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Резюме.

В статье представлен обзор данных литературы, а также результатов собственных исследований по пробле-
ме лечения пациентов с распространенным перитонитом. Несмотря на достижения современной медицины, 
перитонит по-прежнему занимает одну из лидирующих позиций актуальности в абдоминальной хирургии. 
Многочисленные экспериментальные и клинические исследования способствовали разработке фундамен-
тальных принципов лечения данного заболевания, которые позволили перестать считать исход перитони-
та неизбежно летальным. Тем не менее, согласно современным литературным данным, летальность при 
распространенном гнойном перитоните колеблется в широких пределах от 9,79 до 84% и в среднем со-
ставляет 38,6-45%, что, по-прежнему, свидетельствует об отсутствии единого эффективного комплексного 
подхода при его лечении. В статье рассмотрены значимые звенья заболевания, а также возможные пути 
воздействия на них. Акцентировано внимание на важности изучения фундаментальных причин развития 
патологических каскадных изменений в организме при перитоните и необходимости применения с целью 
их устранения комплекса разнонаправленных методов.
Ключевые слова: распространенный гнойный перитонит, биоэнергетические процессы, янтарная кислота, ли-
пид-транспортная система, омега-3-жирные кислоты, иммунотерапия, интерлейкин-2.

Abstract.

In this article the review of literature data and also the results of our own researches on the problem of treatment 
of patients with generalized peritonitis is presented. Despite the achievements of modern medicine, peritonitis 
still occupies one of the leading positions in regard to its relevance in abdominal surgery. Numerous pilot and 
clinical trials promoted the development of fundamental principles of this disease treatment which allowed to 
cease  considering peritonitis outcome to be inevitably lethal. Nevertheless, according to modern literature data, 
the lethality in generalized purulent peritonitis widely ranges from 9,79 to 84% and averages 38,6-45% which, still, 
testifies to the lack of a uniform effective integrated approach to its treatment. In the article significant links of the 
disease and also possible ways of impact on them are considered. The attention is focused on the importance of 
studying the fundamental reasons of the development of pathological cascade changes in an organism in peritonitis 
and the necessity of complex application of multidirectional methods for the purpose of their elimination.
Key words: generalized purulent peritonitis, bioenergetic processes, amber acid, lipid-transport system, omega-3-fatty 
acids, immunotherapy, interleukin-2.

Несмотря на постоянное совершенство-
вание хирургических технологий, методов ин-
тенсивной терапии, достигнутые успехи в соз-
дании новых антибактериальных препаратов, 
летальность при распространенном гнойном 
перитоните остается стабильно высокой и  ко-
леблется в весьма широком диапазоне [1, 2, 3]. 
Во многом причиной этому является тяжелое 

течение перитонита, обусловленное стреми-
тельной каскадно прогрессирующей систем-
ной воспалительной реакцией и развитием по-
лиорганной недостаточности. У значительной 
части пациентов заболевание протекает в кли-
нических вариантах абдоминального сепсиса 
и инфекционно-токсического шока. 

Комплексное лечение данного заболева-
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ния должно быть сопоставимо с масштабами 
патологических изменений, происходящих 
в организме и опережать их. Генерализация 
инфекции является наиболее тяжелым ослож-
нением, неблагоприятным прогностическим 
признаком и причиной высокого процента 
случаев летальных исходов. В условиях раз-
вития системной воспалительной реакции, аб-
доминального сепсиса адекватность и полнота 
хирургического вмешательства, рациональная 
антибактериальная терапия, к сожалению, не 
всегда являются залогом успеха [4-11].

Ведущую роль в развитии полиорганной 
дисфункции при распространенном гнойном 
перитоните играет синдром энтеральной не-
достаточности, ключевым патогенетическим 
звеном которого является парез кишечника [2, 
12-20]. Снижение барьерной функции кишеч-
ной стенки и утрата колонизационной рези-
стентности приводят к развитию неконтроли-
руемых процессов системной воспалительной 
реакции и эндогенной интоксикации. Прокси-
мальная транслокация микрофлоры с заселе-
нием несвойственных зон кишечника, увели-
чение внутрипросветного давления, ишемия 
и застойные явления в кишечной стенке спо-
собствуют проникновению микроорганизмов 
и токсинов через микроциркуляторное русло 
в системный кровоток с генерализацией и во-
влечением в воспалительный процесс всех ор-
ганов и систем организма [8, 21, 22].

