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Введение. Для диагностики спонтанного бактериального перитонита (СБП) ведется поиск дополни-
тельных методов  исследования.

Цель исследования  – уточнение диагностической значимости методов подсчета полиморфноядерных 
лейкоцитов (ПЯЛ) в автоматическом гематологическом анализаторе (АГА) и определения ПЯЛ с помощью 
индикаторных тест-полосок для анализа мочи для диагностики СБП. 

Материалы и методы. Исследование асцитической жидкости (АЖ) проведено 57 пациентам с циррозом 
печени и асцитом. Подсчет ПЯЛ проводился при микроскопии АЖ ручным методом, в АГА (NIHON KOHDEN 
6410К, Япония), определялись ПЯЛ с помощью индикаторых тест-полосок для исследования мочи (URIstik 
A10, Китай и Мульти Тест10, Республика Беларусь). 

Результаты. Метод подсчета ПЯЛ для диагностики СБП с помощью АГА  NIHON KOHDEN 6410К демон-
стрирует низкую чувствительность (50,0%). Установлена сильная статистически значимая корреляция 
(r=0,880, 95% ДИ 0,804-0,928, р<0,001) между общим число лейкоцитов (ОЧЛ), подсчитанных АГА, и числом 
ПЯЛ (в 1 мкл), подсчитанных при микроскопии ручным методом. Для диагностики СБП определение ОЧЛ в 
АЖ в АГА оптимальным соотношением чувствительность (Ч)/специфичность (С) обладала точка отсече-
ния 400 клеток в 1 мкл, наиболее точным пороговым уровнем – 900 клеток в 1 мкл. При исследовании ПЯЛ в 
АЖ с помощью тест-полосок  оптимальным пороговым значением по соотношению Ч/С для тест-полосок 
URIstik A10 было 2, для Мульти Тест10 – 1; максимальной диагностической точностью обладали значения 
>3 для обоих наборов.

Заключение. Диагностика СБП может осуществляться наряду с подсчетом ПЯЛ при микроскопии мето-
дами подсчета ОЧЛ в АГА и с помощью тест-полосок.
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Background. Additional research methods are being sought to diagnose spontaneous bacterial peritonitis (SBP).
Objective – to clarify the diagnostic significance of methods of counting polymorphonuclear leukocytes (PNL) in 

the automatic hematological analyzer (AHA) and definitions of PNL by using indicator test strips for urine analysis to 
diagnose SBP. 

Materials and methods. The study of ascitic fluid (AF) was conducted in 57 patients with liver cirrhosis and ascites. 
PNL counting is performed using microscopy of AF by the manual method, in AHA (6410К NIHON KOHDEN, Japan), 
PNL was determined with indicatory test strips for urine analysis (URIstik A10, China and Multi Тест10, Republic of 
Belarus). 

Results. Method of PNL calculation for the diagnosis of SBP using AHA NIHON KOHDEN 6410К demonstrates a 
low sensitivity (50.0%). A strong statistically significant correlation (r=0.880, 95% CI 0.804-0.928, p<0.001) between the 
total number of leukocytes (TNL) calculated by AHA and the number of PNL (in 1 µl) calculated by manual microscopy 
was established. For the diagnosis of SBP, the determination of TNL in AF by AHA an optimal sensitivity (Se)/specificity 
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(Sp) ratio had a cut-off point of 400 cells in 1 µl, the most accurate threshold level was 900 cells in 1 µl. In the study of 
PNL in AF by using test strips, an optimal threshold value for the ratio Se/Sp for test strips URIstik A10 was 2, for Multi 
Тест10 – 1; maximum diagnostic accuracy had a value >3 for both sets.

Conclusion. Diagnosis of SBP can be carried out in combination with the PNL calculation in microscopy with methods 
of the TNL counting in AHA and with the help of test strips.

Keywords: spontaneous bacterial peritonitis, diagnosis.

