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Обоснование. Практически во всех хирургических операциях, в том числе и в тех, которые связаны с удалением опухолей, 
страдает иммунная система. Объем операций коррелирует с уровнем угнетения иммунной системы и частотой ослож-
нений. По-прежнему являются актуальными вопросы влияния хирургического доступа на операционную травму при раз-
личных объемах резекции печени и на выраженность врожденного иммунного ответа. 
Цель. Оценить влияние открытого и лапароскопического хирургических доступов на выраженность врожденного иммун-
ного ответа при резекциях печени у лабораторных животных. 
Методы. Исследование проведено на 2 группах кроликов по 20 особей, отличающихся видом хирургического доступа при 
обширных резекциях печени. Выполнялись  лапароскопические и открытые операции. Исследовались параметры врож-
денного иммунного ответа: фагоцитарная, цитотоксическая и пролиферативная активность в динамике. Эксперимен-
тальные данные обработаны с использованием пакета программ STATISTICA 6.0 (StatSoft, 2001). Проведена оценка вида 
распределения по методу Шапиро-Уилка. Применялся критерий Xu2 – Фридмана. Результаты считались статистически 
значимыми при p<0.05. 
Результаты. Открытые резекции печени характеризуются более значимым снижением фагоцитарной активности ней-
трофилов – с 96,4% до 41,3%, чем аналогичные по объему вмешательства с применением лапароскопического доступа – с 
96,4% до 52,4%, соответственно. Цитотоксическая активность при лапаротомном доступе уменьшилась на 40% против 
23% при лапароскопическом. Отмечено более чем двухкратное повышение спонтанной и снижение индуцированной про-
лиферации в послеоперационном периоде. 
Заключение. На основании результатов проведенных исследований установлено положительное влияние уменьшения опе-
рационной травмы за счет лапароскопического доступа на показатели иммунной реактивности при резекциях печени. 
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Introduction. The major components of the immune system are aff ected in almost all surgical operations, including those related 
to the tumor removal. The volume of the operation correlates with the level of the immune system suppression and frequency of 
complications. The issue of the eff ect of surgical access for liver resection with diff erent volumes on surgical trauma and severity of 
the innate immune response are still challenging nowadays. 
The aim of the study is to evaluate the eff ect of open and laparoscopic surgical approaches on the severity of the innate immune 
response in small and large liver resections in laboratory animals.

Поступила / Received 24.05.23. Принята в печать / Adopted in printing 29.05.23. Опубликована / Published  30.03.23.



151JOURNAL OF EXPERIMENTAL AND CLINICAL SURGERY 2023 59 (2) 151JOURNAL OF EXPERIMENTAL AND CLINICAL SURGERY 2023 59 (2)

ORIGINAL STUDY

Methods. The study included 4 groups of rabbits, 10 animals each, formed depending on the surgical approach and the volume 
of liver resection: laparoscopic small and large liver resections, open small and large liver resections. The following parameters 
of the innate immune response were studied: phagocytic, cytotoxic and proliferative activity in dynamics. The experimental data 
were processed using the STATISTICA 6.0 software package (StatSoft, 2001). The results were considered statistically signifi cant at 
p<0.05.
Results. Open extensive liver resections are characterized by a more signifi cantly decreased phagocytic activity of neutrophils - from 
95.7% to 32.05% - than similar interventions using laparoscopic access - from 96.4% to 52.4%, respectively. Cytotoxic activity in the 
group of animals exposed to surgery with laparotomy access decreased by 40% compared to 23% in animals exposed to laparoscopy 
surgery. There was registered a more than twice increased spontaneous and decreased induced proliferation in the postoperative 
period. 
Conclusion. The study results allow concluding on a positive eff ect manifested as a reduced surgical injury for liver resections of 
various volumes due to laparoscopic access; this is evidenced by the parameters of immune reactivity.
Keywords: liver resection; immune response; innate immunity; laparoscopic resection of the liver