Для распространенного гнойного пери-
тонита характерно раннее развитие энтераль-
ной недостаточности. Об этом свидетельству-
ют структурные изменения в стенке тонкой 
кишки уже через 6 часов после введения в 
брюшную полость аэробно-анаэробной куль-
туры Е. coli и В. fragilis. Расстройство крово- 
и лимфообращения, деструктивные повреж-
дения ворсин слизистой оболочки являются 
предпосылкой к транслокации микрофлоры 
кишечника в системный кровоток, а дистро-
фические и некротические изменения в мы-
шечной оболочке – к нарушению перистальти-
ки тонкой кишки [23]. 

Одной из причин нарушения двигатель-
ной функции кишечника является гиперката-
болический сдвиг обменных процессов в усло-
виях эндогенной интоксикации и гипоксии [4, 
10, 11, 17]. 

Проведенные нами экспериментальные 
и клинические исследования показали, что 

развитие распространенного гнойного пери-
тонита сопровождается значительным сни-
жением функциональной активности мито-
хондрий мышечной оболочки тонкой кишки 
[24]. Выраженное нарушение сопряжения про-
цессов дыхания и окислительного фосфори-
лирования следует расценивать как глубокие 
повреждения элементов дыхательной цепи и 
мембранной структуры митохондрий. След-
ствием разобщения процесса окислительного 
фосфорилированияявляется резкое снижение 
образования макроэргических фосфорных со-
единений, что ведет к энергетическому «голо-
ду» - одному из ключевых звеньев в патологи-
ческом круге нарушения моторной функции 
кишечника и прогрессирования энтеральной 
недостаточности.

Использование в послеоперационном 
периоде метаболических препаратов на осно-
ве янтарной кислоты («Реамберин», «Цитоф-
лавин») при распространенном гнойном пери-
тоните показало высокую эффективность их 
воздействия на функциональную активность 
митохондрий мышечной оболочки тонкой 
кишки и образование АТФ. Как следствие, 
существенно увеличивался электрический по-
тенциал и ритмичность сокращений тонкой 
кишки [24, 25]. 

Важным составляющим интенсивной 
терапии послеоперационного периода паци-
ентов с распространенным гнойным перито-
нитом является парентеральное питание [26]. 
В условиях энтеральной недостаточности дан-
ный путь введения фармаконутриентов оста-
ется фактически единственным в обеспечении 
организма энергетическими и пластическими 
субстратами [2, 19]. Выраженный воспалитель-
ный процесс, гиперкатаболический сдвиг ме-
таболических реакций приводят к существен-
ной структурной перестройке внутренних 
органов [27]. 

Одна из ключевых ролей в процессе 
развития полиоганной недостаточности при-
надлежит дисфункции печени, являющейся 
важнейшим катаболическим центром и деток-
сикационным барьером, запас прочности ко-
торого во многом определяет эффективность 
борьбы с инфекцией.

Уже через 6 часов после инициации пери-
тонита в эксперименте отмечаются существен-
ные гемодинамические изменения, интерсти-
циальный отек, диффузная нейтрофильная 
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воспалительная инфильтрация паренхимы 
печени, что указывает на стремительное фор-
мирование несостоятельности ее барьерно-
детоксикационной функции с генерализацией 
воспалительного процесса. Деструктивные 
изменения митохондриального аппарата сви-
детельствуют о дефиците обеспечения клеток 
энергией макроэргических соединений и воз-
можном запуске процесса апоптоза. Нарас-
тание деструктивных изменений через сутки 
после оперативного вмешательства опреде-
ляет важность раннего начала проведения 
мероприятий, направленных на коррекцию 
патологических изменений в ткани печени и 
предотвращение негативной тенденции разви-
тия печеночной дисфункции [27].

Жирные кислоты служат материалом 
для построения мембран клеток, синтеза гор-
монов, а также оказывают влияние на продук-
цию про- и противовоспалительных факто-
ров, таких как простагландины и лейкотриены 
[28, 29]. Особое значение принадлежит группе 
полиненасыщенных жирных кислот, облада-
ющих высокой биологической активностью. 
Омега-3-жирные кислоты, к которым отно-
сятся эйкозапентаноевая и докозогексаеновая, 
являются  важными компонентами  фосфоли-
пидов  всех  клеточных  мембран.  Изменения  
в  составе  мембраны  влияют  на  ее  текучесть  
и  такие  функции,  как  ферментная  актив-
ность,  передача  импульсов  и работа рецеп-
торов. Полиненасыщенные  жирные  кислоты  
также являются  предшественниками  для  син-
теза  липидных  медиаторов,  которые  регу-
лируют ряд физиологических процессов [29]. 
Механизм противовоспалительного действия 
омега-3 жирных кислот связан с их способно-
стью конкурентно взаимодействовать с ара-
хидоновой кислотой при циклооксигеназно-
липооксигеназном пути синтеза медиаторов 
липидного происхождения (простагландины, 
тромбоксаны, лейкотриены и др.). Также дан-
ные соединения ингибируют синтез провоспа-
лительных цитокинов TNF и IL-1 [30, 31].

