
©  А. В. М А М О Н О В . 1991

У Д К  616.24-002.1-02:615 .214.2.099.06

А. В. Мамонов

О С Т Р Ы Е  П Н Е В М О Н И И  КАК О С Л О Ж Н Е Н И Е  О Т Р А В Л Е Н И Й  
П С И Х О Т Р О П Н Ы М И  ПРЕПАРАТАМИ
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К а ф е д р а  внутренних болезней №  1 2-го  лечебного  ф а к у л ь те т а  М осковской  медицинской
академ и и  им. И. М. С еченова

Одной из сторон современного научно-техниче
ского прогресса является возрастание роли хими
ческих соединений во всех сферах жизнедеятель
ности человека, а в связи с этим и учащение 
заболеваний химической этиологии, например ост
рых бытовых отравлений. В наши дни на первое 
по частоте место среди них выходят отравления 
психотропными препаратами (О П П )  [4]. Если 
учесть тот факт, что в отдельные годы истекшего 
десятилетия в некоторых зарубежных странах чис
ло госпитализированных по поводу отравлений бы
ло сравнимым с числом госпитализированных по 
всем остальным неотложным состояниям, а часто
ту ОП П как за  рубежом, так и в С С СР к нашим 
дням возросла на 150—200 % по сравнению с 
уровнем 60-х годов [5, 6] ,  то становится ясной 
огромная значимость правильной организации и 
повышения эффективности лечения ОПП. В этом 
направлении сегодня достигнуты определенные ус
пехи. В клиническую практику внедрены высоко
эффективные средства детоксикации (гемосорб
ция, гемодиализ и т. п.),  что позволило снизить 
летальность в токсикогенной фазе ОПП [3]. Од
нако общая летальность при этой патологии 
колеблется от 3 до 7 %, а при тяжелых отравле
ниях д а ж е  в специализированных центрах дости
гает 2 0 %  [5]. Патоморфоз ОПП,  обусловлен
ный ранним применением средств активной деток
сикации, приводит к тому, что среди причин смерти 
при ОП П на первый план выходят осложнения 
соматогенной фазы,  т. е. того периода, в котором 
отравляющего вещества в организме больного 
уже нет и клиническая картина которого форми
руется комплексом компенсатор но-п риспособи- 
тельных реакций. В наши дни самым частым 
осложнением ОП П являются острые пневмонии 
(ОП) ,  которые развиваются более чем у половины 
больных. Именно ОП являются непосредственной 
причиной более чем трети всех летальных исходов 
этих отравлений [3].

Предпосылок столь частого развития ОП при 
ОПП несколько. Наиболее определенными среди 
них можно считать центральные нарушения дыха
ния, бронхорею в сочетании с нарушением брон
хиального дренажа,  нарушения легочной гемо
динамики с развитием венозного застоя, наруше
ния микроциркуляции [1].  Немаловажную роль 
могут играть и такие факторы,  как повышение

инфицированности слизистых оболочек верхних 
дыхательных путей вследствие выполнения промы
вания желудка,  ларингоскопии,  интубации трахеи.
Мы здесь не упоминаем об аспирационных пнев
мониях, т. к. их патогенез достаточно ясен.

В настоящее время во Всесоюзном центре по 
лечению острых отравлений (В Ц Л О О )  комплекс 
лечебных мероприятий при тяжелых О П П  состав
лен с учетом всех упомянутых патогенетических 
факторов,  предрасполагающих к развитию ОП. щ 
Всем больным ОПП, поступающим в коматозном 
состоянии, помимо активной детоксикации,  пре
вентивно назначаются антибиотики широкого 
спектра действия и сульфаниламиды внутривен
но, вибромассаж грудной клетки, коррекция рас
стройств гемодинамики,  гемостаза и микроцир
куляции, по показаниям проводится искусственная 
вентиляция легких в сочетании с санационными 
бронхоскопиями. Несмотря на это, добиться суще
ственного снижения частоты развития ОП не уд а 
ется. Течение этих осложнений остается тяжелым, 
часто развивается деструкция легочной ткани,  хо
тя из мокроты высевается, как правило,  лишь 
условно-патогенная флора.

Все приведенные факты позволяют предпола
гать, что при ОПП имеются еще малоизученные 
патогенетические механизмы, недоучет которых в * 
лечении больных не позволяет существенным об
разом улучшить результаты профилактики и лече
ния ОП.

