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Abstract. The aim of the work was to follow the change in the main indicators reflecting the state 
of T-cell immunity in COPD and after the use of various treatment regimens. The use of plasmapher-
esis and antiviral therapy leads to the normalization of the main indicators of humoral immunity.
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Аннотация. В работе была поставлена цель проследить за изменением основных показа-
телей, отражающих состояние Т-клеточного иммунитета, при ХОБЛ и после применения раз-
личных схем лечения. Применение плазмафереза и противовирусной терапии приводит к нор-
мализации основных показателей гуморального иммунитета.
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По данным ВОЗ смертность от ХОБЛ еже-
годно составляет 3,17  млн. случаев – это 5% 
от всех причин смертности и  по прогнозам 

к 2030 году ХОБЛ выйдет среди них на 3 ме-
сто [1]. При ХОБЛ механизм защиты верхней 
дыхательной системы является несостоятель-
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ным и это приводит к тому, что инфекционные 
агенты беспрепятственно преодолевают этот 
барьер и за счет своих адгезивных свойств фик-
сируются на слизистой оболочке, где начинает-
ся колонизация и развивается воспаление [2]. 
На этом этапе срабатывают местные иммунные 
факторы. Даже умеренная гипоксия приводит 
к незначительному повреждению легких, акти-
вации макрофагов и нейтрофилов [3].

Воспаление при ХОБЛ – это реакция гипер-
реактивности, на начальном этапе неспецифи-
ческая, но с вовлечением антиген-специфиче-
ских механизмов на последующих этапах [4; 5].

Поэтому нами была поставлена цель про-
следить за изменением основных показателей, 
отражающих состояние Т-клеточного имму-
нитета, при ХОБЛ и после применения раз-
личных схем лечения.

Метод и материалы
Исследования включало 75 больных 

с ХОБЛ. Больные были разделены на три груп-
пы в  зависимости от проводимой терапии. 
Первая группа больных получали медикамен-
тозное лечение по стандартной схеме.

Второй группе на фоне базисной терапии 
дополнительно назначался препарат инозин 
пранобекс по схеме 500  мг по 2  таб. 4 раза 

в сутки в течении 14–20дней. Третьей груп-
пе на фоне базисной терапии дополнительно 
проводили мембранный плазмаферез (ПА) на 
аппарате “Гемофеникс” 4 процедуры с интер-
валом от 3 до 7 дней. Вместе с плазмой уда-
ляются патологические элементы, изменяется 
жизнедеятельность клеток, возникают новые 
взаимодействия с другими клетками и регу-
лирующими факторами [6]. Иммунофеноти-
пирование больных проводили классическим 
методом проточной цитофлюориметрии. Ана-
лиз популяций лимфоцитов проводили на 4-х 
цветном проточном цитометре FACSCalibur 
(Becton Dickinson). Результаты исследований 
были обработаны методами вариационной 
статистики с вычислением t-критерия досто-
верности Стьюдента.

Результаты и обсуждение
Как известно, мембранные молекулы CD4 

и  CD8 являются корецепторами комплекса 
TCR-CD3 и рассматриваются как основные 
маркеры определения Т-хелперов и цитоток-
сичных Т-лимфоцитов соответственно. Срав-
нительное изучение иммунорегуляторных 
субпопуляций Т-лимфоцитов при различных 
патологических состояниях ХОБЛ позволило 
выявить ряд особенностей (рис. № 1).

Рисунок № 1. Основные показатели состояния клеточного 
звена иммунитета при ХОБЛ (в %)

Примечание: * – P < 0.05; без обозначений – данные статистически не достоверны; Р – сравнение 
данных с контролем
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Фактически, количество CD4+ лимфоци-
тов статистически достоверно уменьшалось. 
Длительная персистенция вируса, действие 
других патогенных факторов при ХОБЛ 
нарушает созревание Т-регуляторных и ден-
дритных клеток, приводя к преимущественной 
активации CD8+ лимфоцитов [7]. Количество 
CD8+ клеток коррелирует с выраженностью 
эмфиземы. Взаимодействие цитотоксических 
Т-лимфоцитов с клетками-мишенями приво-
дит к проникновению в мембраны последних 
перфоринов и цитолизинов, что способствует 
гибели клеток путем апоптоза, тем самым под-
держивая постоянный воспалительный про-
цесс при ХОБЛ [8].

Указанные субпопуляционные изменения 
Т-лимфоцитов закономерно приводят к  су-
щественной инверсии иммунорегуляторного 
индекса CD4+/CD8+. Отмечается понижение 
отношения CD4+/CD8+при ХОБЛ.