В настоящее время в терапии крити-
ческих состояний широко применяются жи-
ровые эмульсии на основе соевого масла 
(Интралипид, Липовеноз). Однако высокое 
содержание в данных препаратах триацилгли-
церидов обуславливает увеличение активно-
сти липолитических ферментов и определяет 
их основную направленность как энергетиче-

ских субстратов. Это обстоятельство может 
иметь негативное значение при генерализо-
ванных инфекциях, так как приводит к допол-
нительной метаболической нагрузке на орга-
низм. Кроме того, применение жирных кислот 
исключительно в качестве источника энергии 
не всегда целесообразно, поскольку при гене-
рализованном воспалении отмечены значи-
тельные повреждения мембран митохондрий 
и, как следствие, разобщение тканевого ды-
хания и окислительного фосфорилирования, 
развивается выраженное гипоэнергетическое 
состояние [24]. Добавление субстратов окисле-
ния в таких ситуациях способно нанести боль-
ше вреда, чем принести пользы, так как может 
способствовать активации перекисного окис-
ления липидов и порождению патологическо-
го круга повреждения мембран митохондрий.

В экспериментальных исследованиях 
нами было установлено, что препарат «Оме-
гавен», содержащий омега-3-жирные кислоты, 
оказывает эффективное положительное воз-
действие на белково-липидные соотношения 
и фосфолипидный спектр митохондрий пече-
ни при распространенном гнойном перитони-
те. Действие препарата связано со снижением 
процентного содержания в спектре фосфо-
липидов митохондрий лизофосфатидов, уве-
личением уровня полиглицерофосфатидов и 
кардиолипина, что, возможно, способствует 
сохранению осмотической устойчивости ми-
тохондрий, препятствует разобщению окисли-
тельного фосфорилирования и гиперактива-
ции перекисного окисления липидов [32].

«Омегавен» предотвращает снижение 
содержания общего количества фосфолипи-
дов в мембранах митохондрий, что совместно 
с ростом содержания белка также указывает 
на высокие протективные свойства препарата, 
которые позволяют сохранить функциональ-
ный потенциал митохондрий печени в услови-
ях распространенного гнойного перитонита 
[32].

В послеоперационном периоде при экс-
периментальном распространенном гнойном 
перитоните препарат способствовал восста-
новлению структуры тонкой кишки, печени и 
сердца, снижению выраженности воспаления, 
препятствовал развитию дистрофических и не-
кротических изменений [33]. 

Применение в комплексном лечении 
пациентов с распространенным гнойным пе-
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ритонитом «Омегавена» достоверно снижало 
негативное влияние воспалительного процес-
са на состояние липид-транспортной системы 
и липидный состав липопротеинов высокой 
плотности, не допускало глубоких патологи-
ческих изменений, способствуя их восстанов-
лению на 5-е сутки послеоперационного пери-
ода, что оказывало положительное влияние 
на клиническое течение послеоперационного 
периода и исход заболевания [34].

Развитие абдоминального сепсиса с мас-
сивной бактериальной токсемией и антиген-
ной гиперстимуляцией системы иммунитета, 
оперативное вмешательство, антимикробная 
терапия способствуют развитию комбиниро-
ванного вторичного иммунодефицита [5, 35, 
36, 37, 38, 39]. 

Важным звеном в патогенезе иммунной 
дисфункции является дефицит эндогенного 
ИЛ-2 [37, 40, 41]. Этот цитокин, продуцируе-
мый Т-лимфоцитами, является одним из клю-
чевых компонентов общей цитокиновой сети, 
поскольку участвует в формировании адекват-
ной иммунореактивности [37, 42, 43]. 

