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РЕКОНСТРУКТИВНОЕ ИММУНОМОДУЛИРОВАНИЕ  
ПОД ВЛИЯНИЕМ ТИМИЧЕСКОГО ГЕКСАПЕПТИДА 
КОЛИЧЕСТВА И ФЕНОТИПА СУБПОПУЛЯЦИЙ 
CD16+CD62L+CD11b+CD63- И CD16+CD62L+CD11b+CD63+ 
НЕЙТРОФИЛЬНЫХ ГРАНУЛОЦИТОВ У ДЕТЕЙ С ОСТРЫМИ 
ДЕСТРУКТИВНЫМИ ПНЕВМОНИЯМИ АССОЦИИРОВАНО 
С ПОЗИТИВНОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ ЭФФЕКТИВНОСТЬЮ
Нестерова И.В.1, 2, Чудилова Г.А.1, Сафонцева А.Д.1, Чапурина В.Н.1, 
Лягуша Д.Э.3, Барова Н.К.1, 3
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г. Краснодар, Россия  
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Резюме. Дисфункции нейтрофильных гранулоцитов (НГ) являются решающими фактора-
ми в развитии и прогрессировании нетипично протекающих гнойно-воспалительных заболева-
ний, в том числе острой деструктивной пневмонии (ОДП) у детей. Включение в комплексное ле-
чение иммунокорригирующей терапии, способствующей восстановлению функций НГ, является 
перспективным. Цель  – на базе уточнения особенностей дефектного функционирования НГ, свя-
занных с изменением соотношения и фенотипа субпопуляций CD16+CD62L+CD11b+CD63-НГ и 
CD16+CD62L+CD11b+CD63+НГ детей с ОДП, оценить клинико-иммунологическую эффективность 
применения в комплексном послеоперационном лечении иммуномодулирующей терапии с ис-
пользованием фармпрепарата, действующей субстанцией которого является синтетический тими-
ческий гексапептид. Исследованы дети 2-4 лет: с диагнозом ОДП (n  =  21)  – группа исследования 
(ГИ) до комплексного лечения и группа после лечения (ГИ1) с включением гексапептида (фпГП), 
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20 условно здоровых детей  – группа сравнения (ГС), 20 детей с ОДП  – архивная группа сравне-
ния (аГС). Функции НГ оценивали по содержанию субпопуляций CD16+CD62L+CD11b+CD63- и 
CD16+CD62L+CD11b+CD63+ (FC500, Beckman Coulter, США), показателям, характеризующим фаго-
цитоз (%ФАН, ФЧ, ФИ, %П, ИП), активность NADPH-оксидаз (%ФПК, СЦИ) в NBT-тесте. Установ-
лено, что при ОДП у иммунокомпрометированных детей происходит трансформация фенотипа физи-
ологической субпопуляции на СD16dimСD62LdimCD11bbrightCD63- НГ с неполноценными иммунными 
свойствами, увеличение в 3 раза содержания НГ-субпопуляции с гиперактивированным фенотипом  
СD16brightСD62LbrightCD11bbrightCD63bright (p < 0,05), дефектом фагоцитарной функции, но повышением 
оксидазной активности (p1, 2 < 0,05). После комплексного лечения с включением фпГП отмечалась 
нормализация эффекторных функций НГ, ассоциированная с ремоделированием фенотипов и вос-
становлением соотношения субпопуляций. Выявлена позитивная клиническая динамика относи-
тельно аГС, получавших традиционное лечение: высокая величина эффекта снижения длительности 
лихорадки (|δ| = 0,98), дыхательной недостаточности (|δ| = 0,99), более быстрая регрессия плевраль-
ного выпота (|δ| = 0,96) и раннее удаление дренажей (|δ| = 1,00). Полученные результаты свидетель-
ствуют о выраженной позитивной клинико-иммунологической эффективности применения фпГП в 
комплексном лечении детей с ОДП.

