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Резюме
В статье приведены данные о количественном содержании Т-, В- и NK-лимфоцитов периферической крови 221 боль
ного хроническими дерматозами (псориазом, атопическим дерматитом, красным плоским лишаем, злокачественной 
Т-лимфомой кожи, вульгарной пузырчаткой). Выявлены как общие сдвиги в параметрах иммунной системы, прису
щие большинству пациентов указанных групп, так и особенности, характерные для определённых патологий. Получен
ные результаты будут способствовать оптимизации лабораторного обследования больных в зависимости от нозологи
ческой формы заболевания кожи.
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Summary
The article presents data on the cells immunity in 221 dermatological patients (psoriasis, atopic dermatitis, lichen ruber planus, 
T-cell lymphoma, pemphigus vulgaris). The content of T-, B- and NK-lymphocytes in peripheral blood was examined. These data 
are needed for optimization of laboratory studies in patients depending on the nosology form of skin disease.
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Введение
Основной из тенденции развития медицинской нау

ки в начале нового тысячелетня является интенсивное из
учение иммунопатологических механизмов формирова
ния системной и органной патологии. Многочисленные 
исследования доказывают тесную взаимосвязь развития 
большинства дерматологических заболеваний с наруше
ниями в функционировании иммунной системы, выявляя 
роль этих нарушений в хроническом течении инфекци
онной, аллергической, аутоиммунной и неопластической 
патологии кожи и слизистых оболочек [ 1,2,3]. В то же вре
мя дерматология тесно связана с клинической иммуноло
гией, в задачи которой входит изучение вопросов диагно
стики и лечения больных с иммуно-опосредованнымн за
болеваниями и иммунопатологическими отклонениями. 
Изучению роли иммунопатологических нарушений в па
тогенезе аллерго- и лимфопролифератнвных дерматозов 
посвящены многочисленные исследования как зарубеж
ных учёных, так и наших российских коллег [4-9]. Раз
личные по этиологии, патогенезу, клинике все хрониче
ские дерматозы, тем не менее, объединены одним из об

щих патогенетических механизмов - значимыми откло
нениями в иммунной системе организма [10,11]. Одна
ко, несмотря на характерные для определённых заболе
ваний кожи иммунологические нарушения, в литературе 
до сих пор встречаются весьма противоречивые данные 
об отклонениях в иммунной системе. В связи с этим су
ществует необходимость уточнения роли различных фак
торов иммунитета в патогенезе хронических дерматозов.

Внедрение в российскую лабораторную диагности
ку метода проточной цитометрии значительно расширило 
спектр иммунологических исследований. Этот метод по
зволяет не только быстро и точно подсчитать количество 
основных популяций лимфоидных клеток, но и охаракте
ризовать их функциональную активность. Зачастую паци
ентам дерматологических стационаров проводится стан
дартное обследование, не несущее решающей информации 
о нарушениях в иммунной системе и не дающее полной ха
рактеристики иммунопатологического процесса у данного 
пациента. В связи со сказанным возникает необходимость 
оптимизации лабораторного обследования больных в зави
симости от нозологической формы заболевания кожи.



Цель работы  - описать состояние некоторых по
пуляций и субпопуляций лимфоцитов периферической 
крови у больных различными хроническими дерматоза
ми для выявления наиболее характерных изменений для 
каждого заболевания.

Материал и методы
Обследован 221 пациент дерматологической кли

ники, из них 42 больных атопическим дерматитом (АД), 
82 -  псориазом, 47 - красным плоским лишаем (KTU1), 
22 -  Т-лимфомой кожи (Т-ЛК), 28 -  вульгарной пузыр
чаткой (ВП); 55 условно здоровых лиц составили кон
трольную группу. Кровь для иммунологического обсле
дования получали путем пункции локтевой вены в утрен
ние часы строго натощак в пробирку VACUTAINER с ан
тикоагулянтом. Для выделения мононуклеаров использо
вали стандартный метод градиентного центрифугирова
ния с последующей отмывкой клеток фосфатно-солевым 
буферным раствором. Оценку субпопуляционной струк
туры лимфоцитов осуществляли стандартным методом 
прямого двух- и трёхпараметрического иммунофлюо- 
ресцентного окрашивания мононуклеаров с использова
нием коммерческих лизирующих/фиксирующих и про
мывающих растворов и панели моноклональных анти
тел производства Beckman Coulter. Количественная ха
рактеристика популяций и субпопуляций лимфоци
тов включала в себя определение следующих маркё
ров: CD45+CD3+ (Т-лимфоциты), CD45+CD3+CD4+ 
(Т-хелперы), CD45+CD3+CD8+ (Т-цитотоксические 
лимфоциты), CD45+CD3+CD( 16+56)+ CNKT-клетки), 
CD45+CD3+HLA-DR+ (Т-клетки в поздней фазе акти
вации), CD4+CD27+ (Т-хелперы памяти), CD45+CD3- 
CD19+ (В-лимфоциты), CD19+CD5+ (В 1-лимфоциты), 
CD19+CD27+ (В-лимфоциты памяти), CD45+CD3- 
CD( 16+56)+ (NK-клетки). Качественная характеристи
ка заключалась в анализе экспрессии рецепторов. Стати
стическую обработку результатов производили в рамках 
программного обеспечения Statistica для Windows (вер
сия 6.0).

