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Резюме
Введение. Среди острой хирургической патологии острый аппендицит (ОА) занимает ведущее место с тенденцией к трансформации 
клиники за счет возрастания осложненных форм. 
Цель. Оценить клиническую эффективность регистрации метаболической функции нейтрофильных гранулоцитов (НГ) в составе ком-
плексного диагностического мониторинга тяжести течения ОА.
Материалы и методы. Изучены 127 пациентов с диагнозом ОА (59 с осложненной формой и 68 с локализованным процессом) и 32 добро-
вольца-донора (условно здоровые) аналогичного возраста и пола (контроль). Периферическую кровь забирали при поступлении в клини-
ку. Уровень метаболической функции НГ тестировали методом люминолзависимой хемилюминесценции в спонтанном (сЛЗХЛ) и индуци-
рованном (иЛЗХЛ) вариантах. Концентрацию эндотоксина (Э) оценивали микро-ЛАЛ-тестом методом иммунофлюоресцентного анализа. 
Результаты. Кардинальная перестройка киллинговой функции  НГ наблюдалась при осложненном течении  ОА, в  большей степени 
у  госпитализированных на поздних сроках обращения в клинику. У пациентов с локализованной формой заболевания показатели 
иЛЗХЛ составляли 137,72 ± 22,48 имп/мин; при распространенном гнойном воспалении биоцидность НГ – 107,26 ± 27,48 (р = 0,0261); 
при поздних сроках госпитализации  – 87,21  ±  8,6  имп/мин. Выявлена сильная отрицательная зависимость между уровнем иЛЗХЛ 
и  концентрацией  Э (r  =  -0,77, р  =  0,0009). Отмечалась положительная корреляция показателей сЛЗХЛ и  уровня липополисахарида 
(r = +0,46, р = 0,0285), что отражает дисбиоз микробиома кишечника и массивного поступления Э в кровоток. 
Выводы. Скрининг метаболической функции НГ в комплексе с диагностическим обследованием расширяет верификацию тяжести 
гнойного абдоминального процесса у пациентов с ОА и эффективность хирургического лечения.
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Abstract
Introduction. Among acute surgical pathologies, acute appendicitis (AA) occupies a leading place with a tendency to transform the clini-
cal picture due to an increase in complicated forms.
Aim. To evaluate the clinical effectiveness of recording the metabolic function of neutrophil granulocytes (NG) as part of complex diag-
nostic monitoring of the severity of AA.
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Materials and  methods. A total of  127  patients diagnosed with  AA (59  with complicated disease and  68  with localized disease) 
and  32  ageand  gender-matched volunteer donors (conditionally healthy controls) were studied. Peripheral blood was collected upon 
admission to the clinic. The level of metabolic function of NG was tested using luminol-dependent chemiluminescence (LDCL) in both 
spontaneous (sLDCL) and induced (iLDCL) modes. Endotoxin (E) concentration was assessed using the micro-LAL assay and immunofluo-
rescence analysis.
Results. A radical restructuring of the killing function of the NG was observed in complicated cases of OA, to a greater extent in those 
hospitalized at  late stages of  presentation to the  clinic. In  patients with a  localized form of  the disease, the  iLZHL indices were 
137.72  ±  22.48  imp/min; with widespread purulent inflammation, the  biocidal activity of  NG was 107.26  ±  27.48  (p  =  0.0261); in  late 
stages of hospitalization – 87.21 ± 8.6 imp/min. A strong negative correlation was found between the iLZHL level and the E concentra-
tion (r = -0.77, p = 0.0009). A positive correlation was observed between the sLZHL indicators and the lipopolysaccharide level (r = +0.46, 
p = 0.0285), reflecting intestinal microbiome dysbiosis and the massive E release into the bloodstream.
Conclusions. Screening of the metabolic function of the NG in combination with diagnostic examination expands the verification of the 
severity of the purulent abdominal process in patients with OA and the effectiveness of surgical treatment.
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 ВВЕДЕНИЕ
Острый аппендицит (ОА) до настоящего времени остает-
ся актуальной медицинской проблемой и входит в число 
самых распространенных гнойных патологий органов 
желудочно-кишечного тракта [1–5]. Экологическая 
катастрофа, изменение радиационного фона, ухудшение 
экономической и социально-бытовой обстановки, уско-
рение технического прогресса создали вокруг человека 
качественно новую среду, предъявляющую повышенное 
требование к  адаптационной устойчивости организма 
[6,  7]. Опубликованные работы акцентируют особое 
внимание на тенденции к увеличению прослойки имму-
нокомпрометируемых лиц с  неадекватными защитны-
ми реакциями и  возрастающей частоте осложненных 
форм  ОА [6,  8, 9]. При анализе клинической картины 
обращает на себя внимание «омоложение» возраста 
пациентов к  началу заболевания [1,  3, 4]. Устойчи-
вый, постоянный интерес клиницистов объясняется еще 
и  тем, что наряду с  совершенствованием диагностики 
и  тактики лечения меняется характер инфекционного 
процесса [10–13]. При гнойном воспалении брюшной 
полости у пациентов с ОА расширился спектр микроб-
ных факторов, способствующих развитию заболевания, 
возросла роль грамотрицательных патогенов и смешан-
ной флоры [14–16]. Отмечается увеличение случаев 
стертого течения  ОА, а  также распространенных форм 
заболевания [17,  18]. Данные литературы свидетель-
ствуют о  снижении диагностической эффективности 
показателей периферической крови, отсутствии лей-
коцитоза, ускорения скорости оседания эритроцитов 
у одной трети пациентов [7, 18]. 

