
Как видно из представленных данных, в 
исследуемой группе пациентов преобладали 
больные со слабовыраженнм фиброзом печени 
(0-1 или 1).У части пациентов (24,7%) обнару
живались порто-портальные септы, что соот
ветствовало II стадии — умеренно выражен
ному фиброзу. При выявлении многочисленных 
септ с единичными узлами и обнаружении лож
ных долек, окруженных фиброзом, регистри
ровался цирроз.

Нами проведен сравнительный анализ со
ответствия степени фиброза по клинико-лабо
раторным и инструментальным данным (УЗИ, 
ФГДС) с результатами морфологического ис
следования биоптата печени. Процент совпаде
ния ультразвуковых заключений гистологичес
ким составил 83,3% при отсутствии фиброза, 
69,0% при слабовыраженном фиброзе и 77,8% 
при умеренном фиброзе. Для оценки согласо
ванности двух диагностических методов рассчи
тали два показателя тесноты их связи — кап
пу Кохена и D Сомера. Она оказались равны, 
соответственно 0,53 (р<0,001) и 0,64 (р<0,001). 
Такие значения каппы Кохена считаются уме
ренными (0,41-0,60) [15].

Вывод
Ультразвуковое исследование, выполнен

ное на современной аппаратуре, включая доп
плерографию, в большинстве случаев позво
л я е т  уточнить степень ф иброза печени у 
больных ХГС, не прибегая к гистологической 
верификации.
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Резюме
С помощью методов лазерной проточной цитофлюориметрии изучена направленность изменений в составе иммунокомпе- 
тентных клеток крови при патологических состояниях, возникающих при хроническом инфекционном воспалении и остром
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асептическом воспалении. Показано, что при изучаемых процессах увеличивается вариабельность иммунологических пока
зателей по сравнению со здоровыми донорами; относительное содержание иммунокомпетентных клеток в крови меняется 
разнонаправлено, в то же время абсолютное их число снижается в обеих группах. Полученные результаты соответствуют 
концепции стереотипного реагирования иммунной системы на экзогенный и эндогенный антиген.
Ключевые слова: клеточный иммунитет, стереотипный иммунный ответ, вирусный гепатит С, острое асептическое воспаление.

Summary
Immune cell subpopulations were studied with the help of flow cytometry technique under different pathologic conditions: chronic 
infectious inflammation and aseptic acute inflammation. Dispersion of immune parameters has increased in both cases (in comparison 
to the control group with normal individuals). Immune cells percentage has changed without common trend, but their absolute count 
has decreased in both examined groups. Received results are in agreement to concept of stereotypical immune response to different 
antigens.
Keywords: cell immunity, stereotypical immune response, chronic hepatitis C.

Концепция иммунологического реагирова
ния исходит из идеи функционального равно
весия между постоянно меняющимися уровня
ми активности различных компонентов иммун
ной системы и антигенной нагрузкой («имму
нологические мобили») [1]. При разви ти и  
воспалительного процесса в случае контакта с 
антигеном развивается стереотипный иммун
ный ответ, характер и выраженность которо
го зависит как от вида патогена, так и от фун
кционального состояния иммунной системы [2]. 
Необходимо отметить, что большинство ранее 
предложенных моделей реагирования иммун
ной системы были разработаны на основе мето
дов розеткообразования или непрямой иммуно
флюоресценции [3]. Использование высокотех
нологичных методов оценки иммунного стату
са, в том числе и методов лазерной проточной 
цитометрии, привело к накоплению достаточ
но большого клинического материала, позво
ляющего более точно описать стереотипные 
изменения иммунологических параметров и 
разработать клинико-диагностические стандар
ты на основе современных методов исследова
ния [4].

Ц ель исследования: сравнительная оцен
ка характера изменений в составе иммуноком
петентных клеток крови при патологических со
стоян и ях , возникаю щ их при хроническом  
инфекционном воспалении (хронический гепа
тит С — ХГС) и остром асептическом воспале
нии (острый инфаркт миокарда — ОИМ).

