями и больных сахарным диабетом 2-го 
типа без гнойных осложнений (табл. 2).

У больных с осложнениями в отличие от 
остальных пациенток наблюдалось снижение 
абсолютного и относительного количества 
CD16+-лимфоцитов, в то время как достовер-
ных различий в содержании в крови других 
популяций и субпопуляций лимфоцитов не 
определялось. При изучении показателей 
апоптоза у больных с осложнениями отме-
чено более выраженное повышение показа-
теля спонтанного апоптоза (7,9±1,1% против 
2,7±0,3% у больных без осложнений, р <0,01).

У всех больных с гнойными осложнени-
ями уровень в крови CD16+-лимфоцитов был 
ниже 40×106/л, а показатель спонтанного 
апоптоза — выше 6,5%.

Таким образом, полученные нами дан-
ные соответствуют общепринятым сведени-
ям о наличии вторичного иммунодефицита 
у больных сахарным диабетом 2-го типа. 
Несмотря на воспалительный процесс, свя-
занный с желчнокаменной болезнью, при 
сопутствующем сахарном диабете 2-го типа 
зарегистрированы снижение количества 
Т-хелперов и натуральных киллеров и по-
вышение показателей апоптоза лимфоци-
тов. Эти иммунные нарушения были более 
выражены у больных с развившимися в 
послеоперационном периоде гнойными ос-
ложнениями. В частности, у пациенток с 
гнойными осложнениями было обнаружено 
достоверное снижение количества натураль-
ных киллеров и повышение уровня спонтан-
ного апоптоза лимфоцитов по сравнению 
с остальными наблюдаемыми больными. 
Этот факт позволяет рассматривать подоб-
ные изменения клеточного иммунитета в 
качестве неблагоприятных прогностичес-
ких критериев риска гнойных осложнений 
при проведении симультанных операций 
с включением лапароскопической холе-

цистэктомии и хирургической коррекции 
грыж передней брюшной стенки.

ВЫВОДЫ

1. Наличие сахарного диабета 2-го типа 
у пациентов с желчнокаменной болезнью в 
сочетании с послеоперационными грыжа-
ми брюшной стенки ассоциируется с более 
низкими значениями лимфоцитов CD4+ и 
иммунорегуляторного индекса, снижением 
абсолютного и относительного количества 
лимфоцитов CD16+, повышением показа-
телей спонтанного, FAS-индуцированного 
и активированного митогенами апоптоза 
мононуклеарных лейкоцитов.

2. Иммунологические предикторы высо-
кого риска развития гнойных осложнений 
этой категории симультанных операций у 
больных сахарным диабетом 2-го типа — по-
вышение показателя спонтанного апоптоза 
более 6,5% и снижение абсолютного количес-
тва CD16+-лимфоцитов менее 40×106/л.
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ОЦЕНКА СОДЕРЖАНИЯ СТАТЕРИНА В РОТОВОЙ ЖИДКОСТИ  
ПРИ КАРИЕСЕ ЗУБОВ

Динара Айратовна Явгильдина*, Ринат Ахмедуллович Салеев

Казанский государственный медицинский университет

Реферат
Цель. Изучить влияние статерина на возникновение заболеваний рта и определить его концентрацию в ротовой 

жидкости у больных кариесом зубов.
Методы. В ходе эксперимента были обследованы 134 человека, из них 54 — с кариесом зубов и его осложнениями 

(первая группа), 80 человек — условно здоровые (контрольная группа). Возраст пациентов колебался от 18 до 42 лет. 
Проведено комплексное стоматологическое обследование всех обследованных, определены индексы гигиены, собран 
подробный стоматологический анамнез. Материалом для исследования служила нестимулированная смешанная 
слюна. Статерин в ротовой жидкости определяли при помощи иммуноферментного анализа. Для изучения взаимо-
связи уровня статерина и исследуемых признаков (количество кариозных, пломбированных и удалённых зубов, 
возраст, индексы гигиены, приём пищи, курение, сухость во рту) применён непараметрический метод ранговой 
корреляции по Спирмену.

Результаты. У пациентов с кариесом и его осложнениями содержание статерина в ротовой жидкости было 
выше, чем в группе условно здоровых. Средняя концентрация статерина в ротовой жидкости у пациентов экспери-
ментальной группы составила Ме=6,1 [2,5; 18,4] ммоль/л, а в контрольной — Ме=3,5 [2,9; 7,3] ммоль/л. Статистически 
значимые различия концентрации статерина между мужчинами и женщинами обеих групп отсутствуют. Гигиена 
рта (определяли по упрощённому индексу гигиены рта и папиллярно-маргинально-альвеолярному индексу), приём 
пищи (непосредственно после еды или через 4 ч после неё), наличие вредных привычек (курение) не оказывали 
влияния на содержание статерина в ротовой жидкости.

Вывод. Присутствие статерина в ротовой жидкости может служить признаком заболевания полости рта.
Ключевые слова: ротовая жидкость, статерин, кариес, иммуноферментный анализ.

STATHERIN SALIVA LEVELS IN PATIENTS WITH DENTAL CARIES
D.A. Yavgil’dina, R.A. Saleev
Kazan State Medical University, Kazan, Russia
Aim. To examine the influence of statherin on the rate of dental diseases and to determine the concentration of salivary 

staterin in patients with dental caries.
Methods. The study recruited 134 persons, including 54 patients with dental caries and its complications (experimental 

group) and 80 healthy volunteers (control group). Pateints’ mean age ranged from 18 to 42 years. A comprehensive dental exami-
nation of all subjects was carried out, hygiene indexes were defined, complete dental history was gathered. Whole unstimulated 
saliva was examined. Statherin saliva level was determined using an enzyme-linked immunoassay test. To study the relation-
ship between statherin saliva level and studied dental clinical features (amount of teeth with caries, sealed and extracted teeth, 
age, hygiene indices, eating and smoking habits, xerostomia), Spearman nonparametric rank correlation test was used.

Results. Statherin saliva level was higher in patients with dental caries and its complications compared to healthy controls. 
Mean saliva statherin concentration was Me=6.1 [2.5, 18.4] mmol/l in patients with caries compared to Me=3.5 [2.9, 7.3] mmol/l 
in control group. There was no statistically significant differences of saliva staterin concentrations between men and women in 
both groups. Oral hygiene (as defined by simplified oral hygiene index), food consumption (right after a meal or 4 hours after 
a meal), bad habits (smoking) had no effect on statherin concentrations in saliva.

Conclusions. Statherin saliva levels are indicative of the diseases of the oral cavity.
Keywords: saliva, statherin, caries, enzyme-linked immunoassay.