Введение

Бактериальные инфекции рассматриваются 
в числе наиболее важных осложнений поздней 
стадии цирроза печени (ЦП) по частоте, тяже-
сти и неблагоприятным исходам, обусловлен-
ным развивающейся на фоне инфекционного 
процесса острой декомпенсацией заболевания 
[1, 2]. Уникальными ЦП являются спонтанные 
инфекции – спонтанный бактериальный пери-
тонит (СБП), эмпиема плевры, бактериемия [3, 
4]. Наибольшее внимание уделяется СБП, так 
что другие инфекции при ЦП стали определять-
ся как инфекции не-СБП [5]. СБП определяется 
как инфицирование АЖ в отсутствие очевидного 
интраабдоминального  источника инфекции во 
время эпизодов транзиторной бактериемии на 
фоне снижения иммунитета [3, 4]. Несмотря на 
существование надежного, относительно деше-
вого метода диагностики СБП путем подсчета 
полиморфноядерных лейкоцитов (ПЯЛ) при ми-
кроскопии продолжается поиск более простых и 
быстрых методов анализа АЖ.

Цель исследования – уточнение диагно-
стической значимости методов подсчета ПЯЛ в 
автоматическом гематологическом анализаторе 
(АГА) и определения ПЯЛ с помощью индикатор-
ных тест-полосок для анализа мочи для диагно-
стики СБП. 

Материалы и методы

Дизайн исследования – одномоментное (по-
перечное) сравнительное исследование. В ис-
следование включены 60 пациентов с ЦП и ас-
цитом 2 или 3 степени (35 мужчин и 25 женщин) 
в возрасте 27-71 (медиана 55 лет), последова-
тельно поступавших в отделение гастроэнте-
рологии 3-й городской клинической больницы  
г. Гомеля в 2009-2011 гг.  Диагностика СБП про-
изводилась на основании подсчета ПЯЛ в 1 мкл 
АЖ ручным методом при световой микроскопии 
(референтный метод) в соответствии со стан-
дартными критериями [6]. Бактериологическое 
исследование АЖ выполнялось на базе УЗ «Го-
мельский областной центр гигиены и эпидеми-
ологии». В коммерческий флакон для исследо-
вания крови вводили АЖ объемом не менее 10 
мл. В качестве дополнительных методов диагно-
стики СБП изучали подсчет ПЯЛ в АГА (NIHON 
KOHDEN 6410К, Япония) и полуколичественное 
определение ПЯЛ с помощью индикаторных 
тест-полосок для исследования мочи (тест-по-
лоски URIstik A10, Китай и Мульти Тест10, Ре-

спублика Беларусь). Статистическую обработку 
результатов выполняли в операционной сре-
де «Windows-XP» с использованием пакета 
прикладных программ «STATISTICA 6.0» (Stat 
Soft, GS-35F-5899H; США) и «MedCalc» (version 
9.6.2.0; Бельгия). Описание бинарных призна-
ков осуществлялось с помощью относительных 
частот (%) с 95% доверительным интервалом 
(95% ДИ). Взаимосвязь количественных призна-
ков оценивали с помощью ранговой корреляции 
по Кендаллу с определением коэффициента 
ранговой корреляции (τ). Для определения ин-
формативности методов исследования выпол-
нялось построение характеристических кривых 
(ROC-кривых). Статистически значимыми счита-
ли различия на уровне р<0,05.

Результаты и обсуждение

Из числа 60 пациентов, включенных в иссле-
дование, трое были исключены: у двух по резуль-
татам исследования АЖ, а также последующего 
инструментального обследования наряду с ЦП 
были установлены признаки злокачественного 
новообразования с канцероматозом брюшины, 
еще у одного по техническим причинам не было 
выполнено культуральное исследование АЖ. На 
основании результатов исследования АЖ (под-
счет числа ПЯЛ  ручным методом) диагноз СБП 
(все варианты) установлен у 6 пациентов (10,5% 
95% ДИ 2,6-18,5, n=57). Исследователи про-
блемы определяют частоту СБП у пациентов с 
поздней стадией ЦП как 10-30% [7]. Результаты 
исследования АЖ референтным и дополнитель-
ными  методами представлены в таблице.