Течение  ОА, развитие гнойно-инфекционного 
осложнения определяется не только степенью тяжести 

основного патологического процесса, адекватностью 
оперативного вмешательства и  медикаментозного 
лечения в  послеоперационном периоде, но и  измене-
ниями, происходящими в  иммунной системе пациента 
[19,  20]. В  каскаде интегрированных патогенетиче-
ских механизмов развития и клинического течения ОА 
общим пусковым звеном многофакторных процессов 
в  организме является перестройка метаболического 
профиля нейтрофильных гранулоцитов (НГ) как чув-
ствительного маркера стрессовой реакции организма 
на воспаление [21–23]. От их фагоцитарной функции 
во многом зависит эффективность противомикробной 
защиты пациента [16,  22]. Это позволяет рассматри-
вать НГ в качестве каскадных сетевых взаимодействий, 
определяющих развитие и регуляцию воспалительного 
процесса [16]. Известно, что  НГ является клетками 
крови, воспринимающими эндотоксин (Э) и составляю-
щими важную часть элиминации, призванной утилизи-
ровать токсические продукты из организма [7, 23, 24]. 

Определение показателей функционально-мета-
болической активности  НГ при поступлении паци-
ентов в  стационар может служить чувствительным 
клиническим маркером, адекватно отражающим 
глубину эндотоксикоза, эндотоксиновой агрессии 
[10, 11, 13, 21, 22]. 

Диагностика ОА – сложная задача, даже при значи-
тельном опыте врача и наличии адекватного арсенала 
аппаратуры, лекарственных возможностей. Задержка 
операции при подозрении на ОА может иметь серьез-
ные последствия и  риск летального исхода [3,  4]. 
Резюмируя все сказанное, необходимо подчеркнуть, 
что меняющаяся картина  ОА требует от врача макси-
мально быстрой постановки диагноза и выбора тактики 
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хирургического лечения [24–27]. Только комплекс-
ный диагностический подход позволяет клиницисту 
в каждом конкретном случает оценить состояние паци-
ента и применить рациональные методы хирургическо-
го вмешательства.

Цель – оценить клиническую эффективность реги-
страции метаболической функции нейтрофильных гра-
нулоцитов в  составе комплексного диагностического 
мониторинга тяжести течения острого аппендицита. 