Целью настоящей работы стало исследование 
иммунного статуса больных ОПП,  определение 
связи его особенностей с частотой развития ОП и 
разработка на этой основе дополнительных л а 
бораторных критериев прогноза и диагностики 
этих осложнений.  Кроме того, мы попытались оце
нить лабораторно и клинически профилактические 
и лечебные возможности ультрафиолетового облу
чения крови (УФОК) как средства иммунокор
рекции. Данный способ иммунокоррекции был 
выбран потому, что он является экстракорпо
ральным и не требует введения ксенобиотиков в # 
организм больного ОПП.  Кроме того, к настоящ е
му времени уже показано положительное влияние 
УФОК на клиническую картину ОПП [2].

Нами обследовано 132 больных, лечившихся в 
ВЦ Л О О ,  в возрасте 18— 56 лет (женщин 60,



Х ар ак тер и сти к а  больных с О П П  по виду психотропных 
препаратов ,  т я ж е ст и  о т р ав л ен и я ,  наличи ю  ОП и исходу з а 

бо л ев ан и я

В и д  пр еп а р а т а ,  вы зв а вш его  
о т р а в л е н и е

Степ ен ь т я ж е с т и  
о т р а в ле н и я Р а зв и т и е

ОП Умер ли

I 11— III

Б а р би ту р аты 9 2 0 7 4
Амитриптилин 5 1 9 8 3
Б ензодиазеп ины 11 1 0 3 —
Ф енотиазины  
Смеси у к азан н ы х  пре

5 7 2 1

п аратов 1 1 3 5 1 2 8
Всего.. . 4 1 9 1 3 2 1 6

мужчин 72).  Другие сведения о больных пред
ставлены в табл. 1.

Ф У всех больных, помимо общепринятого клини
ко-токсикологического обследования,  проводили 
определение лейкоцитоза с подсчетом относитель
ного и абсолютного содержания НСТ-положитель-  
ных нейтрофилов (Pa rk  В. Н., 1970), Т- и В-лимфо- 
цитов (соответственно Е- и ЕАС-розеткообразо-  
вание) , уровня иммуноглобулинов А, М, G (Manci- 
ni, 1965), циркулирующих иммунных комплек
с о в — Ц И К  (Haskova  V., 1977), гемолитической 
активности комплемента (Кэбот и Майер,  1968) 
как при поступлении в стационар, так и на 3, 5 и 
7-е сутки на фоне проводимого лечения. Кроме 
того, у 50 больных определено в те же  сроки 
содержание глюкокортикоидов (методом конку
рентного связывания с транскортином) и АКТГ 
(радиоиммунным методом) в сыворотке крови. 
Полученные цифровые данные обработаны с рас
четом критерия Стьюдента, а также  проведен кор
реляционный и факторный анализ (В. Н. Д а га е в ) .
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Рис. 1. И м м ун ограм м ы  больных с легкой  (а)  и тя ж е л о й  (б) 
степенями интоксикации психотропными п реп аратам и .

На р адиал ьны х о сях  о т л о ж ен ы  по к а за т е л и  (Л  —  лейкоциты ,  Н С Т + Л  —  
лейкоциты ,  во с с т а н а в л и в а ю щ и е  нн троснний т е т р а зо л и й .  Л ф ц  —  лимфоциты .  
1д —  им м ун оглобул ин ы .  С Н 5 0  —  г ем олитическая  ак ти вность  ком п лем ента)  

в пр оцентах  к норме , а о к р у ж н о с т ь  пр о веден а  ч ер ез  отм етки 100 %.

Рис. 2. С о д е р ж ан и е  л и м ф о ц и 
тов, их Т- и В -популяций и 
им муноглобулина С  у бо л ь 
ных с т я ж е л о й  степенью  от
равления  психотропными пре
п а р ата м и  (столбики а )  и у 
больных с ослож ненны м  по
следую щ им течением о т р а в л е 
ния (столбики б) на момент 
поступления в стацион ар .
Верти кал ьная  ш трихо вка  — В-лим-  
фо циты ,  к о с а я  ш тр иховка  — Т-лим-  
ф о ц и т ы ,г о р и з о н т а л ь н а я  штриховка  —  

им м ун оглобулин й .