Ключевые слова: дети, острая деструктивная пневмония, гексапептид, нейтрофильные гранулоциты, субпопуляции, 
эффекторные функции, иммунотерапия

RECONSTRUCTIVE IMMUNOMODULATION UNDER 
THE INFLUENCE OF THYMIC HEXAPEPTIDE OF NUMBER 
AND PHENOTYPE OF SUBSETS CD16+CD62L+CD11b+CD63- 
AND CD16+CD62L+CD11b+CD63+ OF NEUTROPHILIC 
GRANULOCYTES IN CHILDREN WITH ACUTE DESTRUCTIVE 
PNEUMONIA, IS ASSOCIATED WITH POSITIVE CLINICAL 
EFFICACY
Nesterova I.V.a, b, Chudilova G.A.a, Safontseva A.D.a, Chapurina V.N.a, 
Lyagusha D.E.c, Barova N.K.a, c
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Abstract. Dysfunction of neutrophilic granulocytes (NG) is a decisive factor in the development and 
progression of atypical purulent-inflammatory diseases, including acute destructive pneumonia (ADP) 
in children. A promising approach is to include immunocorrective therapy in complex treatment, thus 
promoting recovery of NG functions. The objective of this study was to assess the features of defective NG 
functioning associated with changes in relative contents and phenotype of CD16+CD62L+CD11b+CD63- and 
CD16+CD62L+CD11b+CD63+ neutrophil subsets in children with ADP, to evaluate clinical and immunological 
effectiveness of immunomodulatory therapy in complex postoperative treatment using a pharmaceutical drug 
with a synthetic thymic hexapeptide (pdHP) being the active substance. The study included 21 children aged 
2-4 years: with a diagnosis of ADP (study group, SG) before complex treatment, and a group after treatment 
with hexapeptide (SG1). The comparison group included 20 conditionally healthy children (CG), Twenty 
children treated for ADP comprised the archival comparison group (aCG). The functions of NG were assessed 
by the content of CD16+CD62L+CD11b+CD63- and CD16+CD62L+CD11b+CD63+ subsets using FC500 
(Beckman Coulter) device. We also determined indices characterizing phagocytosis (%PAN, PN, PI, %D, 
ID), NADPH oxidase activity (%PPC, MCI) in the NBT test. We have found a phenotypic transformation 
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of physiological subset to CD16dimCD62LdimCD11bbrightCD63- NG with defective immune properties, a 3-fold 
increase in the content of NG subset with hyperactivated phenotype CD16brightCD62LbrightCD11bbrightCD63bright 
(p < 0.05), a defect in phagocytic function, but increased oxidase activity (p1, 2 < 0.05) in immunocompromised 
children with ADP. After complex treatment with the inclusion of hexapeptide, we observed normalization 
of NG effector functions associated with phenotype remodeling and restoration of the subpopulation ratio. 
Positive clinical dynamics was revealed when compared with aCG children receiving conventional therapy, 
i.e., a significant reduction in fever duration (|δ| = 0.98), respiratory failure (|δ| = 0.99), more rapid regression 
of pleural effusion (|δ|  =  0.96) and early removal of drainages (|δ|  =  1.00). The obtained results indicate a 
pronounced positive clinical and immunological efficiency of pdHP usage in complex treatment of children 
with ADP.

Keywords: children, acute destructive pneumonia, hexapeptide, neutrophilic granulocytes, subsets, effector functions, immunotherapy

Работа выполнена в рамках государственного 
задания (проект тематик научных исследований 
№ 1024021500107-5 от 15.02.2024).

Введение
В настоящее время результаты многочислен-

ных исследований, составляют большую базу 
новых убедительных данных, подтверждающих 
важную роль мультивариантных дефектов, функ-
ционирующих нейтрофильных гранулоцитов 
(НГ) в иммунопатогенезе нетипично протекаю-
щих инфекционно-воспалительных, в том числе 
гнойно-воспалительных заболеваний (ГВЗ)  [1]. 
НГ проявляют мощные антимикробные функ-
ции, включая фагоцитоз, продукцию активных 
форм кислорода, формирование нейтрофильных 
внеклеточных ловушек (NET). Признано, что НГ 
являются транскрипционно активными сложны-
ми клетками, которые продуцируют цитокины, 
модулируют активность других соседних клеток 
и способствуют разрешению воспаления  [5, 11]. 
Множество функциональных реакций НГ ин-
дуцируется активацией транскрипции и изме-
нениями плотности экспрессии поверхностных 
молекул, в частности CD11b, CD16, CD32, CD64, 
CD62L-молекул и повышением или снижением 
активности [9, 14].