Иммунологические исследования в хирургии 
имеют давнюю историю. Любое хирургическое вме-
шательство, независимо от его объема, представляет 
собой мощное многокомпонентное травмирующее 
воздействие на организм. Хирургическая травма вы-
зывает множественные реакции различных функцио-
нальных систем организма, в том числе иммунной, и 
при длительном воздействии может приводить к дис-
функции различных звеньев на уровне гуморального 
и клеточного иммунитета [1-3]. Современные иссле-
дования подтверждают преимущество лапароскопи-
ческой хирургии, особенно при опухолях: снижение 
интраоперационной кровопотери, послеоперационной 
смертности и сопоставимые результаты выживаемо-
сти по сравнению с классической хирургией [4-6]. В 
настоящее время лапароскопический доступ получил 
широкое распространение как в плановой, так и в ур-
гентной абдоминальной хирургии. Несмотря на явные 
преимущества, метод имеет технические особенно-
сти, ограничивающие его применение при обширных 
резекциях печени, и долгое время лапароскопические 
вмешательства в данной анатомической зоне ограни-
чивались операциями малого объема [7,8]. Ряд авторов 
считает ведущим фактором в патогенезе послеопе-
рационных осложнений иммунологический ответ на 
хирургический стресс. В ходе операции активируется 
каскад реакций, которые вызывают воспалительную 
реакцию в асептических условиях [9]. Bobocea A.C., 
Trandafi r B., Whelan R.L. и ряд других исследователей 
подтверждают преимущества лапароскопического 
метода при операциях на органах брюшной полости 
посредством снижения интенсивности иммунного 
ответа на хирургическую травму, вызванную вмеша-
тельством [10-12]. 

Цель

Оценить влияние открытого и лапароскопи-
ческого хирургических доступов на выраженность 
врожденного иммунного ответа при резекциях печени 
у лабораторных животных.

Материалы и методы

Исследование проведено на базе вивария ФГБОУ 
ВО «Московский государственный медико-стоматоло-

гический университет имени А.И. Евдокимова» Ми-
нистерства здравоохранения Российской Федерации. 
Экспериментальная работа выполнена на 40 кроликах 
породы шиншилла. 

Гипотеза – применение открытого и лапароско-
пического доступов при резекциях печени будет иметь 
различное по интенсивности воздействие на показате-
ли иммунного ответа. Распределение групп по хирур-
гическому доступу: открытая резекция печени (кон-
трольная группа) – 20 животных; лапароскопическая 
резекция печени – 20 особей (основная группа).

Резецировали левую и хвостатую доли печени, 
что соответствует понятию обширной резекции (3 и 
более сегментов).

Оперативное вмешательство выполнялось под 
общей анестезией, которая достигалась  последова-
тельным внутримышечным введением вентраквила 
1% – 0,5 мл с последующим введением золетила в дозе 
15 мг/кг.

Время забора материала для исследования (кровь 
из периферической вены ушной раковины): до опе-
ративного вмешательства, и на 3-е сутки в послео-
перационном периоде. Исследовалась фагоцитарная, 
цитотоксическая и пролиферативная активность пе-
риферических клеток крови по стандартизированным 
методикам сертифицированной лаборатории НИИ 
вакцин и сывороток им. И.И.Мечникова, Москва.

Этическая экспертиза. Исследование соответ-
ствовало этическим принципам и нормам проведения 
биомедицинских исследований с участием животных 
и одобрено Межвузовским комитетом по этике при 
ФГБОУ ВО МГМСУ им. А.И. Евдокимова Минздрава 
России № 10-19.