Все больные получали общепринятое комплекс
ное лечение. ОП в соматогенной фазе развились 
у 32 больных и послужили непосредственной при
чиной смерти 9 из 16 умерших. Кроме того, еще 
у 2 умерших ОП признаны конкурирующей при
чиной смерти. Как правило, ОП носили очагово
сливной или долевой характер,  у 5 больных отме
чены деструктивные изменения легочной ткани. 
В исследование не были включены больные, 
имевшие признаки аспирации.

Сопоставление данных иммунологического об
следования при поступлении в стационар показа
ло, что особенности состояния иммунитета связаны 
не столько с видом отравляющего вещества,  
сколько со степенью тяжести интоксикации. Из 
иммунограмм, представленных на рис. 1, видно, 
что у больных с легкой степенью ОПП ( 1 с т .  по 
Е. А. Лужникову)  [3] достоверные изменения 
иммунного статуса выражались лишь в лейкоци
тозе и повышении доли HGT-положительных нейт
рофилов. Изменения всех остальных показателей 
не были выраженными.  У больных, поступивших 
с явлениями тяжелой интоксикации ( I I— III ст.),  
определялось достоверное увеличение числа лейко
цитов. с резким увеличением доли НСТ-положи- 
тельных нейтрофилов, достоверное уменьшение 
процентного содержания лимфоцитов, процентно
го и абсолютного содержания Т-лимфоцитов при 
относительно стабильном содержании В-лимфоци- 
тов. Кроме того, отмечалась выраженная депрес
сия уровней иммуноглобулинов G и М, гемоли
тической активности комплемента. Таким образом,  
нами констатирован факт развития вторичного 
иммунодефицитного состояния (ВИД С)  вслед
ствие ОПП.

Выраженность В И Д С  коррелировала не только 
с выраженностью клинической картины отравле
ния, но и с глубиной химической травмы, оценен
ной по степени активации гипофизарно-кортико
адреналовой системы. Оказалось, что вопреки об
щепринятому мнению, уровень АКТГ и глюко
кортикоидов в крови больных с тяжелыми ОПП 
достоверно превышает показатели контрольной 
группы здоровых лиц. Обнаружены корреляции 
между степенью выраженности В И Д С  и уровнем 
АКТГ и глюкокортикоидов, что позволяет нам в



П рогности ческая  ценность п а р ам е тр о в  им м унитета  в отношении развити я  ОП

П ар ам етр ы

Т-лимфоциты , %
Т-лимфоциты , 1 -109/л  
В -лим ф оц иты , %
В -лим ф оц иты , 1 • 109/ л  
^ А ,  г /л  
^ М ,  г /л  

г /л
С ум м арн о  все п арам етры
Уровень ба р б и т у р а то в  в крови, м к г /м л
Д л ительно сть  комы, час

Больные без  ОП Больные с ОП

3 8 + 9 3 7 + 7
0 ,5 9 9 + 0 ,0 4 5 0 ,4 2 0 + 0 ,0 3 3

2 3 + 4 3 0 + 6
0 ,3 8 0 + 0 ,1 5 0 0 ,4 8 8 + 0 ,1 1 2

4 + 2 4 + 2
2 + 1 3 + 1

1 5 + 8 1 0 + 3

1 9 + 1 3 1 4 + 1 2
1 4 + 2 3 2 + 1 3

Процент ошибки прогноза

> 0 , 0 5 _
< 0 , 0 5 32
< 0 ,0 1 21
> 0 , 0 5 —
> 0 , 0 5 —
> 0 , 0 5 —
< 0 , 0 5 31

18
> 0 , 0 5 —
< 0 , 0 5 31

определенной мере объяснить патогенез ВИ Д С  
иммуносупрессивным действием упомянутых гор
монов. Другим патогенетическим механизмом 
формирования В И Д С  при ОПП,  очевидно, может 
быть неспецифическое включение метаболических 
систем иммунокомпетентных клеток в обезврежи
вание ксенобиотика со снижением выполняемых 
ими специфических функций. Высказанное пред
положение, на наш взгляд, подтверждается об 
наруженной нами активацией НСТ-теста в сочета
нии со снижением фагоцитарной активности нейт- 
рофилов.