Материалы и методы
Проведено клинико-иммунологическое об

следование 64 больных хроническим вирусным 
гепатитом С (в ф азе репликации вируса) при 
первичном обращении в Самарский гепатоло- 
гический центр Клиник Самарского государ
ственного медицинского университета (СамГ- 
МУ) и 34 больных, поступивших в Клиники 
СамГМУ с диагнозом острый инфаркт миокар
да (ОИМ) с зубцом Q в 1 сутки развития забо
левания. Диагнозы были верифицированы с 
использованием стандартного комплекса кли

нико-инструментальных и лабораторных иссле
дований. Наличие РНК вируса гепатита С оп
ределяли с помощью полимеразной цепной ре
акции (Тест-системы «А м плисенс— HCV»). 
Больные получали патогенетическую терапию, 
соответствующую диагнозу и состоянию.

Кровь для дополнительных иммунологичес
ких исследований забирали на основании доб
ровольно-информированного согласия больно
го в объеме 2 мл (в качестве антикоагулянта 
использовали КЗЭДТА) при поступлении. Кон
трольную группу составили 25 здоровых доно
ров сопоставимого возраста и пола. Для оценки 
иммунного статуса использовали стандартную 
панель моноклональных антител производства 
Becton D ickinson, вклю чаю щ ую  антитела к 
CD3, CD4, CD8, CD16, CD20 дифференциро- 
вочным антигенам и соответствующие изоти- 
пические контроли. Иммунофенотипирование 
проводили на лазерном проточном цитофлюо- 
риметре Becton Dickinson FACS Calibur с по
мощью компьютерной программы Cell Quest Pro.

Статистическая обработка полученных ре
зультатов включала сравнение дисперсий по 
F-критерию Фишера и непараметрический дис
персионный анализ Краскела-Уоллиса с пос
ледующим попарным сравнением групп. Р е
зультаты  представлены в форме среднего и его 
ошибки Использован пакет прикладных про
грамм SPSS 11.5.

Результаты и обсуждение
При иммунологическом исследовании па

циентов получены следующие результаты. Ва
риабельность иммунологических показателей у 
больных ХГС с репликацией вируса и пациен
тов в первые сутки развития ОИМ в большин
стве случаев достоверно отличалась от груп
пы контроля, при р<0,001 (табл. 1). Вариабель
ность изученных показателей больше вы раж е
на при остром инфаркте миокарда. Полученные 
данные свидетельствуют о значительных ин
дивидуальных отличиях реагирования* иммун
ной системы при любом виде воспалительного 
процесса и необходимости дифференцирован



ного анализа клинико-иммунологического ста
туса конкретного больного.

При оценке количественных изменений 
параметров иммунного статуса у больных ХГС 
отмечено некоторое сниж ение содерж ания 
лейкоцитов, значимое по сравнению с показа
телями здоровых доноров (5,15±0,18 клеток 
xlO V -л, р<0,001) и незначительное повышение 
относительного числа лим ф оцитов (35,69± 
1,39%). Что касается основных популяций и 
субпопуляций лимфоцитов, то статистически

значимым в сравнении со здоровыми донора
ми было увеличение относительного содержа
ния В-лимфоцитов (СОЗ-СБ20+-клетки) — дс 
14,12±0,88%,, р=0,002 и снижение процентного 
содержания Т-хелперов (СБЗ+СВ4+-клетки) 
до 40,37^1,02%, р=0,005, а такж е натураль
ных ки л л е р о в  (C D 3 --C D 1 6 + -к л е т к и )  до 
11,65±0,69%, р<0,001. Абсолютное количество 
лимфоцитов (1,74±0,07х109/л  клеток, р=0,003) 
достоверно снижено, как и содержание всех 
изучаемых иммунокомпетентных клеток: CD3+

Таблица 1. Содержание основных популяций и субпопуляций лимфоцитов крови больных ХГС и 
ОИМ

Показатели К0М РГ  ‘ ХГСм Т '  ! u l  (ХГС -  кон- (О И М -кон- Р ш  м ±т  | М ± т  I М±ш , роль) ' троль) , (ХГС-ОИМ)