Современные методы проточной цитометрии 
позволяют оценить плотность экспрессии по-
верхностных мембранных рецепторов, зареги-
стрировать поляризацию фенотипа в определен-
ную субпопуляцию НГ в ответ на индуцирующие 
сигналы при ГВЗ и определить взаимосвязь с 
эффекторным функциональным потенциалом 
НГ  [5]. Различные субпопуляции НГ способны 
оказывать как позитивное влияние на течение 
инфекционно-воспалительного процесса – спо-
собствовать его регрессии, так и обладать нега-
тивным супрессирующим влиянием на иммун-
ную систему (ИС), что приводит к утяжелению 
гнойно-воспалительных процессов или к воз-
никновению рецидивирующих нетипично про-
текающих ГВЗ, не поддающихся традиционному 

лечению, предусмотренному клиническими ре-
комендациями [6, 13].

Внебольничная пневмония является одной 
из ведущих тяжелых инфекций у детей, особен-
но среди детей в возрасте до пяти лет, вызывая 
в глобальном масштабе 14% летальных исходов 
в этой возрастной группе [12]. Легочные, легоч-
но-плевральные и системные осложнения разви-
ваются у 7-10% заболевших [7]. Острая деструк-
тивная пневмония (ОДП)  – наиболее тяжелое 
заболеваний у детей, характеризуется некрозом с 
последующим гнойным расплавлением легочной 
ткани. Основными возбудителями, ассоцииро-
ванными с деструкцией легких у детей, считают-
ся S. pneumoniae, S. aureus, нередко MRSA [2, 7]. 
Несмотря на совершенствование методов диа-
гностики и возможности использования анти-
биотиков широкого спектра действия на старте 
терапии и различных хирургических пособий, ча-
стота гнойно-деструктивных осложнений остает-
ся высокой [2].

Дефекты функционирования иммунной систем 
(ИС) и, в первую очередь, НГ являются неоспо-
римым фактором развития, тяжести течения, рас-
пространенности гнойно-воспалительного про
цесса [6]. Оперативные вмешательства, стресс, 
воздействие высокоинтенсивной антибиотико
терапии у детей с ОДП, в свою очередь, приво-
дят к усугублению имеющихся дисфункций ИС и 
иммунопатологических состояний [3, 8].

Несмотря на значительный опыт как отече-
ственных, так и зарубежных исследователей в 
применении различных методов лечения ОДП, 
на сегодняшний день отсутствует единый кон-
сенсус по ведению детей с этим заболеванием. 
Особая актуальность принадлежит методологии 
междисциплинарного, патогенетически обо-
снованного подхода в комплексной терапии, со-
единяющий хирургические и консервативные 
методы лечения, направленные на устранение 
инфекционного агента, удаление токсических 
веществ, купированию дыхательных нарушений, 
а также восстановлению нормального функцио-
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нирования ИС. Перспективным направлением в 
решении этих задач является внедрение иммуно
корригирующей терапии в комплекс лечебных 
мероприятий [8]. 

Цель исследования – на базе уточнения особен-
ностей дефектного функционирования НГ, свя-
занных с изменением соотношения и фенотипа 
субпопуляций CD16+CD62L+CD11b+CD63-НГ и 
CD16+CD62L+CD11b+CD63+НГ детей с острыми  
деструктивными пневмониями, оценить кли
нико-иммунологическую эффективность при
менения в комплексном послеоперационном 
лечении иммуномодулирующей терапии с ис
пользованием фармпрепарата, действующей суб
станцией которого является синтетический ти-
мический гексапептид.

