
Òåðàïèÿ ãðàíóëîöèòàðíûì-êîëîíèåñòèìóëèðóþùèì ôàêòîðîì («ãðàíîöèòîì») ïðè íåîíàòàëüíîì ñåïñèñå Èâàíîâ Ä.Î., Øàáàëîâ Í.Ï., ×èñòÿêîâà Â.Þ. Ïåäèàòðè÷åñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ Àêàäåìèÿ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèÿ Êàê èçâåñòíî, íîâîðîæäåííûå õàðàêòåðèçóþòñÿ íèçêèì ðåçåðâîì ïóëà ãðàíóëîöèòîâ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ôàêòîðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ ãåíåðàëèçîâàííîìó òå÷åíèþ èíôåêöèè. Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå íàøëè ïðèìåíåíèå êîëîíèåñòèìóëèðóþùèå ôàêòîðû (ÊÑÔ). Ãðàíóëîöèòàðíûé ÊÑÔ («ãðàíîöèò») õîðîøî çàðåêîìåíäîâàë ñåáÿ â òåðàïèè íåéòðîïåíèè ó äåòåé ñòàðøå 2-õ ëåò. Íåéòðîïåíèÿ, ïî íàøèì íàáëþäåíèÿì, õàðàêòåðíà äëÿ ãèïîýðãè÷åñêîãî âàðèàíòà ñåïñèñà. Â ðàçãàð ïðîöåññà îíà âûÿâëåíà ó 38,4-41,4% äåòåé ñ âàðèàíòîì À.Èâàíîâ Ä.Î., Øàáàëîâ Í.Ï., ×èñòÿêîâà Â.Þ. Ïåäèàòðè÷åñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ Àêàäåìèÿ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, ÐîññèÿÊàê èçâåñòíî, íîâîðîæäåííûå õàðàêòåðèçóþòñÿ íèçêèì ðåçåðâîì ïóëà ãðàíóëîöèòîâ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ôàêòîðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ ãåíåðàëèçîâàííîìó òå÷åíèþ èíôåêöèè. Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå íàøëè ïðèìåíåíèå êîëîíèåñòèìóëèðóþùèå ôàêòîðû (ÊÑÔ). Ãðàíóëîöèòàðíûé ÊÑÔ («ãðàíîöèò») õîðîøî çàðåêîìåíäîâàë ñåáÿ â òåðàïèè íåéòðîïåíèè ó äåòåé ñòàðøå 2-õ ëåò. Íåéòðîïåíèÿ, ïî íàøèì íàáëþäåíèÿì, õàðàêòåðíà äëÿ ãèïîýðãè÷åñêîãî âàðèàíòà ñåïñèñà. Â ðàçãàð ïðîöåññà îíà âûÿâëåíà ó 38,4-41,4% äåòåé ñ âàðèàíòîì À. Óñòàíîâëåíî, ÷òî «ãðàíîöèò» îáëàäàåò ñïåêòðîì ýôôåêòîâ: ñòèìóëèðóåò ïðîëèôåðàöèþ ïîçäíèõ ïðåäøåñòâåííèêîâ ãðàíóëîöèòîâ è âûõîä èõ èç êîñòíîãî ìîçãà, óñèëèâàåò ïðîäóêöèþ ñóïåðîêñèäíûõ ðàäèêàëîâ (òî åñòü áàêòåðèöèäíîñòü ôàãîöèòîâ), ñïîñîáñòâóåò âûõîäó àðàõèäîíîâîé êèñëîòû èç ìåìáðàíû íåéòðîôèëîâ. Ýôôåêòû êîëîíèåñòèìóëèðóþùèõ ôàêòîðîâ, â ÷àñòíîñòè «ãðàíîöèòà», ó íîâîðîæäåííûõ äåòåé, êàê ó íàñ â ñòðàíå, òàê è çà ðóáåæîì èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî. Èñõîäÿ èç ýòîãî, áûëà ñôîðìóëèðîâàíà öåëü äàííîãî èññëåäîâàíèÿ. Öåëü: îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòà «Ãðàíîöèò» (ðåêîìáèíàíòíûé êîëîíèåñòèìóëèðóþùèé ãðàíóëîöèòàðíûé ôàêòîð) ó íîâîðîæäåííûõ äåòåé ñ íåéòðîïåíèåé ïðè ñåïñèñå. Ìåòîäû: îáñëåäîâàíî 14 íîâîðîæäåííûõ ñ ðàçëè÷íûìè ñðîêàìè ãåñòàöèè, çàáîëåâøèìè ñåïñèñîì. Ñðåäè íîâîðîæäåííûõ – 7 ÷åëîâåê (óñëîâíî íàçâàííûå, êàê À-ãðóïïà) èìåëè ñðîê ãåñòàöèè áîëåå 32-õ íåäåëü è –7 ÷åëîâåê (óñëîâíî íàçâàííûå, êàê Á-ãðóïïà) – ìåíåå 32-õ íåäåëü ãåñòàöèè. Äî íàçíà÷åíèÿ ïðåïàðàòà ó âñåõ äåòåé èìåëî ìåñòî ïðîãðåññèðóþùåå ñíèæåíèå îáùåãî êîëè÷åñòâà ëåéêîöèòîâ çà ñ÷åò ãðàíóëîöèòîâ, à òàêæå ëèìôîïåíèÿ (ó 