Лейкоциты, х109/л С С П П 1 ,  с 1 с л но ; 7 0 л О <0.001 I 0,002 <0,0016,59±0,15 5,15±0,18 I 7,8±0,3 <0 0Q1 <Q 0Q1 Q113

Лимфоциты, х109/л
I 1

2,16±0,11 ; 1,74±0,07 ! 1,47±0,1 1 0,003 | <0,001 0,027 
0,442 0,336 0,279

CD3* лимфоциты, кл. х109/л
1 I 

1,54±0,07 | 1,19±0,05 j 1,25±0,06 <0,001 1 
0,158

0,003 0,463 
0,491 0,162

CD3*CD4+ лимфоциты, кл. х109/л 

CD3* CD8* лимфоциты, кл. х109/л

0,89±0,07
I

0,70±0,03 - 0,72±0,08 <0,001
0,024

0,131 0,779  
0,046 : <0,001

0,62±0,04 0,43±0,02 0,52±0,02 <0,001
0,037

0,019 0,05 
<0,001 j 0,010

C D 3'C D 16" лимфоциты, кл. х109/л 0,39±0,02 i 0,20±0,01 0,35±0,01 <0,001
0,005

0,058 i <0,001 
<0,001 0,025

CD3" CD20* лимфоциты, кл. х109/л 0,34±0,02 0,23±0,02 0,19±0,02 0,001
0,435

<0,001 0,201 
0,433 0,439

Лимфоциты, % 32,45±1,11 35,69±1,39 22,6±1,8 0,195
<0,001

<0,001 | <0,001 
<0,001 i 0,359

CD3* лимфоциты, % 71,72±0,81 68,57±1,18 68,5±4,2 0,123
<0,001

0,518 I 0,983
<0,001 : <0,001

CD3* CD4* лимфоциты, % 44,96±0,65 40,37±1,02 44,9±4,9 0,005
<0,001

0,992 ! 0,239  
<0,001 ! <0,001

CD3* CD8* лимфоциты, % 26,08±0,54 25,01 ±0,88 35,4±2,1 0,349
<0,001 л 

л 
о 

о
 

о 
о
 

о 
о

л 
л 

о 
о
 

о 
о
 

о 
о

CD3' CD16* лимфоциты, % 17,96±0,37 11,65±0,69 25,4±2,4 <0,001
<0,001

0,011 I <0,001 
<0,001 ; <0,001

CD3" CD20* лимфоциты, % 10,16±0,28 14,12±0,88 11,2±0,45 0,002
<0,001

0,077 j 0,022  
<0,001 | <0,001

CD47CD8*(%) ИРИ 1,75±0,04 1,76±0,09 1,35±0,04 0,619
<0,001

<0,001 ! 0,002  
0,372 <0,001

Эозинофильные гранулоциты 1,00±0,15 1,55±0,21 0,9±0,1 0,063
<0,001

0,566 0,031 
0,089 | <0,001

Нейтрофильные гранулоциты 
палочкоядерные

0,40±0,14 3,41±0,31 5,1 ±0,1 <0,001
<0,001

<0,001 I <0,001
0,163 I <0,001

Нейтрофильные гранулоциты 
сегментоядерные

59,23±1,12 54,36±1,79 64,7±1,9 0,107
0,001

0,028
<0,001

! <0,001 
0,141

Моноциты 6,64±0,44 5,05±0,38 6,25±0,52 0,005
0,021

0,587
0,044

0,066
0,506

Примечание. Приведены две цифры уровня значимости (р) — верхняя отражает различия средних значений по группам, 
нижняя — различия дисперсий по группам.
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Таблица 2. Направленность изменений основных популяций и субпопуляций лимфоцитов крови 
больных ХГС и ОИМ