Классический вариант СБП (число ПЯЛ в 
АЖ, превышающее 250  в 1 мкл, в сочетании 
с положительными культурами АЖ – в нашем 
случае Raoultella terrigena, представителем 
Klebsiela spp.) имел место у одного пациента. 
У трех отмечалось повышенное число ПЯЛ в 
отсутствие культур АЖ – культуронегативный 
нейтрофильный асцит (КННА), у двух – только 
положительные культуры без повышенного чис-
ла ПЯЛ – мономикробный бактериальный асцит 
(МБА). Выявленные при МБА микроорганизмы 
Streptococcus pyogenes и Staphylococcus xylosus 
традиционно не относят к патогенам высокого 
уровня, но в последних публикациях их назы-
вают новыми нозокомиальными патогенами [8, 
9]. Следует отметить, что еще у двух пациентов 
был получен представитель микробиоценоза 



54 Hepatology and  Gastroenterology  № 1, 2018   

Таблица – Результаты исследования асцитической жидкости
Ус

ло
вн

ы
е 

но
м

ер
а 

па
ци

ен
то

в Число клеток в 1 мкл

Культуры
АЖ

Варианты
СБП

ПЯЛ при
микроско-

пии

Анализатор Тест-полоски

ПЯЛ
Общее число 
лейкоцитов

Uristik
А10

Мульти
Тест

1 290 - 500 125 (3+) 70 (2+)
Raoultella
terrigena

Классиче-
ский 

2 1360 960 2100 500 (4+) 500 (4+) Не получены КННА

3 798 660 1200 500 (4+) 500 (4+) Не получены КННА

4 680 540 1400 125 (3+) 125 (3+) Не получены КННА

5 17 - 200 70 (2+) 15 (1+)
Streptococcus

pyogenes
МБА

6 4 - 100 15 (1+) 0
Staphylococcus

xylosus
МБА

7-57 2-200 - 100-900 0-125 (3+) 0-125 (3+) Не получены нет

кожи – Staphylococcus saprophyticus. Учитывая 
клинические данные (отсутствие лейкоцитоза в 
АЖ и признаков ССВО), эпидемиологические ус-
ловия (у обоих пациентов парацентез с отбором 
образцов АЖ выполнялся в один день), резуль-
таты исследования были расценены как конта-
минация из окружающей среды.

Проведен анализ результатов подсчета ПЯЛ 
в АЖ с помощью АГА. Как видно из представлен-
ных в таблице данных, из шести случаев СБП в 
АГА количество ПЯЛ подсчитано в трех (пациен-
ты № 2, № 3, № 4, все – вариант КННА) и только 
при превышении 250 клеток/мкл. Таким образом, 
по сути, имело место совпадение результатов 
исследования двумя методами, хотя значения 
ПЯЛ различались в каждом случае существен-
но. У пациента с классическим СБП (пациент  
№ 1) и относительно невысоким, но диагности-
чески значимым числом ПЯЛ, с помощью АГА 
последние не  выявлены (ложноотрицательный 
результат). В двух случаях (пациенты № 5 и  
№ 6), когда ручным методом выявлялись еди-
ничные ПЯЛ, АГА их не выявил. 

Общее число лейкоцитов (ОЧЛ) при исполь-
зовании АГА было подсчитано во всех 57 образ-
цах АЖ. При количестве ОЧЛ <500 клеток в 1 мкл 
ПЯЛ подсчитаны не были. Учитывая данное об-
стоятельство, дополнительно была предпринята 
попытка оценить метод подсчета ОЧЛ с помо-
щью АГА на предмет возможности диагностики 
СБП, для чего   проведено изучение корреляци-
онной связи ОЧЛ в АГА и ПЯЛ ручным методом. 
Получена сильная статистически значимая кор-
реляция (r=0,880, 95% ДИ 0,804-0,928, р<0,001), 
что давало основание исследовать возможность 
использования подсчета ОЧЛ для диагностики 
СБП (рис. 1). 