Статистический анализ. Расчеты статистических 
показателей выполнены по общепринятым методикам 
статистической обработки данных с использовани-
ем пакета программ STATISTICA 6.0 (StatSoft, 2001). 
Рассчитывали средние значения (M) и стандартное 
отклонение (SD) показателей. Проведена оценка вида 
распределения по методу Шапиро-Уилка. Применялся 
критерий Xu2 – Фридмана. Результаты считались ста-
тистически значимыми при p < 0,05.
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Результаты

В ходе исследования получены данные пока-
зателей фагоцитарной, цитотоксической и пролифе-
ративной активности клеток иммунной системы у 
экспериментальных животных после открытых и ла-
пароскопических обширных резекций печени (табл. 1).

Резекция печени, независимо от хирургического 
доступа, сопровождалась значимым снижением по-
казателей фагоцитарной активности иммунокомпе-
тентных клеток периферической крови у эксперимен-
тальных животных. Тем не менее, открытые резекции 
печени характеризовались более значимым снижени-

ем фагоцитарной активности нейтрофилов - с  96,4% 
до 41,3%, чем аналогичные по объему вмешательства 
с применением лапароскопического доступа – с 96,4% 
до 52,4%, соответственно. Фагоцитарное число моно-
цитов, определяемое как средняя интенсивность флю-
оресценции (MFI), у оперированных с применением 
лапаротомного доступа животных снизилось более 
чем в 3 раза.

Ц итотоксическая активность мононуклеарных 
лейкоцитов (МЛ) кроликов по отношению к линии 
клеток К562 представлена в таблице 2.

Таблица 1. Фагоцитарная активность лейкоцитов периферической крови при резекциях печени лапароскопиче-
ским и открытым доступами
Table 1. Phagocytic activity of peripheral blood leukocytes in laparoscopic and open-access liver resections

До операции / Before surgery
Открытый доступ (3-е сут. по-
сле операции) / Open access (day 

3 after surgery)

Лапароскопический доступ  (3-е 
после операции) / Laparoscopic 

access (day 3 after surgery)
Нейтрофилы/ Neutrophils

M±SD % MFI M±SD % MFI M±SD % MFI
96,4±4,1 62,15±9,25  41,3±9,85* 35,8±3,25 52,4±7,55* 35,8±3,25*

Моноциты/ Monocytes
97,1±6,2 74,12±13,21 38,4±6,2* 27,6±3,28* 48,4±7,2* 32,3±6,54*
* Статистическая значимость различий р<0,05 по сравнению с данными, полученными в группе до операции. (MFI) 

средняя интенсивность флюоресценции statistical signifi cance of diff erences р<0,05 compared to the preoperative group. Mean 
fl uorescence intensity (MFI).

Таблица 2. Показатели цитотоксической активности лейкоцитов при резекциях печени лапароскопическим и от-
крытым доступами.
Table 2. Indicators of cytotoxic activity of leukocytes

Кролики/ Rabbits
Цитотоксическая активность МЛ, %/ Cytotoxic activity of ML, %

Соотношение мишени: эффекторы/ Ratio of target: eff ectors
1:2 1:5 1:10

До операции/ Before surgery 13,6±1,6 30,2±3,4 52,3±3,56

После операции/ 
After surgery

ОР/OR 5,9±1,05* 18,4±1,83* 33,5±2,42*
ЛР/LR

10,2±2,1 22,6±1,8 41,8±2,42

*Достоверность различий р<0,05 по сравнению с данными, полученными в группе до операции/ Signifi cance of 
diff erences p <0,05 compared to the preoperative group. ОР – открытые резекции /OR open resections, ЛР – лапароскопические 
резекции / LR - laparoscopic resections.

Таблица 3. Показатели спонтанной и индуцированной пролиферативной активности мононуклеарных лимфоци-
тов при открытых резекциях печени.
Table 3. indices of spontaneous and induced proliferative activity of mononuclear lymphocytes during open liver 
resections.