Материалы и методы
В группу исследования вошли дети 2-4 лет: с 

диагнозом ОДП (n  =  21, 11 мальчиков и 10 де-
вочек)  – группа исследования (ГИ), 20 условно 
здоровых детей (10 мальчиков и 10 девочек)  – 
группа сравнения (ГС). «Критерии включения 
в ГИ: клинические признаки вторичного имму-
нодефицита (острые респираторные вирусные 
инфекции более 10 раз в год, длительностью бо-
лее 2 недель, которые часто осложнялись присо-
единением острой или обострением хронической 
бактериальной инфекции респираторного тракта 
и ЛОР-органов); снижение чувствительности к 
стандартной антибактериальной терапии». Ис-
следование получило одобрение локального эти-
ческого комитета ФГБОУ ВО «КубГМУ» Мини-
стерства здравоохранения России. 

Для подтверждения клинической эффектив-
ности применения фармацевтического препа-
рата гексапептид в комплексной терапии детей 
с ОДП были проанализированы данные ретро-
спективного исследования показателей детей, 
получавших традиционное лечение  – архивная 
группа для сравнения (n = 20, аГС). 

Детям ГИ с ОДП с 1-х суток послеоперацион-
ного периода в комплексную терапию был вклю-
чен фармпрепарат «Имунофан», с действующим 
веществом  –  аргинил-альфа-аспартил-лизил-
валил-тирозил-аргинин диацетат (гексапептид, 
фпГП). Препарат разрешен для использования у 
детей с 2 лет в комплексной терапии вторичных 
иммунодефицитных и токсических состояний. 
Применение фармпрепарата основывается на 
признанных и подтвержденных эффектах имму-
норегуляции, включая влияние на количество и 
активность НГ, Т-лимфоцитов, а также уровень 
иммуноглобулинов  [15]. Также следует отметить 
его детоксикационные и гепатопротективные 
свойства, а также способность к инактивации 

свободнорадикальных и перекисных соедине-
ний [4].

Оценка эффективности иммунотропной терапии  
фпГП до (ГИ) и после лечения (ГИ1) осуществля-
лась детекцией содержания НГ 2 субпопуляций, 
определяющих процессы активации микроби-
цидных функций: CD16+CD62L+CD11b+CD63- и 
CD16+CD62L+CD11b+CD63+, плотности экс-
прессии (MFI) поверхностных мембранных ре-
цепторов CD16 (FcγRIII), CD62L (L-селектин), 
CD11b (Mac-1, CR3A, CD63 (тетраспанин-3) 
(Cytometer FC 500, Beckman Coulter, США). 
Функции НГ тестировали по показателям фаго-
цитоза: %ФАН – доля активно фагоцитирующих 
НГ, ФЧ, ФИ отражающие способность захвата 
S. аureus, завершенность фагоцитоза – %П, ИП). 
В NBT-тесте (спонтанном и стимулированном 
S.  aureus) определяли NADPH-оксидазную ак-
тивность, по доле формазан-позитивных клеток 
(%ФПК) и среднему цитохимическому индексу 
(СЦИ). 

Статистическая обработка проведена в про-
грамме IBM SPSS Statistic 20. Нормальность рас-
пределения данных в исследуемых выборочных 
совокупностях определена по критерию Ша-
пиро–Уилка. Различия между независимыми 
выборками устанавливались по непараметри-
ческому критерию Манна–Уитни. Результаты 
представлены медианой и квартильным диапа-
зоном (Ме (Q0,25-Q0,75)). Статистически значимы-
ми определены различия при p < 0,05. Для кор-
ректировки значения p с учетом множественных 
сравнений применялась поправка Холма–Бон-
феррони. Для определения размера эффекта рас-
считывалось значение дельты Клиффа.