Выполнено построение характеристической 
кривой (ROC-кривая) с целью определения точ-
ки отсечения, оптимально отражающей соотно-

Рисунок 1. – Корреляция общего числа лейкоцитов, под-
считанных  в автоматическом анализаторе, и числа  
полиморфноядерных лейкоцитов при микроскопии ручным 
методом (n=57)

шение чувствительность (Ч)/специфичность (С) 
для положительных значений подсчета ОЧЛ в 
АГА (рис. 2).

Рисунок 2. – Диагностическая значимость подсчета обще-
го числа лейкоцитов асцитической жидкости в гематоло-
гическом анализаторе для диагностики спонтанного бак-
териального перитонита
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Получены следующие характеристики: опти-
мальным соотношением Ч/С обладала точка от-
сечения 400 лейкоцитов в 1 мкл с Ч = 100% (95% 
ДИ 40,2-100,0), С = 86,8% (95% ДИ 74,7-94,5), 
отношение правдоподобия положительного ре-
зультата (ОППР) = 7,57 (95% ДИ 6,8-8,4), отно-
шение правдоподобия отрицательного результа-
та (ОПОР) = (-), положительная прогностическая 
ценность (ППЦ) = 36,4% (95% ДИ 11,2-69,1), от-
рицательная прогностическая ценность (ОПЦ) 
= 100,0% (95% ДИ 92,2-100,0), при диагности-
ческой точности (ДТ) = 87,7%. Используя точку 
отсечения ОЧЛ 400 клеток в 1 мкл (оптимальное 
соотношение Ч/С), при меньшем количестве 
ОЧЛ диагноз СБП можно было исключить у 46 
пациентов (80,7%; 95% ДИ 68,1-90,0) с ЦП и ас-
цитом уже через 2-3 минуты. В данных образцах 
было обнаружено полное соответствие резуль-
татов с использованием референтного метода 
(истинно-отрицательные результаты). Шанс про-
пустить СБП при использовании критерия <400 
клеток в 1 мкл чрезвычайно маловероятен (ОПЦ 
– 100%). В то же время при использовании в ка-
честве диагностического критерия ОЧЛ >400 кле-
ток в 1 мкл  следовало бы назначить эмпириче-
скую антибактериальную терапию 7 пациентам с 
ЦП без СБП. Наиболее точным пороговым уров-
нем ОЧЛ являлась точка отсечения в 900 клеток 
в 1 мкл: Ч – 75% (95% ДИ 20,3-95,9), С – 100% 
(95% ДИ 93,2-100,0), ОППР – (0), ОПОР – 0,25 (-), 
ППЦ – 100% (95% ДИ 30,5-100,0), ОПЦ – 98,1% 
(95% ДИ 90,1-99,7), ДТ – 98,2%. Такой уровень 
свидетельствует о высокой вероятности наличия 
СБП (ППЦ=100%). В то же время, используя в ка-
честве диагностического критерия точки отсече-
ния ≥900 клеток в 1 мкл, мы могли пропустить 
один случай СБП. И лишь одному пациенту без 
СБП потребовалось бы назначить антибактери-
альное лечение (ложноположительный резуль-
тат). Эта проблема может быть преодолена сле-
дующим образом.  При использовании подсчета 
ОЧЛ в АГА образцы АЖ с числом клеток от 500 
до 900 в 1 мкл  следует подвергать дополнитель-
ной микроскопии ручным методом. Это означает, 
что при использовании двух пороговых критери-
ев, из которых значение ниже 400 клеток в 1 мкл 
надежно исключает СБП, а значение ≥900 клеток 
в 1 мкл надежно подтверждает данный диагноз, 
более трудоемкой процедуре подсчета ПЯЛ при 
микроскопии следовало бы подвергнуть лишь 
образцы АЖ с ОЧЛ >400 и <900 клеток в 1 мкл (6 
из 57 случаев; 10,5%; 95%ДИ 4,0-21,5). Осталь-
ные образцы АЖ (n=51) могли не подвергаться 
дополнительному исследованию. Таким обра-
зом, для диагностики СБП достаточно опреде-
лять ОЧЛ в АГА и лишь образцы АЖ с ОЧЛ >400 
и <900 клеток в 1 мкл требуют дополнительного 
микроскопического исследования.