Результаты и обсуждение
Выявлено уменьшение содержания Т-хелперов у 

больных ВП и КПЛ в периферической крови, как в це
лом популяции С04-позитивных клеток (р<0,01), так и 
Т-хелперов памяти (р<0,05) при нормальном количе
стве Т-цитотоксических клеток. Клетки с фенотипом 
CD4+CD27+ обладают высокой способностью к продук
ции IFN-y. Наблюдаемое изменение их количества может 
свидетельствовать о снижении эффективности иммунно
го ответа.

У больных АД, псориазом, Т-ЛК и ВП отмечено 
повышение количества активированных Т-лимфоцитов 
(р<0,01). Следует отметить, что этот показатель особен
но возрастает при эритродермических формах дерма
тозов (р<0,05). HLA-DR является маркером не только 
поздней, но и длительной активации клеток, т.е. HLA- 
DR-позитивные лимфоциты длительно циркулируют в 
крови, а экспрессия этого маркера наиболее полно отра

жает активационное состояние клеток. Поэтому имен
но HLA-DR наиболее часто используется для определе
ния наличия клеточной активации, а в динамике позво
ляет оценить остроту воспалительного процесса и прово
дить мониторинг эффективности лечения: динамическое 
снижение этого показателя свидетельствует о затухании 
воспаления, динамическое повышение -  об активизации.

NKT-клетки играют немаловажную роль в патоге
незе различных аутоиммунных заболеваний, в том чис
ле при псориазе, ВП и др., что привлекает внимание ис
следователей к этой популяции лимфоцитов у больных 
дерматологического профиля. Нами выявлено снижен
ное количество NKT-лимфоцитов у больных псориазом 
и Т-ЛК (р<0,05). Эти данные согласуются с результа
тами зарубежных исследований, показывающих значи
тельное снижение количества натуральных киллерных 
Т-лимфоцитов в периферической крови больных некото
рыми дерматозами, в частности, псориазом [12].

Количество натуральных киллеров снижено толь
ко у больных АД (р<0,01), при всех других заболевани
ях наблюдаются нормальные значения этого показателя. 
Однако функционально эти клетки отличаются от тако
вых у здоровых лиц. Нами была проанализирована суб
популяция NK-клеток, несущих на своей поверхности 
CD8. Натуральные киллеры с таким фенотипом (CD3- 
CD8+CD( 16+56)+) обладают повышенной цитотоксич- 
ностъю. С активацией натуральных киллеров связыва
ют развитие местного воспаления при различных вирус
ных инфекциях, а маркёр CD8 является активационным. 
У всех групп больных мы выявили снижение цитотоксич
ности NK-клеток, особенно выраженное у больных ВП и 
АД (р<0,05 и р<0,01 соответственно).

Возможно, данные особенности при наличии нару
шений в регуляторных функциях Т-лимфоцитов в неко
торой степени могут обусловливать значение вирусной 
инфекции, как «триггера» патологического кожного про
цесса, например, у некоторых пациентов, больных псо
риазом.