 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследования были проведены на базе хирургического 
отделения ГАУЗ РКБ МЗ РТ и хирургического отделения 
ГАУЗ ГКБ №7  имени М.Н.  Садыкова. В  работу было 
включено 127  пациентов (мужчин 69, женщин 58) 
в возрасте от 18 до 35 (29,8 ± 7,5) лет, госпитализиро-
ванных с диагнозом «Острый аппендицит». 

Группу контроля составили 32  добровольца-до-
нора (условно  здоровые) аналогичного возраста 
(30,5 ± 6,8 года) и пола (мужчин 18, женщин 14).

Критерии включения: наличие диагноза ОА у паци-
ентов при поступлении, возраст 18–35  лет. Все иные 
острые заболевания были исключены.

Критерии невключения: пациенты с тяжелыми фоно-
выми заболеваниями (сахарный диабет, хроническая 
сердечная, почечная и  печеночная недостаточность, 
онкологические заболевания); пациенты, не соответ-
ствующие возрасту 18–35 лет; пациенты, не подписав-
шие информированного согласия на исследование.

Всем пациентам был проведен комплекс диагности-
ческих мероприятий согласно стандартам, утвержден-
ным Российским обществом хирургов от 2015 г., «Наци-
ональные клинические рекомендации по диагностики 
и  лечению острого аппендицита» и  в соответствии 
с клиническими рекомендациями «Острый аппендицит 
у взрослых», утвержденными МЗ России от 24 ноября 
2023 г. [1, 5].

На момент поступления всем пациентам был выпол-
нен комплекс диагностического обследования: общий 
анализ крови, биохимические параметры, ультразву-
ковое исследование органов брюшной полости, ком-
пьютерная томография. По показаниям проводили 
диагностическую лапароскопию. 

Помимо стандартных лабораторных анализов, ком-
плекс обследования пациентов включал регистра-
цию кислородозависимого метаболизма  НГ методом 
люминолзависимой хемилюминесценции (ЛЗХЛ) 
в  спонтанном (сЛЗХЛ) и  индуцированном (иЛЗХЛ) 
вариантах [12, 19, 26, 28]. Показатели сЛЗХЛ позволя-
ли оценить степень выраженности эндогенной акти-
вации полиморфно-ядерных лейкоцитов. Признаки 

дестабилизации их функциональной метаболической 
активности определяли в  индуцированной опсони-
зированным зимозаном ЛЗХЛ. Оценку результатов 
осуществляли путем учета светового потока за 1 мин. 
Для унификации показателей иЛЗХЛ осуществляли их 
пересчет на 1 тыс. НГ. Результаты выражали в импуль-
сах в  минуту (имп/мин). Для определения концен-
трации  Э в  сыворотке крови использовали микро-
ЛАЛ-тест (Limulus Amebocyte Lyşate-тест)  – метод, 
основанный на способности гемолимфы рачка Limulus 
polyphe коагулироваться при контакте с  липополи-
сахаридами (ЛПС) любого происхождения. Единицей 
измерения считали EU/ml, что соответствует 0,2  нг 
стандарта EC-2/мл.

С  учетом полученных клинических и  лаборатор-
но-инструментальных данных все пациенты были раз-
делены на две группы: 68 (53,54%) пациентов с лока-
лизованной формой ОА и 59 (46,46%) с распространен-
ным гнойным процессом брюшной полости. Пациенты 
были ранжированы по срокам госпитализации в стаци-
онар (табл. 1).

Статистический анализ проводили с  использова-
нием программы SPSS при распределении данных 
в  виде  M (SD), где M  – среднее арифметическое, 
SD – среднее квадратичное отклонение. Парные сыво-
ротки двух независимых величин рассчитывали по 
критерию Стьюдента. Различия считали достоверными 
при p < 0,05. Количественную оценку линейной связи 
между двумя величинами определяли с использовани-
ем ранговой корреляции Спирмена (r).

 РЕЗУЛЬТАТЫ
Распределение пациентов по срокам госпитализации 
в  зависимости от формы  ОА показало, что пациенты 
с  локализованной формой поступали преимуществен-
но на 1-е  сут. заболевания, тогда как с  распростра-
ненным гнойным воспалением брюшной полости боль-
шинство из них были госпитализированы на поздних 
сроках (табл. 2).