Результаты и обсуждение
Анализ иммунологических показателей детей 

ГИ выявил повышение общего количества лей-
коцитов до 13,3 (9,9-16,0)  ×  109/л относительно 
6,3 (5,7-7,0) ×  109/л в ГС (р  <  0,05), увеличение 
количества НГ до 56,0 (49,0-66,0) % и доли палоч-
коядерных форм (ПЯЛ) – 7,5 (4,0-9,5) %, относи-
тельно 44,3 (39,9-47,3) %, ПЯЛ – 2,0 (1,0-3,0) % в 
ГС (р1, 2 < 0,05). 

Фенотипирование в ПК НГ детей ГС 
и ГИ выявило две субпопуляций НГ  –  
CD16+CD62L+CD11b+CD63- и CD16+CD62L+CD11b+CD63+  
характеризующиеся разным уровнем экспрессии 
рецепторов по MFI.

Так, в ГС доля субпопуляции 
CD16+CD62L+CD11b+CD63-НГ составила 94,9 
(93,5-96,8)  %, а CD16+CD62L+CD11b+CD63+  – 
3,5 (1,5-4,5)  %. Данные субпопуляции имели 
схожую плотность экспрессии СD16 и CD11b 
рецепторов (р1, 2  >  0,05). Тем не менее субпопу-
ляция CD16+CD62L+CD11b+CD63+, экспресси-
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ТАБЛИЦА 1. СООТНОШЕНИЕ И ФЕНОТИП СУБПОПУЛЯЦИЙ СD16+СD62L+CD11b+CD63- И СD16+СD62L+CD11b+CD63+ 
НЕЙТРОФИЛЬНЫХ ГРАНУЛОЦИТОВ ДЕТЕЙ С ОСТРОЙ ДЕСТРУКТИВНОЙ ПНЕВМОНИЕЙ ДО И ПОСЛЕ ЛЕЧЕНИЯ, 
Me (Q0,25-Q0,75)

TABLE 1. RATIO AND PHENOTYPE OF CD16+CD62L+CD11b+CD63- AND СD16+СD62L+CD11b+C63+ NEUTROPHIL 
GRANULOCYTES SUBSETS IN CHILDREN WITH ACUTE DESTRUCTIVE PNEUMONIA BEFORE AND AFTER TREATMENT, 
Me (Q0.25-Q0.75)

Показатели
Indicators

Группа сравнения
Comparison group

Группа исследования 
до лечения,

(ГИ)
Study group

before treatment
(SG)

Группа исследования
после лечения, 

(ГИ1)
Study group

after treatment
(SG1)

СD16+СD62L+CD11b+CD63-НГ
СD16+СD62L+CD11b+CD63-NG

CD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63- СD16dimСD62LdimCD11bbrightCD63- CD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63-

НГ, %
NG, %

94,9
(93,5-96,8)

88,6
(83,5-91,0)*

94,2
(93,4-97,7)^

MFI СD16 129,5
(115,7-131,7)

83,4
(63,2-104,0) *

120
(91,7-193,0)

MFI CD62L 7,1
(6,4-9,3)

5,8
(4,5-6,2)*

11,4
(7,7-19,8)^

MFI CD11b 16,4
(9,6-20,9)

25,6
(21,6-34,7)*

26,5
(15,2-32,3)

СD16+СD62L+CD11b+CD63+НГ
СD16+СD62L+CD11b+CD63+NG

СD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63dim СD16brightСD62LbrightCD11bbrightCD63bright СD16brightСD62LbrightCD11bbrightCD63dim

НГ, %
NG, %

3,5
(1,5-4,5)

11,7
(6,6-14,6)*

3,1
(2,0-4,3)^

MFI СD16 127,0
(112,7-130,0)

124,5
(65,5-153,2)

104,9
(47,5-175,8)

MFI CD62L 4,5
(3,5-6,8)

7,5
(7,3-11,0)*

6,7
(6,8-17,4)

MFI CD11b 15,4
(14,9-15,9)

26,5
(16,6-32,8)*

24,6
(17,7-35,2)*

MFI CD63 2,2
(1,7-3,2)

3,6
(3,4-4,9)*

3,0
(2,2-3,3)*

Примечание. * – различия показателей ГИ и ГИ1 относительно ГС, p < 0,05; ^ – различия между показателями ГИ и ГИ1, 
p < 0,05.