Интересная закономерность прослежива-
лась при исследовании процентного содержа-
ния CD25+

–клеток, экспрессирующих α-цепь 
рецептора ИЛ‑2, являющихся маркерами ак-
тивации Т-хелперов. Эти клетки, формируют-
ся в процессе нормальной дифференциров-
ки в тимусе, а не под действием антигенной 
стимуляции и  являются естественными ре-
гуляторными клетками (nTreg). В настоящее 
время они рассматриваются как основные 
nTreg-клетки, способные к  супрессии Th1 
и Th2-опосредованных иммунных ответов [9]. 
Согласно данным некоторых авторов, nTreg-
клетки могут образовываться и на периферии 
из CD4+CD25-клеток под действием патоге-
нов, низких доз антигенных пептидов, глюко-
кортикоидов [10; 11].

Согласно полученным данным, при ХОБЛ 
наблюдается статистически достоверное 

повышение (в 1,5 раза) количества CD25+-
клеток. Особый интерес представлял анализ 
популяции дубль-позитивных CD4+CD8+ 
клеток. CD4 и CD8 маркеры одновременно 
появляются на мембране лимфоцитов на ста-
дии β-селекции в тимусе. Поэтому появление 
в крови CD4+CD8+ клеток указывает на вы-
ход незрелых лимфоцитов из тимуса [12]. 
С  другой стороны, увеличение количества 
дубль-позитивных CD4+CD8+ лимфоцитов 
при таких патологических состояниях, как вы-
званный вирусом Эпштейн-Барра мононукле-
оз, ВИЧ-инфекция, хронический лимфолейкоз 
и другие [13]. Представители данной субпо-
пуляции лимфоцитов являются высокодиф-
ференцированными клетками памяти и могут 
участвовать в реакциях адаптивного иммуни-
тета в  ответ на действие вирусных агентов 
[14]. В  наших исследованиях обнаружено 
резкое повышение уровня дубль-позитивных 
CD4+CD8+ лимфоцитов во всех обследован-
ных группах – в 4,1 раз при ХОБЛ (рис. № 1). 
Мы считаем это вполне закономерным, так 
как почти у  всех обследованных пациентов 
с  ХОБЛ обнаружен заметно высокий титр 
вируса Эпштейна-Барр, персистирующего 
в лимфоцитах. Появление большого количе-
ства дубль-позитивных CD4+CD8+ лимфо-
цитов, возможно, обусловлено длительной 
антигенной стимуляцией и компенсаторной 
напряженностью иммунитета при персисти-
ровании вирусной инфекции.

Иммунные нарушения, обнаруженные при 
ХОБЛ, предполагают включение в схемы лече-
ния иммуномодулирующих препаратов, спо-
собствующих восстановлению обнаруженных 
отклонений.

Применение различных методик лече-
ния при ХОБЛ дало следующие результаты 



CHANGES IN MAIN INDICATORS OF CELLULAR IMMUNE IN COPD BEFORE AND AFTER VARIOUS TREATMENTS

79

(рис. № 2). Наибольшая эффективность на-
блюдалась при использовании инозин пра-
нобекса. Эффективным являлся также и ПА. 
Так, сниженное при ХОБЛ содержание CD4+-
лимфоцитов имело тенденцию к повышению, 

составляя 25,6±2,1 и 38,5±2,7 процента. Ко-
личество цитотоксических CD8+

–клеток также. 
После проведения ПА их уровень был ниже 
контрольных величин (в пределах нижней гра-
ницы референтных значений).

Рисунок № 2. Основные показатели состояния клеточного звена 
иммунитета при ХОБЛ после различных схем лечения (в %)

Примечание: * – P<0.05; без обозначений – данные статистически не достоверны; Р – сравнение 
данных с контролем

МТ не приводит к  нормализации уровня 
обоих корецепторов, что, несомненно, отража-
ется на значении иммунорегуляторного индек-
са. После МТ CD4 +/CD8 +< 1, что является 
свидетельством наличия иммундефицитного 
состояния, даже после предпринятого лечения. 
После ПА и противовирусной терапии наблю-
дается почти полная нормализация иммунорегу-
ляторного индекса, особенно после применения 

иммуномодулятора. Применение ПА и иммуно-
модулирующей терапии приводит к уменьше-
нию содержания как CD25+

– , так и CD4+CD8+ 
клеток. Это является свидетельством снижения 
антигенной нагрузки у пациентов данных групп 
после лечения. Применение стандартной МТ, не 
влияет на эти параметры. При ХОБЛ количество 
остается на том же уровне, что и до проводимой 
медикаментозной терапии.
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