Клинически у  всех пациентов диагностированы 
симптомы эндогенной интоксикации. Болевой син-
дром характеризовался приступообразным характером 
с чередованием периодов стихания и усиления; сопро-
вождался неоднократной рвотой. 

Таблица 1. Сроки госпитализации пациентов
Table 1. Hospitalization periods for patients
Сроки госпитализации Количество пациентов, n (%)

1–2 сут. 65 (51,18%)
3–5 сут. 62 (48,82%)
Всего 127 (100%)
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Исследование реакции  НГ по сЛЗХЛ установило 
высокую степень бактериальной стимуляции грануло-
цитов (табл.  3). Показатели сЛЗХЛ у  всех пациентов 
оказались существенно выше контрольных величин.

Заслуживает внимания тот факт, что при поздних 
сроках госпитализации с  распространенной формой 
воспалительного процесса брюшной полости метабо-
лическая функция  НГ более медленно реализовала 
«респираторный взрыв», хотя без статистически значи-
мой разницы между группами (р = 0,0693).

При изучении показателей метаболизма НГ в реак-
ции иЛЗХЛ обращала на себя внимание статистически 
достоверная разница между обследованными группа-
ми (табл. 4). Хотя при локализованной форме болез-
ни не было выявлено значимых отличий показателей 
от контрольных величин ни на ранних, ни на поздних 
сроках госпитализации, тем не менее у  пациентов 
с  локализованной формой болезни, госпитализиро-
ванных в  клинику позднее 2-х  сут., прослеживалась 

тенденция к снижению результатов реакции. У паци-
ентов с  осложненным течением  ОА было зареги-
стрировано существенное снижение потенциальных 
ресурсов антимикробной защиты, прогрессирующее 
при поздних строках госпитализации. Полученные 
результаты указывают на состояние крайней напря-
женности метаболической функции НГ у данного кон-
тингента пациентов. 

С  учетом литературных данных о  перестройке 
видового спектра микроорганизмов в  микробиоме 
кишечника при ОА и пролиферации грамотрицатель-
ных бактерий представляло клиническую значимость 
изучение концентрации циркулирующего в кровото-
ке Э (табл. 5).

Данные, представленные в  таблице, свидетельству-
ют о том, что у пациентов с осложненным течением ОА 
исходно были зарегистрированы существенно более 
высокие концентрации Э как на ранних, так и на позд-
них сроках госпитализации не только по отношению 

Таблица 2. Распределение пациентов по срокам госпитализации в зависимости от формы острого ап-
пендицита
Table 2. Distribution of patients by hospitalization periods depending on the form of acute appendicitis

Сроки госпитализации Локализованная форма, n (%) Распространенная форма, n (%) Всего, n (%)
1–2 сут. 46 (67,65%) 19 (32,21%) 65 (51,18%)
3–5 сут. 22 (32,35%) 40 (67,79%) 62 (48,82%)
Всего 68 (53,54%) 59 (46,46%) 127 (100%)

Таблица 3. Показатели люминолзависимой хемилюминесценции в спонтанном варианте нейтрофиль-
ных гранулоцитов в зависимости от формы острого аппендицита и сроков госпитализации (имп/мин)
Table 3. Indicators of sLDChL of neutrophilic granulocytes depending on the form of acute appendicitis 
and the duration of hospitalization (imp/min)

Сроки госпитали-
зации

Показатели сЛЗХЛ НГ, имп/мин
Локализованная 

форма, N (%)
р (по отношению 

к контролю)
Распространенная 

форма, n (%)
р (по отношению 

к контролю)
р (в сравнении 

между группами)
1–2 сут. 1 496,58 ± 54,97 0,0416 1 804,52 ± 72,3 0,0073 0,0497
3–5 сут. 1 612,63 ± 54,13 0,0357 1 533,31 ± 64,26 0,0382 0,0693

Контроль 1 009,21 ± 46,12

сЛЗХЛ НГ – спонтанный вариант люминолзависимой хемилюминесценции нейтрофильных гранулоцитов.