Показатели ХГС РНК+ ОИМ

Лейкоциты, х109/л 

Лимфоциты, х109/л 

Лимфоциты, %

CD3* лимфоциты, %

CD3* CD4* лимфоциты, % 

CD3+CD8+лимфоциты, %

CD3~CD16* лимфоциты, % t

CD3"CD20* лимфоциты, %

CD47CD8*. %

CD3* лимфоциты, кл. х109/л 

CD3+ CD4* лимфоциты, кл. х109/л

" +CD3*CD8* лимфоциты, кл. х109/л

CD3"CD16* лимфоциты, кл. х109/л

CD3" CD20* лимфоциты, кл. х109/л 1

Эозинофильные гранулоциты

Нейтрофильные гранулоциты палочкоядерные | +

Нейтрофильные гранулоциты сегментоядерные

Моноциты 1

(1,19±0,05), CD3+CD4+ (0,70±0,03), CD3+CD8+ 
(0,43±0,02), C D 3-C D 16+(0,20±0,01) и CD3- 
CD20+ (0,23±0,02) клеток х109/л, при р<0,001. 
Описанные изменения свидетельствуют о ком- 
проментированности иммунной системы данных 
пациентов, не развивающей стереотипный им
мунный ответ на антиген. Это подтверж дает 
положение о наличии скрытого иммунодефи- 
цитного состояния у больных ХГС с отсутстви
ем естественной ремиссии [5, 6].

В отличие от этого, в первые сутки после 
возникновения инф аркта миокарда на фоне 
выраженного воспалительного процесса эндо
генного генеза, наблюдалось значительное по
вышение содержания лейкоцитов в крови по 
сравнению со здоровыми донорами (до 7,8±0,3 
клеток х109/л , р<0,001), резко увеличивалось 
содержание сегментоядерных и палочкоядер
ных нейтрофильных гранулоцитов (64,7±1,9%, 
р=0,028 и 5,1±0,1%, р<0,001, соответственно). 
Соответственно изменялось относительное со
держ ание общего пула лимфоцитов в крови. 
Изменения содержания основных популяций и 
субпопуляций лимфоцитов, оцениваемые по 
наличию антигенов дифференцировки на их 
поверхности, в случае ОИМ были не столь 
значимыми, как при ХГС. Относительное со

держ ание С БЗ+-лим фоцитов не претерпева
ло стати сти чески  значим ы х изм енений по 
сравнению с показателями у здоровых доно
ров, в среднем в крови больных ОИМ в пер
вые сутки развития заболевания выявлялось 
68,5±4,2% клеток, что сопоставимо с группой 
здоровых доноров. При этом наблюдалось сни
ж ение (до 1,25±0,06х109/л  клеток, р<0,001) 
абсолю тного числа С Б З+ -ли м ф оц и тов , что 
было связано с характерны м  уменьш ением 
абсолютного содержания общего пула лимфо
цитов за счет увеличения доли нейтрофильных 
гранулоцитов в формуле крови. Содержание 
СБЗ+СБ4+-лимфоцитов при остром инфаркте 
миокарда статистически значимо не изм еня
лось и оставалось в пределах контрольных зна
чений, составляя 44,9±4,9%. Анализ динамики 
содержания цитотоксических Т-клеток (CD3+ 
СВ8+-лимфоциты) выявил их повышение по 
сравнению со здоровыми донорами до 35,4± 
3,4%, р<0,001. Изменение соотношения CD3+ 
CD4+ и С Б З+ С Б 8+ -лим ф оцитов  привело к 
значительному снижению иммунорегуляторно- 
го индекса (И Р И )— до 1,35±0,04. При иссле
довании относительного содержания В-лимфо- 
цитов (СБЗ-20+-клетки) при остром инфаркте 
м иокарда не было вы явлено статистически



значимых изменений по сравнению с показа
телями крови здоровых доноров, абсолютное 
содержание данных клеток было сниженным 
(0Д9±0,02хШ 7л клеток, р<0,001). При оценке 
лимфоцитов, имеющих фенотип CD3-CD16+, 
в ходе исследования выявлено статистически 
значимое по сравнению с нормативными пока
зателями увеличение относительного содержа
ния данных клеток при остром инфаркте мио
карда с зубцом Q в первые сутки заболевания 
(25,4±2,4%, р<0,011). Полученные данные со
гласуются с концепцией стереотипного реагиро
вания иммунной системы на острое воспаление 
и соответствуют реакции исходно активирован
ной иммунной системы на антиген [7, 8].