Кролики/ Rabbits
Пролиферация МЛ, %/ ML proliferation, %

Спонтанная/
 Spontaneous Индуцированная ФГА/ Induced

До операции/ Before surgery 8,1±0,28 51,77±2,88
После операции/ After surgery 18,3±3,33* ↑ 34,32±2,13* ↓

*Достоверность различий р<0,05 по сравнению с данными, полученными в группе до операции/ Signifi cance of diff erences 
р<0,05 compared to the preoperative group.
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После операции у кроликов на 3 сутки снижа-
лась цитотоксическая активность мононуклеарных 
лейкоцитов периферической крови по отношению к 
NK-чувствительной линии эритробластного лейкоза 
К562. Известно, что NK-клетки являются гетероген-
ной популяцией лимфоцитов системы врожденного 
и адаптивного иммунитета. NK-клетки характеризу-
ются спонтанной цитолитической активностью, спо-
собностью синтезировать цитокины и хемокины. 
Сниженное количество естественных киллеров может 
являться неблагоприятным в прогностическом плане 
фактором метастазирования и снижения общей выжи-
ваемости пациентов с онкологическими заболевания-
ми. В нашем исследовании показатели цитотоксиче-
ской активности были снижены в контрольной группе 
(открытые резекции) больше, чем на 40 %, восновной 
группе (лапароскопические резекции) - на 23%. Так, 
при возможном воздействии на организм пациента 
вирусных организмов и иных инфекционных агентов 
периферической крови иммунокомпетентные клетки 
не обеспечат эффективное развитие иммунной реак-
ции. Указанный результат косвенно демонстрирует 
сниженный противовирусный и противоопухолевый 
потенциалы NK-клеток. 

Пролиферативная активность мононуклеарных 
лимфоцитов у экспериментальных животных (табл. 
3,4).

Отмечается снижение показателя индуциро-
ванной фитогемагглютинином (ФГА) пролиферации 
мононуклеарных лейкоцитов периферической крови 
как при открытых (на 33,7%), так и при лапароскопи-
ческих резекциях печени (на 19%) в послеоперацион-

ном периоде. При этом показатели спонтанной проли-
ферации повышаются в 1,9 и 2,2 раза, соответственно, 
что трактуется нами как результат стрессирующего 
воздействия всех компонентов хирургической травмы. 
Полученные данные показывают, что резервы исчер-
пываются и на дополнительную стимуляцию лейко-
циты не могут адекватно ответить. 

Заключение

Результаты проведенного исследования отчетли-
во демонстрируют преимущества лапароскопического 
доступа по таким параметрам, как фагоцитарная и ци-
тотоксическая активность лейкоцитов. В контрольной 
группе в большей степени снизилась цитотоксическая 
активность мононуклеарных лейкоцитов по отноше-
нию к NK-чувствительной линии К562 эритробластно-
го лейкоза. При сравнении пролиферативной активно-
сти мононуклеарных лейкоцитов отмечено усиление 
спонтанной пролиферации и уменьшение индуциро-
ванной фитогемагглютинином пролиферации в обоих 
группах со статистически значимой разницей в пока-
зателях. Результаты исследования продемонстрирова-
ли положительное влияниеснижения степени опера-
ционной травмы за счет лапароскопического доступа 
на показатели иммунной реактивности при обширных 
резекциях печени.

Дополнительная информация
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Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных 

конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей ста-
тьи.

Таблица 4. Показатели спонтанной и индуцированной пролиферативной активности мононуклеарных лимфоци-
тов при лапароскопических резекциях печени
Table 4. Indices of spontaneous and induced proliferative activity of mononuclear lymphocytes during laparoscopic liver 
resections

Кролики/ Rabbits
Пролиферация МЛ, %/ ML proliferation, %

Спонтанная/ 
Spontaneous Индуцированная ФГА/ Induced

До операции/ Before surgery 7,9±0,28 55,77±2,88
После операции/ After surgery 15,1±3,33* ↑ 45,18±3,41* ↓

*Достоверность различий р<0,05 по сравнению с данными, полученными в группе до операции / Signifi cance of 
diff erences р<0,05 compared to the preoperative group.
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