60%), òðîìáîöèòîïåíèÿ. Äåòÿì ââîäèëàñü îäíà äîçà ïðåïàðàòà (5ìêã/êã) âíóòðèâåííî â 3 ïðèåìà (äëÿ ãðóïïû À) è â 5 ïðèåìîâ (äëÿ ãðóïïû Á). Ñðåäè ïðîëå÷åííûõ íîâîðîæäåííûõ, ÷åòâåðî äåòåé áûëè îïåðèðîâàíû (3 - â ñâÿçè ñ ïîðîêîì ðàçâèòèÿ æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, 1 - â ñâÿçè ñ ÿçâåííî-íåêðîòè÷åñêèì ýíòåðîêîëèòîì). Îöåíèâàëàñü äèíàìèêà êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé â òå÷åíèå 1 ìåñÿöà îò ìîìåíòà ââåäåíèÿ ãðàíîöèòà.Ðåçóëüòàòû: Ýôôåêò «ãðàíîöèòà» îòìå÷åí óæå ÷åðåç ñóòêè ïîñëå íàçíà÷åíèÿ ïðåïàðàòà, ÷òî ìû ñâÿçûâàåì ñ ïîñòóïëåíèåì ãðàíóëîöèòàðíîãî ðåçåðâà èç êîñòíîãî ìîçãà. Íà 3-4 ñóòêè êîëè÷åñòâî íåéòðîôèëîâ ïðè â ãðóïïå À óâåëè÷èëîñü â ñðåäíåì íà 6,5õ109, â ãðóïïå Á - íà 5,0õ109..Â îáåèõ ãðóïïàõ ìàêñèìàëüíûé ïðèðîñò íåéòðîôèëîâ íàáëþäàëñÿ íà 6-8 ñóòêè, ÷òî ìû ñâÿçûâàåì ñî ñòèìóëÿöèåé ïðîëèôåðàöèè êëåòîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ. Îí ñîñòàâèë â ãðóïïå À 8,8-9,5õ109, à â ãðóïïå Á - 5,0-5,8õ109. Îäíîâðåìåííî ó âñåõ äåòåé èìåë ìåñòî âûðàæåííûé ðåãåíåðàòèâíûé ñäâèã äî ìèåëîöèòîâ. Ó îäíîãî ðåáåíêà àáñîëþòíîå ñîäåðæàíèå íåéòðîôèëîâ íå óâåëè÷èëîñü, íî â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïîÿâèëèñü ìîëîäûå ôîðìû íåéòðîôèëîâ, ÷òî, ìû îáúÿñíÿåì âûáðîñîì êîñòíîìîçãîâîãî ïóëà êëåòîê áåç ïðîëèôåðàöèè. Èíäåêñ ÿäåðíîãî ñäâèãà â ãðóïïå À ñîñòàâèë 0,45-0,6, â ãðóïïå Á - 0,56-0,93. Ñ 8-12 äíÿ íàáëþäàëñÿ òàêæå ïîäúåì ýîçèíîôèëîâ, êîëè÷åñòâî òðîìáîöèòîâ äîñòèãëî íîðìû, óâåëè÷åíèÿ êîëè÷åñòâà áàçîôèëîâ íå îòìå÷åíî, ëèìôîïåíèÿ ñîõðàíÿëàñü.Ó 83% äåòåé â áëèæàéøèå 2 íåäåëè ïîñëå íàçíà÷åíèÿ «ãðàíîöèòà» íàáëþäàëîñü óëó÷øåíèå êëèíè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ, óìåíüøåíèå ñòåïåíè äûõàòåëüíîé è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ÷òî ïîçâîëèëî ñíÿòü äåòåé ñ ÈÂË. Îäíàêî ó 3-õ äåòåé ïîñëå âðåìåííîãî óëó÷øåíèÿ èíôåêöèîííûé ïðîöåññ ñíîâà ïðîãðåññèðîâàë. Ó 10-òè ëåòíåé äåâî÷êè ñ îæîãîâîé áîëåçíüþ ïðèìåíåíèå 1 äîçû «ãðàíîöèòà» ïðèâåëî ê ïîâûøåíèþ ÷èñëà ëåéêîöèòîâ äî 27,0õ109, à íåéòðîôèëîâ äî 22,8õ109. Èíäåêñ ñäâèãà ñîñòàâèë 3,0. Íåñìîòðÿ íà, òàêóþ äèíàìèêó êàðòèíû êðîâè, ïíåâìîíèÿ ïðèíÿëà çàòÿæíîå òå÷åíèå, òî åñòü, êëèíè÷åñêèé ýôôåêò «Ãðàíîöèòà» îòñóòñòâîâàë.Âûâîäû: Ïðèìåíåíèå 1 äîçû «Ãðàíîöèòà» ïðè èíôåêöèîííîì ïðîöåññå ó áîëüøèíñòâà äåòåé ñ íåéòðîïåíèåé ïðèâîäèò ê ñòèìóëÿöèè íåéòðîïîýçà è êëèíè÷åñêîìó óëó÷øåíèþ. Ó íåäîíîøåííûõ (ìåíåå 32-õ íåäåëü ãåñòàöèè) áîëåå âûðàæåí ÿäåðíûé ñäâèã, ÷åì ïðîëèôåðàòèâíûé ýôôåêò. Ó 21,4% äåòåé íà ôîíå èçìåíåíèÿ êëèíè÷åñêîãî àíàëèçà êðîâè, ïîëîæèòåëüíàÿ äèíàìèêà êëèíèêè îòñóòñòâîâàëà. Ñòàòüÿ ðàññêàçûâàåò î ó íîâîðîæäåííûõ, ïðîëèôåðàöèþ ïðåäøåñòâåííèêîâ, òåðàïèè ó ó, òåðàïèè ó, ïðåäøåñòâåííèêîâ ïîçäíèõ, íàçíà÷åíèÿ ó, óñèëèâàåò ïðîäóêöèþ, ïðàêòèêå êëèíè÷åñêîé.
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