При сравнении стоимости двух методов (под-
счет ОЧЛ с помощью  АГА и ПЯЛ при микроско-

пии) оказалось, что  исследование одного образ-
ца АЖ микроскопическим методом дешевле и 
составляет 1.70-2.04 белорусских рублей против 
2.40-2.94 при использовании АГА (прайс-лист 
на 01.09.2017 г.). Однако помимо прямых, необ-
ходимо учитывать косвенные затраты: исполь-
зование АГА позволяет значительно быстрее 
принять решение об инициировании антибакте-
риальной терапии – через 2-3 минуты после об-
работки образца АЖ. 

Проведено исследование ПЯЛ в АЖ с помо-
щью индикаторных тест-полосок для исследова-
ния мочи в сравнении с референтным методом 
(результаты исследования с использованием 
тест-полосок URIstik А10 и МультиТест, имею-
щих градацию, соответствующих 25, 75, 125, 500 
ПЯЛ в 1 мкл, представлены в таблице). Как по-
казал  анализ, оба вида тест-полосок выявляли 
ПЯЛ в АЖ, причем наиболее высокие показате-
ли (3+ и 4+) соответствовали наибольшему ко-
личеству ПЯЛ, определенных методом ручной 
микроскопии. Выполнено построение характе-
ристических кривых (ROC-кривые) (рис. 3 и 4). 
Оптимальным пороговым значением по соотно-
шению Ч/С для тест-полосок URIstik A10 была 
шкала >2, для Мульти Тест10 – шкала >1, макси-
мальной диагностической точностью обладали 
значения шкалы >3 для обоих наборов. 

Рисунок 3. – Диагностическая значимость определения 
ПЯЛ с использованием тест-полосок URIstik A10

Таким образом, хорошая точность тест-поло-
сок URIstik А10 и МультиТест для определения 
ПЯЛ наряду с простотой и скоростью получения 
результата (2 минуты), делает данный способ 
многообещающим диагностическим инструмен-
том для ранней  инициации антибактериального 
лечения СБП. Стоимость исследования одно-
го образца АЖ с использованием тест-полоски 
значительно ниже в сравнении с референтным 
методом и составляет от 0,13 до 0,30 бел. рубля 



56 Hepatology and  Gastroenterology  № 1, 2018   

(тест-полоски URIstik А10, КНР и Мульти Тест 10, 
РБ, прайс-лист на 01.09.2017). 

На точность результатов при использовании 
тест-полосок могут повлиять примеси крови в 
АЖ и при количестве эритроцитов более 10000 в 
1 мкл (геморрагический характер АЖ) оценка из-
менения интенсивности окраски аналитической 
зоны тест-полоски значительно затруднена. В 
таком случае следует предварительно осаждать 
эритроциты центрифугированием в течение 10 
минут при 1500 об/мин, после чего погружать 
тест-полоску в надосадочную область образца 
АЖ.

На основании полученных результатов соз-
дан алгоритм диагностики СБП.

Этап I. Экспресс-диагностика у постели паци-
ента с помощью индикаторых тест-полосок для 
анализа мочи. Проводится врачами-терапевта-
ми и врачами-хирургами в приемных отделениях 
больниц без участия лабораторных работников. 
Выполняется с помощью тест-полосок, исполь-
зуемых для исследования мочи (определение 
ПЯЛ в АЖ полуколичественным способом). Про-
токол исследования – 2 минуты. 