При формировании иммунного ответа, наря
ду с Т-клетками, важную роль играют В-лимфоциты. 
Подобно Т-лимфоцитам они не однородны по сво
им функциям и подразделяются на несколько субпопу
ляций: В 1-лимфоциты (CD19+CD5+), В2-лимфоциты 
(CD19+CD5-), В-клетки памяти (CD19+CD27+). В отли
чие от В2-лимфоцитов, В 1-клетки способны продуциро
вать аутоантитела, так как не подвергаются селекции. С 
этой субпопуляцией В-лимфоцитов связывают развитие 
аутоиммунной патологии и лнмфопролифератнвных про
цессов. При анализе данной субпопуляции нами были по
лучены противоречивые данные. Значительно повышен
ное содержание этих клеток обнаружено не у больных 
ВП или псориазом, как можно было предположить, а у 
пациентов, страдающих Т-ЛК, АД и КПЛ (р<0,05). В то 
же время некоторые исследователи также отмечают от
клонения в содержании С05-позитивных В-лимфоцитов 
у пациентов, страдающих атопическим дерматитом, при 
развитии экзематозных реакций на белок коровьего моло
ка, подчёркивая диагностическое значение изменения ко



личества В 1-клеток [7]. Данный факт требует подтверж- 
дения в исследованиях с привлечением дополнительных 
методов, в частности, определения аутоантител, и даль
нейшего осмысления. В-клетки памяти важны не только 
при днфференцировке В-лимфоцитов в плазматические 
клетки. Изменение данной субпопуляции имеет опре
делённое значение в возникновении лейкозов и некото
рых аутоиммунных заболеваний, в связи с чем изучение 
этих клеток является перспективным иммунологическим 
направлением в дерматологии. Нами зафиксировано до
стоверное повышение содержания В-лимфоцитов памя
ти у больных ВП, что может свидетельствовать о влиянии 
данной субпопуляция клеток на развитие патологическо- 
го кожного процесса при пузырчатке.

В клинической практике важное значение на диагно
стическом этапе и этапе проведения терапии имеют не толь
ко количественные характеристики, но и анализ экспрессии 
поверхностных рецепторов лимфоцитов, распределение 
клеток по морфологическим показателям. Например, появ
ление субпопуляции СD3-позитивных лимфоцитов с боль
шей экспрессией молекулы CD3, чем обычно, позволяет 
предположить наличие у пациента хронической вирусной 
или бактериальной инфекции, так как клетки с таким фено
типом (CD3brightCD4-, CD3brightCD8dim, CD3brightCD8-) 
-  это обычно у &-Т-клетки [13]. Данная субпопуляция мо
жет усиливать иммунный ответ, производя большие коли
чества IFN-y, TNF-a и хемокины. Обнаружение увеличен
ной субпопуляции уб-Т-клеток может говорить о недавней 
или продолжающейся хронической стимуляции, особенно 
на слизистых оболочках или участках кожи. Эта информа
ция позволяет клиницистам делать предположение о воз
можном медленно прогрессирующем инфекционном забо
левании [14]. В рутинной практике не всегда есть возмож
ность использования дорогостоящих реактивов для опреде
ления у&-Т-клеток. Однако, даже при использовании стан
дартных панелей для цитометрии клеток крови, иммунолог 
может дать клиницистам важную информацию, оценивая не 
только количественную характеристику популяций клеток, 
но и уровень экспрессии определённых рецепторов. Прове
ден анализ данных по обнаружению лимфотропных виру
сов у пациентов, страдающих ВП, и наличию у них клеток 
с фенотипом CD3brightCD8dim. Лимфоциты с данным фе-
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напшом обнаружены у 46,4% больных. Из них у подавля
ющего большинства (84,62%) в лимфоцитах методом ПЦР 
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сией рецепторов CD3 и CD8 только у 53,33% были обнару
жены лнмфотропные вирусы (р<0,05). Таким образом, по
явление подобной популяции клеток на гистограмме при 
шггометрии в рамках стандартной иммунограммы долж
но привлечь внимание иммунолога с последующим акцен
том на этой особенности в заключении. Лечащий врач дол
жен обратить внимание на это отклонение, и учесть его при 
дальнейшем планировании методов диагностики и терапии.

Выводы
В результате проведенных исследований нами выяв

лены как общие сдвиги в параметрах иммунной системы, 
присущие больным с большинством хронических дерма
тозов, так и особенности, характерные для определённых 
патологий. Данные особенности клеточного иммунитета 
у больных хроническими дерматозами позволят сформи
ровать приоритетные направления дальнейших клинико- 
иммунологических исследований иммунопатогенеза дер
матозов, в том числе с использованием методологии про
точной цитометрии с разработкой конкретных рекомен
даций по формированию комплексов исследуемых пара
метров иммунитета, углубленной характеристикой осо
бенностей рецепторного аппарата иммунокомпетентных 
клеток периферической крови, характерных и значимых 
для отдельных дерматологических нозологий.в
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