Таблица 4. Показатели люминолзависимой хемилюминесценции в индуцированном варианте нейтро-
фильных гранулоцитов в зависимости от формы острого аппендицита и сроков госпитализации (имп/мин)
Table 4. Indicators of iLDChL of neutrophilic granulocytes depending on the form of acute appendicitis 
and the duration of hospitalization (imp/min)

Сроки госпитали-
зации

Показатели иЛЗХЛ НГ, имп/мин
Локализованная 

форма, n (%)
р (по отношению 

к контролю)
Распространенная 

форма, n (%)
р (по отношению 

к контролю)
р (в сравнении 

между группами)
1–2 сут. 137,72 ± 22,48 0,0623 107,26 ± 27,48 0,0261 0,0472
3–5 сут. 124,07 ± 20,51 0,0518 87,21 ± 8,6 0,0094 0,0316

Контроль 151,78 ± 16,7

иЛЗХЛ НГ – индуцированный вариант люминолзависимой хемилюминесценции нейтрофильных гранулоцитов.
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к  контролю, но и  к показателям пациентов с  локали-
зованным процессом. Прогрессирование воспаления 
в  брюшной полости сопровождалось возрастанием 
уровня Э в 2,2 раза. Четко выделялась группа пациен-
тов, поздно госпитализированных. 

Индивидуальный анализ выявил в ⅓ случая показа-
тели  Э, достигающие максимально высоких величин  – 
12,1–13,5  Еu/ml, что свидетельствует о  выраженных 
дезадаптационных сдвигах в системе антиэндотоксино-
вой защиты [13, 25]. В процессе работы обратила внима-
ние тесная взаимосвязь показателей функционального 
метаболизма нейтрофилов и концентрации эндотоксина 
при осложненной форме ОА у пациентов (табл. 6).

Корреляционный анализ выявил прямую ассоциа-
цию между уровнем сЛЗХЛ и концентрацией Э, что под-
тверждает факт о том, что все биологические системы 
организма взаимосвязаны и  функциональные сдвиги 
в  микробиоме кишечника неизбежно влекут за собой 
активацию эффекторного реагирования  НГ. Особую 
тревогу вызывает факт наличия плотной обратной кор-
реляции значения иЛЗХЛ и  концентрации  Э у  обсле-
дованных пациентов. Это означает, что маркировка 
показателей иЛЗХЛ косвенно отражает поступление 
и  накопление в  кровотоке ЛПС. С  учетом полученных 
результатов можно говорить о  том, что регистрация 
иЛЗХЛ в  силу технической простоты и  доступности 
может быть использована для суждения о  прогресси-
ровании гнойно-воспалительного процесса в брюшной 
полости, эндотоксиновой агрессии с развитием синдро-
ма полиорганной недостаточности у пациентов с ОА.

 ОБСУЖДЕНИЕ
В условиях меняющегося воздействия комплекса био-
логических, социальных и  психологических факторов 
внешней среды на организм человека возрастает чис-
ленность иммунокомпрометированных лиц со снижен-
ным резервом гомеостатических ресурсов. В  связи 
с  высокой социально-экономической значимостью 
особую обеспокоенность специалистов здравоохра-
нения вызывает «омоложение» возрастного контин-
гента госпитализированных с ОА лиц трудоспособного 
возраста. Опубликованные работы акцентируют вни-
мание на изменении клинического облика заболева-
ния, снижении диагностической эффективности обще-
принятых лабораторных гематологических анализов 
[7, 9, 10, 13, 21, 25]. При поступлении пациента в кли-
нику с  предварительным диагнозом  ОА всегда возни-
кает вопрос точной диагностики и выбора правильной 
тактики хирургического лечения. В  настоящее время 
для этого используются современные клинико-лабора-
торные и инструментальные методы диагностики. Тем 
не менее, по данным литературы, летальность при  ОА 
за последние десятилетия не выявила существенной 
положительной динамики [3,  4]. В  этой связи боль-
шой клинический интерес представляют исследования, 
посвященные регистрации факторов острого воспале-
ния, которые могут служить в  качестве скрининговых 
маркеров тяжести течения болезни. Одним из таких 
факторов является индикация функционально-мета-
болической реактивности  НГ. Вопрос клинико-диа-
гностической значимости перестройки метаболизма 