Этап II. Диагностика способом подсчета ПЯЛ 
или ОЧЛ в АЖ (исследование может быть в ка-
честве I этапа). Проводится фельдшерами-ла-
борантами и/или врачами лабораторной диагно-
стики районных, городских, областных больниц. 
Исследование осуществляется одним из спосо-
бов: 1) подсчет ПЯЛ в счетной камере; 3) под-
счет количества ПЯЛ или ОЧЛ в АГА. 

Этап III. Микробиологическое исследование 
АЖ. Проводится фельдшерами-лаборантами и/
или врачами лабораторной диагностики район-
ных, городских, областных больниц культураль-
ным способом. 

Дополнительные или альтернативные под-
ходы к  диагностике СБП широко обсуждаются в 
литературе и включают как основанные на под-

счете ПЯЛ, так и на использовании других био-
маркеров (ОЧЛ, лактоферрина, кальпротектина) 
методы. В исследованиях АЖ с помощью АГА 
исследователями получены неоднозначные дан-
ные, однако подчеркнуты важные достоинства 
(высокая скорость и низкая стоимость), что по-
зволяет заменить ручной анализ,  прежде всего 
для мониторинга лечения, хотя отмечено, как и 
в нашем исследовании, что большей специфич-
ностью  обладает точка отсечения 500 ПЯЛ в 1 
мкл [10, 11]. Метод исследования с помощью ин-
дикаторных тест-полосок основан на выявлении 
эстеразной активности ПЯЛ. Позволяет сокра-
тить время анализа и не требует участия лабо-
раторного работника. Выполнен ряд исследова-
ний с разными коммерческими тест-полосками, 
результаты которых подытожены в системати-
ческом обзоре (J. B. Nousbaum et al., 2007 г.; 19 
наиболее крупных исcледований) [12].  Несмо-
тря на низкую чувствительность и высокий риск 
ложноотрицательных результатов, особенно у 
пациентов с малым содержанием ПЯЛ, всеми 
исследователями показана высокая корреля-
ция с результатами исследования стандартным 
ручным методом, низкая стоимость, простота и 
надежность исключения СБП, особенно у амбу-
латорных пациентов. Ограничением для исполь-
зования тест-полосок является особенность 
большинства из них – отсутствие градации в 250 
клеток в 1 мкл. Появление новых калиброванных 
для АЖ тест-полосок с наличием значения 250 
ПЯЛ в 1 мкл  увеличило возможность данного 
метода диагностики СБП. 

Известны попытки использования определе-
ния ОЧЛ в АЖ: по мнению G. Garcia-Tsao (2016), 
число лейкоцитов >500 клеток в 1 мкл может ука-
зывать на СБП [13]. Вместе с тем отмечено, что 
АГА может не подсчитать количество ПЯЛ при их 
относительно низком, но патологическом уровне 
(<500 в 1 мкл), была показана недостаточная 
надежность метода АГА при небольшом количе-
стве ПЯЛ в АЖ [14, 15].

В качестве альтернативы подсчету ПЯЛ пред-
ложены методы определения лактоферрина и 
кальпротектина в АЖ. Обоснованием  исполь-
зования этих биомаркеров являются данные о 
том, что лактоферрина и кальпротектина проду-
цируются активированными ПЯЛ, их содержание 
в биологических жидкостях пропорционально 
уровню ПЯЛ. Литературные сведения о резуль-
татах использования данных методов ограниче-
ны небольшим числом публикаций [16, 17].

Выводы

1. Метод подсчета ПЯЛ для диагностики СБП 
с помощью АГА  NIHON KOHDEN 6410К демон-
стрирует низкую чувствительность (50,0%). 

2. Установлена сильная статистически зна-
чимая корреляция (r=0,880, 95% ДИ 0,804-0,928, 

Рисунок 4. – Диагностическая значимость определения 
ПЯЛ с использованием тест-полосок МультиТест 10
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