Значительная роль в формировании им-
мунного ответа организма принадлежит кож-
ному покрову, который в настоящее время 
характеризуется как периферический орган 
иммунной системы, обладающий необходи-
мым составом иммунокомпетентных клеток: 
Т-лимфоцитов, нейтрофилы, лаброциты и эо-
зинофилы, клетки Лангерганса и кератиноци-
ты [44, 45]. Иммунные клетки кожи способны 
не только более интенсивно, чем клетки крови,  
реагировать на действие чужеродного агента, 
но и обладают длительной памятью [46]. 

Известно, что заместительная имму-
нокоррекция препаратом рекомбинантного 
ИЛ-2 «Ронколейкин» при распространенном 
перитоните способствует купированию явле-
ний полиорганной недостаточности и сниже-
нию летальности [47, 48]. Описаны внутривен-
ный и подкожный способы введения препарата 
при перитоните, а также использование с дан-
ной целью метода экстракорпоральной имму-
нофармакотерапии [48, 49, 50]. 

Оценка влияния рекомбинантного ИЛ-2 
на функциональное состояние митоген-ин-
дуцированных иммунокомпетентных клеток 
венозной крови, Пейеровых бляшек, селезен-
ки и периферических лимфатических узлов в 
условиях экспериментального распространен-

ного гнойного перитонита при внутривенном, 
подкожном и внутрикожном способах введе-
ния показала, что препарат оказывал выра-
женное иммунотропное действие при внутри-
кожном введении. Эффект характеризовался 
повышением функциональной активности 
мононуклеаров при их стимуляции фитоге-
магглютинином (ФГА). В крови наблюдалось 
достоверное, по сравнению с внутривенным и 
подкожным способами введения, восстанов-
ление регуляции миграционных свойств ней-
трофильных лейкоцитов под влиянием ФГА-
активированных мононуклеарных клеток до 
значений, полученных у здоровых животных. 
Данный эффект был наиболее характерен для 
иммунокомпетентных клеток крови, Пейеро-
вых бляшек и периферических лимфоузлов, но 
не селезенки [51]. 

Внутрикожный способ введения препа-
рата рекомбинантного ИЛ-2 способствует оп-
тимизации регуляторного потенциала имму-
нокомпетентных клеток крови по отношению 
к миграционным свойствам нейтрофильных 
гранулоцитов. Применение препарата в нутри-
кожно в комплексном лечении распространен-
ного гнойного перитонита позволяет эффек-
тивно корригировать миграционные свойства 
нейтрофильных лейкоцитов под действием 
митоген-активированных клеток крови (моно-
нуклеары, моноциты и лимфоциты), по срав-
нению с контрольной группой, обеспечивая 
восстановление их регуляторных свойств на 
7-10-е сутки послеоперационного периода [52, 
53, 54].

Выявленные иммунотропные свойства 
«Ронколейкина» при внутрикожном введении 
позволяют в клинической практике лечения 
перитонита максимально локализовать воспа-
лительную реакцию в брюшной полости, по-
средством регуляции миграционных свойств 
нейтрофильных гранулоцитов на ранних 
этапах воспаления до развития развернутой 
картины абдоминального сепсиса. Теорети-
ческим обоснованием целесообразности дан-
ной методики является присутствие в коже как 
значительного количества регуляторных им-
мунокомпетентных клеток, осуществляющих 
трансдукцию модуляционных сигналов, так и 
множества лимфатических микрососудов.

Комплексное применение в послеопе-
рационном периоде при лечении пациентов с 
распространенным гнойным перитонитом им-
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мунокоррекции путем внутрикожного введе-
ния «Ронколейкина», нормализации биоэнер-
гетических процессов с помощью препарата 
янтарной кислоты «Цитофлавин», коррекции 
изменений в липид-транспортной системе с 
помощью препарата омега-3-жирных кислот 
«Омегавен» позволило достигнуть снижение 
летальности с 32,38% до 13,46%.

При этом очевидно, что в изолирован-
ном виде ни одно из лечебных мероприятий 
не является решающим, так как оказывает 
влияние только на отдельные звенья сложного 
патогенеза данного заболевания. Таким обра-
зом, многогранная проблема лечения пациен-
тов с распространенным гнойным перитони-
том по-прежнему весьма актуальна и требует 
дальнейшего изучения с учетом возможностей 
современных методов исследования. Улуч-
шение результатов лечения пациентов с рас-
пространенным гнойным перитонитом имеет 
большое не только медицинское, но и соци-
ально-экономическое значение.
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