Note. *,  differences in indicators of the study groups with acute destructive pneumonia relativity from the indicators of conditionally 
healthy children, p < 0.05; ^, differences between study groups, p < 0.05.

рующая CD63 с плотностью по MFI 2,2 (1,7-3,2) 
характеризовалась более низким уровнем мо-
лекул CD62L  – 4,5 (3,5-6,8) против 7,1 (6,4-9,3) 
(р > 0,05) (табл. 1).

В ГИ при ОДП отмечено сниже-
ние в ПК количества НГ субпопуляции 
СD16+СD62L+CD11b+CD63- до 88,6 (83,5-
91,0) % (р  <  0,05) относительно ГС и измене-
ние их фенотипа: уменьшение плотности экс-
прессии CD16  – 83,4 (63,2-104,0) (р  <  0,05) 

и CD62L до 5,8 (4,5-6,2) (р  <  0,05) и повы-
шение MFI CD11b (р  <  0,05) относительно 
ГС. Такая трансформация фенотипа НГ из  
CD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63-НГ, который 
характерен для функционально-зрелых клеток 
на СD16dimСD62LdimCD11bbrightCD63-, описан-
ный в литературе для НГ с неполноценными 
иммунными свойствами  [9, 10]. Помимо этого, 
установлено, что содержание НГ субпопуляции 
СD16+СD62L+CD11b+CD63+ увеличилось в 3 
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Рисунок 1. Программа комплексной терапии в лечении детей 2-4 лет с острыми деструктивными пневмониями
Figure 1. Complex therapy program for the treatment of children 2-4 years old with acute destructive pneumonia

Дети с ОДП  
2-4 лет

Children with 
ADP 2-4 years 

old

• �эмпирическая антибактериальная терапия в зависимости 
от чувствительности возбудителя / empirical antibacterial 
therapy depending on the sensitivity of the pathogen

• �инфузионная терапия / infusion therapy
• �дезинтоксикационная терапия / detoxification therapy
• �бронхомуколитическая терапия / bronchomucolytic therapy
• �антикоагулянтная терапия / anticoagulant therapy
• �антиагрегантная терапия / antiplatelet therapy
• �противогрибковая терапия / antifungal therapy
• �симптоматическая терапия / symptomatic therapy

• �фпГП 45 мг/мл 1 мл внутримышечно ежедневно 
5 инъекций, далее через каждые 48 часов – 3 инъекции. 
Сумарная доза 360 мкг / pdHP 45 mg/mL 1 mL 
intramuscularly daily for 5 injections, followed by 3 injections 
every 48 hours. The total dose is 360 mcg

раза относительно ГС (р  <  0,05). Субпопуляции 
характеризоваиась активированным феноти-
пом – СD16brightСD62LbrightCD11bbrightCD63bright, что 
связано с повышенной плотностью экспрессии 
рецепторов – CD11b (в 1,7 раза, р < 0,05) и CD63 
(в 1,6 раза, р < 0,05). 