Ретроспективная оценка иммунного статуса 
больных, у которых течение соматогенного периода 
осложнилось развитием ОП, показала,  что уже в 
момент поступления (т. е. в токсикогенной фазе)  
эти больные имели наиболее выраженное ВИДС. 
Сопоставление параметров иммунитета всех боль
ных с тяжелой степенью отравления и больных с 
осложненным течением болезни выявило, что наи
более существенные различия между ними касают
ся (рис. 2) уровней иммунокомпетентных клеток и 
иммуноглобулина С. Оказалось,  что при прочих 
равных условиях выраженность В И Д С  в токсико
генной фазе в известной степени предопределяет 
развитие ОП. Так, например, при сочетанном 
снижении уровней иммуноглобулина й  ниже 
10 г /л,  Т-лимфоцитов ниже 0,345* 109/ л  и В-лимфо- 
цитов ниже 0,229 *109/ л  при прочих равных усло
виях вероятность прогноза пневмонии составляет 
около 80 %. Следует отметить, что эти больные 
отличались и более высоким, чем в среднем по 
группе, содержанием глюкокортикоидов.

Представленные в табл. 2 данные демонстри
руют достаточную прогностическую ценность па
раметров иммунологического обследования. При 
этом следует подчеркнуть, что основными парамет
рами, влияющими на прогноз, являются уровень 
иммуноглобулина й  и указанных классов лимфо
цитов, тогда как отдельно взятые токсико-дина- 
мические параметры обладают меньшей ценностью 
в отношении прогноза.

Оценка динамики иммунного статуса больных с 
осложненным и неосложненным течением ОПП

позволила показать,  что ОП развиваются у боль
ных не только с выраженным при поступлении, 
но и длительно сохраняющимся ВИ ДС. На фоне 
развития ОП задерживается  восстановление нор
мального содержания лимфоцитов, Т-лимфоцитов,  с  
длительно (до 2 недель) сохраняется выраженное 
снижение уровня иммуноглобулина й .  При разви 
тии ОП отмечены и некоторые «специфические» 
черты динамики иммунного статуса в виде н а 
растания к 3— 5-м суткам болезни процентного 
содержания В-лимфоцитов,  концентрации иммуно
глобулина М на фоне сохранения высоких цифр 
НСТ-теста и повышенного содержания АКТГ и 
глюкокортикоидов. Если учесть, что диагностика 
ОП в условиях токсикологической клиники з а 
труднена,  т. к. основные субъективные и многие 
физикальные симптомы маскируются симптомати
кой отравления,  рентгеновское исследование часто 
малоинформативно (его приходится выполнять в

Т а б л и ц а  3

П рогностическая  ценность п а р ам е тр о в  иммунитета  в о т н о ш е 
нии исхода  О П П  (дан н ы е  о бсл ед о вани я  на 3-и сутки)

П ар ам етр ы

Д остоверн ость  
различия 

м еж ду  в ы ж и в 
шими и умер

шими

Процент
ошибок

прогноза

Т -лим ф оциты , 1 -109/л > 0 , 1 _
Т -лим ф оциты , % < 0 ,1 41
В -лим фоциты , 1-109/ л > 0 ,1 —
В -лим ф оциты , % > 0 , 1 —
1 % А У г /л > 0 , 1 —
\gN\-, г /л > 0 , 1 —
1ёС, г / л  с < 0 , 0 5 31
Ц И К ,  отн. ед.
Гем олитическая  акти вн ость  ком племен

< 0 , 0 5 35

т а ,  ед.
Уровень ба р б и т у р а то в

> 0 ,1 —

в момент исследования > 0 ,1 —
при поступлении 

О б щ а я  длительность  интоксикации
> 0 ,1

к 3-м суткам > 0 ,1 —



положении лежа при сохранении дыхательных 
движений у больного в коматозном состоянии), 
а лейкоцитоз может отражать тяжесть самого 
отравления,  то можно считать, что указанные 
особенности динамики иммунного статуса служат 
дополнительными диагностическими критериями 
развития ОП при ОГ1П.

Изучение прогностической ценности параметров 
иммунитета в отношении прогноза исхода ОП по
казало (табл. 3),  что, помимо показателей, опре
деляющих прогноз ее развития (т. е. абсолютного 
количества Т- и В-лимфоцитов и концентрации 
иммуноглобулина Ц) ,  существенное влияние на 
исход оказывает уровень ЦИК,  который, по наше
му мнению, в данной клинической ситуации отра
жает усиление поступления в кровь антигенов и 
снижение элиминационной способности фагоци
тов, участвующих в метаболизме отравляющего 
вещества.