При сравнительном анализе направленно
сти изменения содержания основных популя
ций и субпопуляций лимфоцитов крови (Т-лим- 
фоциты и их субпопуляции, В-лимфоциты и 
натуральные киллеры), отражающих характер 
и выраженность иммунного ответа, у больных 
с воспалительной реакцией различного генеза 
(хроническое инфекционное и острое асепти
ческое воспаление) мы учитывали только ста
тистически значимые отличия. Результаты ана
лиза представлены в табл. 2. Относительное 
содержание общего пула зрелых Т-лимфоци- 
тов (СБЗ+-клетки) является наиболее стабиль
ным и значимо не изменяется при сравнивае
мых патологических состояниях. Основные 
отличия в составе иммунокомпетентных кле
ток касаю тся соотношения субпопуляций Т- 
лимфоцитов, В-клеток и натуральных килле
ров. Так, при хроническом воспалительном 
процессе на фоне иммунной дисфункции с при
знаками иммунологической недостаточности 
(ХГС), отмечено снижение СОЗ+СБ4+-клеток 
(Т-хелперы-индукторы) и CD3—СБ16+-клеток 
(натуральные киллеры). Относительное содер
жание В-лимфоцитов (CD3-CD20+) повышает
ся, что, по-видимому, связано с перераспре
делением популяций лимфоцитов. При этом 
соотношение CD4+ /C D 8+ остается постоян
ным.

При исследовании изменения популяцион
ного и субпопуляционного состава лимфоци
тов крови у больных ОИМ (стадия острого асеп
тического воспаления) выявлен противополож
ный характер реагирования иммунной системы. 
В отличие от изменений, описанных для ХГС, 
при ОИМ относительное содерж ание CD3+ 
СБ4+-клеток не претерпевает изменений, в то 
время как доля CD3+CD8+- и CD3—CD16+- 
клеток в популяции лимфоцитов возрастает.

Для клинической интерпретации иммуно
граммы большое значение имеет абсолютное 
содерж ание иммунокомпетентных клеток в 
крови, которое связано с лейкоцитарной фор
мулой пациента. За счет разнонаправленных

изменений содержания общего пула лейкоци
тов (снижение при ХГС и увеличение при 
ОИМ) и отдельных показателей лейкоцитарной 
формулы (лимфоцитоз при ХГС и возрастание 
доли нейтрофильных гранулоцитов при ОИМ) 
абсолютное число иммунокомпетентных кле
ток снижается в обеих наблюдаемых группах.

Таким образом, проведенный анализ на
правленности изменений основных иммуноло
гических показателей при ХГС с репликацией 
вируса и ОИМ выявил, что особенности ха
рактера реагирования иммунной системы на 
патоген отражаются в изменении соотношений 
основных популяций и субпопуляций лимфо
цитов. При этом абсолютное число иммуноком
петентных клеток в крови изменяется однонап- 
равлено, что свидетельствует об универсаль
ности  к о м п ен сато р н ы х  м ех ан и зм о в  по 
поддержанию иммунного гомеостаза для адек
ватного развития воспалительной реакции в 
целях элиминации патогенна [9, 10]. Получен
ные результаты соответствуют концепции сте
реотипного реагирования иммунной системы на 
экзогенный и эндогенный антиген и свидетель
ствуют о необходимости разработки стандарт
ных диагностических моделей реагирования 
иммунной системы при различных патологичес
ких состояниях, с дальнейшей их привязкой к 
конкретной клинической ситуации.
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Рисунок 2.
Больной с острым апостематозным 
пиелонефритом, осложненный 
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и «страховой» дренажи
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Рисунок 1. Ж ировая мезенхимальная 
дистрофия миокарда при 
алкогольной кардиомиопатии. окраска 
гематоксилин-эозином. х120

Рисунок 2. Тотальная 
крупнокапельная жировая дистрофия 
печени. Диффузное разрастание 
соединительной ткани по ходу 
портальных трактов с формированием 
фиброза печени. Окраска 
гематоксилин-эозином. х120

Рисунок 3. Хронический 
алкогольный панкреатит. Окраска 
гематоксилин-эозином. х320.