Изменение содержания, а также перераспре-
деление соотношения исследуемых субпопуля-
ций НГ и изменение их фенотипов сопровожда-
лось снижением их фагоцитарной активности. 
Было установлено неадекватное для тяжелого 
воспалительного процесса при ОДП повышение 
%ФАН до 59,0 (50,0-64,0) % относительно пока-
зателей в ГС (55,8 (54,8-58,8) %, р  >  0,05), сни-
жение значений ФЧ – 2,8 (2,6-2,9) относительно 
4,0 (3,7-4,3) (р < 0,05) и ФИ 1,8 (1,4-1,9) относи-
тельно 2,5 (1,8-3,3) в ГС (р > 0,05), отражающих 
процессы захвата, а также переваривающей спо-
собности: %П  – 44,2 (39,4-49,0) % относитель-
но 60,0 (57,9-62,9) % и ИП – 0,8 (0,6-0,9) отно-
сительно 1,3 (1,2-1,4) в ГС (p1, 2 < 0,05). Вместе с 
тем в ГИ регистрировалось повышение NADPH-
оксидазной активности как в NBT спонтанном, 
так и в NBT стимулированном тесте (%ФПКсп – 
6,0 (5,5-14,0) % относительно 3,5 (3,0-4,0) % в ГС, 
СЦИсп – 0,15 (0,1-0,3) относительно 0,07 (0,01-
0,08) в ГС; р1, 2 < 0,05); %ФПКст – 15,5 (7,0-19,9) 
% относительно 4,5 (4,0-8,0) % в ГС, СЦИст  – 
0,6 (0,22-1,0) относительно 0,17 (0,1- 0,2) в ГС) 
(р1 < 0,05, р2 > 0,05).

Учитывая установленные дефекты НГ, касаю-
щиеся изменений фенотипа исследуемых субпо-
пуляций, а также их количественного содержания 
и соотношения, сопровождающиеся снижением 
миграции НГ в очаг воспаления, адгезивных и 
фагоцитарных функций и, напротив, усилени-
ем активации NADPH-оксидазной активности, 
была предложена программа иммуномодулирую-
щей терапии с включением фпГП (рис. 1). 

В до- и послеоперационный период детям с 
ОДП назначалось комплексное лечение, которое 
обязательно включало эмпирическую антибакте-
риальную терапию на начальном этапе, с даль-
нейшей корректировкой курса в соответствии с 
чувствительностью определенного возбудителя, 
объемную сопроводительную поддержку (рис. 1).

После лечения (ГИ1) выявлено уве-
личение содержания НГ субпопуляции 
СD16+СD62L+CD11b+CD63- до 94,2 (93,4- 97,7) 
% относительно 88,6 (83,5-91,0) до лечения 
(р  <  0,05). В данной субпопуляции наблюда-
лось увеличение плотности экспрессии CD16 и 
CD62L (р1, 2 < 0,05) до значений ГС и снижение 
MFI CD11b (р > 0,05) (табл. 1), что отражает фе-
нотип  – CD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63-НГ. 
Кроме того, наблюдалось снижение уровня НГ 
субпопуляции СD16+СD62L+CD11b+CD63+ в 3,8 
раза по сравнению с показателями до начала ле-
чения (р < 0,05), а также изменение фенотипа на 
СD16brightСD62LbrightCD11bbrightCD63dim. В данной 
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субпопуляции выявлено снижение MFI молекул 
CD63 до показателей ГС (р1, 2 < 0,05), в то время 
как MFI рецепторов СD62L и CD11b сохраня-
лись на значениях, предшествующих лечению. 
Выявленная реконструкция рецепторного аппа-
рата НГ способствовала восстановлению эффек-
торного функционального потенциала НГ. 

В ГИ1 в результате проведенной иммунотера-
пии отмечалось повышение фагоцитарной и ми-
кробицидной активности НГ. Отмечено повыше-
ние киллинговой и переваривающей активности 
НГ: %П  – 55,3 (50,8-54,7) % относительно 44,2 
(39,4-49,0) % до лечения и ИП 1,3 (1,0-1,2) от-
носительно 0,8 (0,6-0,9) до лечения (p1, 2 < 0,05), 
усиление процессов захвата ФЧ  – 3,1 (3,0-3,7) 
(р < 0,05); ФИ – 2,0 (1,7-2,3) (р > 0,05) в сравне-
нии с данными до лечения, при не меняющемся 
%ФАН (р  >  0,05). Кроме того, происходит вос-
становление баланса NADPH-оксидаз в спон-
танном и стимулированном NBT-тесте. Отмеча-
лось снижение показателей %ФПКсп и СЦИ сп 
(р1, 2 < 0,05) до значений ГС, %ФПКст и СЦИст 
(р1, 2 > 0,05), до уровня, свидетельствующего о со-
хранении резервного микробицидного потенци-
ала КМ – 4,1 (4,05-5,3).