Таблица 5. Концентрация эндотоксина в зависимости от формы острого аппендицита и сроков госпита-
лизации (EU/ml)
Table 5. Endotoxin concentration depending on the form of acute appendicitis and duration of hospitalization 
(EU/ml)

Сроки 
госпитализации

Концентрация эндотоксина, EU/ml

Локализованная 
форма, n (%)

р (по отношению 
к контролю)

Распространенная 
форма, n (%)

р (по отношению 
к контролю)

р (в сравнении 
между группами)

1–2 сут. 5,03 ± 0,15 0,0649 8,13 ± 0,11 0,0258 0,0451

3–5 сут. 5,73 ± 0,36 0,0487 10,32 ± 0,41 0,0193 0,0327

Контроль 4,91 ± 0,25

Таблица 6. Корреляционная связь показателей метаболизма нейтрофильных гранулоцитов и концен-
трации эндотоксина у пациентов с осложненным течением острого аппендицита, n = 59
Table 6. Correlation between NG metabolism indices and endotoxin concentration in patients with compli-
cated acute appendicitis, n = 59

Маркеры метаболизма НГ Показатели эндотоксина, EU/ml r р

сЛЗХЛ 1 633,31 ± 64,26 имп/мин
9,32 ± 0,21

+0,46 0,0285

иЛЗХЛ 91,25 ± 12,31 имп/мин -0,77 0,0009

НГ – нейтрофильные гранулоциты.
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фагоцитов при гнойно-воспалительных заболеваниях 
занимает в хирургии если не центральное, то одно из 
ведущих мест. Именно НГ являются стартовым барье-
ром развития обширного потока чужеродных аген-
тов и  реализации их патогенных свойств. Они пред-
ставляют особое высокореактивное звено в иммунной 
системе. Это определило наш акцент на исследование 
диагностической значимости  НГ как вектора течения 
гнойного процесса у  пациентов с  ОА. Исследования 
функционального состояния НГ осуществляли высоко-
чувствительным методом ЛЗХЛ в  спонтанном и  инду-
цированном вариантах с  проекцией на концентрацию 
циркулирующего в кровотоке эндотоксина. 

Как показали полученные результаты, в  процес-
се развития гнойного воспаления брюшной полости 
метаболизм НГ меняется, отражая тяжесть течения ОА. 
Были зарегистрированы сдвиги реактивности грануло-
цитов при всех формах ОА, при этом более значимо они 
проявлялись в  группе пациентов с распространенным 
воспалительным процессом. Это касалось как интен-
сивности генерации активных форм кислорода, так 
и  резервов биоцидности. Кардинальная перестройка 
метаболизма  НГ, в  ходе которой киллинговые функ-
ции их по показателям антимикробной защиты резко 

истощаются, наблюдается более значимо при ослож-
ненном течении  ОА, особенно при поздних сроках 
обращения пациентов за медицинской помощью. Это 
создает условия пролиферации грамнегативной флоры 
и повышенному поступлению в кровоток ЛПС. Данную 
ситуацию можно рассматривать как признак «функци-
онального утомления» НГ, эндотоксиновой агрессии 
и как риск неблагоприятного исхода болезни. При кор-
реляционном анализе была установлена отрицательная 
ассоциация сильной степени между уровнем показа-
телей иЛЗХЛ и концентрацией эндотоксина и положи-
тельная корреляция показателей спонтанной иЛЗХЛ 
с концентрацией ЛПС. 

 ВЫВОДЫ
Скрининг метаболической функции нейтрофильных 
гранулоцитов в  комплексе с  лабораторно-инструмен-
тальным мониторингом расширяет диагностические 
возможности в верификации тяжести гнойного процес-
са брюшной полости у пациентов с ОА и эффективность 
хирургического лечения.
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