Обнаружение ВИ ДС и отчетливая связь его 
выраженности с развитием ОП при ОП П позво
лило нам искать средство иммунокоррекции. По 
изложенным выше причинам нами было выбрано 
УФОК- Профилактический эффект УФОК оценен у 
7 больных с тяжелой степенью ОПП, имевших 
при поступлении выраженность ВИДС, позволяю
щую с уверенностью прогнозировать развитие ОГ1. 
Лечебный эффект УФОК оценен у 12 больных 
с развившейся ОП, диагностированной на 3— 5-е 
сутки пребывания в стационаре. УФОК проводили 
на аппарате «Изольда» с общей дозой 100— 
150 Д ж  на процедуру ежедневно, всего 3— 5 про
цедур. Ни у одного больного, получавшего УФОК 
профилактически, ОП не возникло. Применение 
УФОК на фоне развившейся ОП позволило до
биться ускорения сроков разрешения осложнения, 
уменьшения выраженности проявлений воспале
ния, урежения частоты деструкции легочной т к а 
ни, что отразилось на выживаемости больных. 
Так, если в группе больных с осложненным тече
нием отравления, получавших УФОК, умерло 
только 3 больных, то из 12 аналогичных больных 
контрольной группы от ОП погибло 7 человек. 
Хороший профилактический и лечебный эффект 
УФОК у больных развивался на фоне ускорен
ного (по сравнению с больными, не получавшими 
УФОК) восстановления содержания Т-лимфоци- 
тов, иммуноглобулина Ц, более бурного прироста 
содержания В-лимфоцитов и иммуноглобулина М. 
Положительно сказывалось УФОК и на восстанов
лении гемолитической активности комплемента.

В ы в о д ы

1. Существенную роль в развитии острых пнев
моний, осложняющих течение отравлений психо

тропными препаратами,  играет вторичное иммуно- 
дефицитное состояние, формирующееся в токсико- 
генной фазе отравления.

2. Обнаружение выраженного иммунодефицит- 
ного состояния в токсикогенной фазе позволяет 
с высокой вероятностью прогнозировать развитие 
острой пневмонии в соматогенной фазе.

3. Развитие острой пневмонии у больных с 
отравлениями психотропными препаратами сопро
вождается нарастанием процентного содержания 
В-лимфоцитов и повышением содержания имму
ноглобулина М, что может служить дополнитель
ным диагностическим критерием этого осложне
ния.

4. Включение в комплекс лечебных мероприя
тий, проводимых у больных с выраженным вто
ричным иммунодефицитным состоянием, развив
шимся вследствие отравления психотропными пре
паратами,  ультрафиолетового облучения крови 
позволяет корригировать расстройства иммуните
та и повышать эффективность профилактики и 
лечения острых пневмоний.
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A C U T E  P N E U M O N I A S  AS A C O M P L IC A T IO N  O F  P S Y C H O 
T R O P IC  D R U G  P O I S O N I N G S .  C L IN IC O -IM M U N O L O G IC A L  
C O R R E L A T IO N S :  N E W  A S P E C T S  O F  P A T H O G E N E S IS ,  
O P P O R T U N I T I E S  FO R  T H E  O P T IM IZ A T IO N  O F  P R O G N O 
SIS ,  D IA G N O S IS  AN D T R E A T M E N T

A. V. M a m o n o v

S u m m a r y

Im m u n o lo g ica l  e x am in a t io n ,  c o n d u c ted  in 132 p a t i e n ts  with 
psychotrop ic  d r u g  po ison ings ,  revea led  th a t  they  had  developed 
im m unodeff ic ienc ies ,  the ex ten t  of which in the toxicogenic  
ph ase  of po iso n in g s  c o rre la ted  with the  incidence of p n e u m o 
n ias  in the  so m a to g e n ic  phase .  S im u l ta n e o u s  d e te rm in a t io n s  of 
T- an d  B - lym phocy tes  and  IgG  levels w ere  of the  bes t  p ro g n o s t ic  
v a lu e  in respect to poss ib le  c o n seq u en t  pn eu m o n ia s .  S u p p le 
m e n ta t io n  of th e ra p eu t ic  act iv it ies  with  u l tra v io le t  blood 
t r e a tm e n t  m a d e  it poss ib le  to con tro l  im m u n i ty  d iso rd e r s  a n d  
in c reased  the  effectivity of p reven t ion  a n d  t r e a tm e n t  of a cu te  
p n e u m o n ia s  c o m p l ica t in g  the  c o u rse  of psychotrop ic  d r u g  
po isonings.