Позитивные изменения иммунологических 
показателей, характеризующих восстановление 
функционирования НГ, сопровождались выра-
женными клиническими эффектами.

Анализ эффективности использования имму-
номодулирующей терапии фпГП в комплексном 
лечении детей 2-4 лет с ОДП выявил значимые 
положительные эффекты. Так, в группе пациен-
тов, получавших в комплексной терапии фпГП, 
было выявлено статистически значимое сниже-
ние длительности лихорадки (p  =  0,00000591, 
|δ|  =  0,98 (ДИ: 0,96-1,00)), дыхательной недо-
статочности (p  =  0,00000572, |δ|  =  0,99 (ДИ: 
0,97-1,00)), наличия гнойного плеврального вы-
пота (p  =  0,00000591, |δ|  =  0,96 (ДИ: 0,91-1,00)) 
и дренирования (p  =  0,00000591, |δ|  =  1,00 (ДИ: 
1,00- 1,00)) относительно группы пациентов, 
получавших стандартное лечение, что свиде-
тельствует о выраженной клинической эффек-
тивности использования фпГП в комплексном 
лечении в послеоперационном периоде (рис. 2).

На основе обобщения и анализа полученных 
данных было установлено наличие статистиче-
ски значимых положительных клинико-имму-
нологических эффектов, ассоциированных с 
включением фармпрепарата гексапептида в про-
грамму комплексной терапии детей с ОДП, что 
подтверждает целесообразность данного подхо-
да.

Выводы
1.	 В результате исследования у де-

тей с ОДП выделены две субпопуля-

Рисунок 2. Клиническая эффективность иммуномодулирующей терапии у детей 2-4 лет с острой деструктивной 
пневмонией
Figure 2. Clinical efficacy of immunomodulatory therapy in children aged 2-4 years with acute destructive pneumonia
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ции НГ: CD16+CD62L+CD11b+CD63- и 
CD16+CD62L+CD11b+CD63+.

2.	 Выявлена трансформация фенотипа НГ, 
характеризующего зрелые функционально-полно-
ценные клетки, CD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63-  
на СD16dimСD62LdimCD11bbrightCD63-, которая об-
ладает неполноценными иммунными свойствами, 
а также показано значительное увеличение содер-
жания гиперактивированной субпопуляции НГ с 
фенотипом CD16brightCD62LbrightCD11bbrightCD63dim,  
обладающей высоким цитотоксическим и про-
теолитическим потенциалом и способностью по-
вреждать ткани при ОДП.

3.	 Определение повышенного уровня гипе-
рактивированной субпопуляции НГ в перифе-
рической крови детей с ОДП, имеющих фенотип 
CD16brightCD62LbrightCD11bbrightCD63dim c высоким 
цитотоксическим и протеолитическим потен-
циалом и способностью повреждать легочную 
ткань, имеет важное значение, поскольку сопря-
жено с тяжестью гнойно-воспалительного про-
цесса.

4.	 Включение иммунотропной терапии пре-
паратом «Имунофан» демонстрирует эффект 
реконструктивного иммуномодулирования изу
чаемых субпопуляций НГ: повышение количе-
ства и нормализацию фенотипа субпопуляции  
CD16brightСD62LbrightCD11bmidCD63- и регрессию 
количества и активности фенотипа субпопуля-
ции CD16brightCD62LbrightCD11bbrightCD63dim, а так-
же восстановление их эффекторной функции.

5.	 На фоне восстановления баланса ко-
личественного соотношения и фенотипов изу
чаемых субпопуляции наблюдается выраженная 
позитивная клиническая динамика: снижение 
длительности лихорадки, дыхательной недо-
статочности, более быстрое уменьшение объема 
гнойного плеврального выпота и длительности 
дренирования относительно группы пациентов, 
получавших стандартное лечение, что свидетель-
ствует о выраженной клинической эффективно-
сти использования фпГП в комплексном лече-
нии ОДП в послеоперационном периоде.
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