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Öåëü èññëåäîâàíèÿ — àíàëèç èçìåíåíèé àêòèâíîñòè ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè (ËÒÀ)
ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãíîéíûì ñðåäíèì îòèòîì (ÕÃÑÎ) äî íà÷àëà è íà 2-å è 10-å ñóòêè ëå÷åíèÿ. Ìàòåðèà-
ëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíû 299 ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑÎ, èç íèõ 146 ñ òóáîòèìïàíàëüíîé ôîðìîé (ìåçîòèìïàíèò)
è 153 ñ ýïèòèìïàíî-àíòðàëüíîé ôîðìîé (ýïèòèìïàíèò) áîëåçíè. Ëèìôîöèòû è òðîìáîöèòû âûäåëÿëè èç
öåëüíîé êðîâè ìåòîäîì ãðàäèåíòíîãî öåíòðèôóãèðîâàíèÿ äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïîêàçàòåëåé ËÒÀ ïî ìåòîäó
Þ.À. Âèòêîâñêîãî. Ðàññ÷èòûâàëè êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíûõ àãðåãàòîâ (ËÒÀã) è ÷èñëî
òðîìáîöèòîâ, àäãåçèðîâàííûõ íà ïîâåðõíîñòè îäíîãî ëèìôîöèòà, èëè ñòåïåíü àäãåçèè (ëèìôîöèòàð-
íî-òðîìáîöèòàðíûé èíäåêñ — ËÒÈ). Ñóáïîïóëÿöèîííûé ñîñòàâ ëèìôîöèòîâ (CD4+, CD8+, CD16+, CD22+)
â êðîâè è àãðåãàòàõ ñ òðîìáîöèòàìè îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë. Äëÿ èçìåðåíèÿ êîí-

öåíòðàöèè èíòåðëåéêèíîâ (IL) 1� è 10 â ñûâîðîòêå êðîâè ïðèìåíÿëè èììóíîôåðìåíòíûé àíàëèç. Ñòàòèñòè-
÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Êðèòè÷åñêèé
óðîâåíü çíà÷èìîñòè ïðèíèìàëñÿ ðàâíûì 0,05. Ðåçóëüòàòû. Ó áîëüíûõ ñ ðàçíûìè ôîðìàìè ÕÃÑÎ äî ëå÷å-
íèÿ îòìå÷àåòñÿ ñíèæåíèå îáùåãî êîëè÷åñòâà ëèìôîöèòîâ, ñîäåðæàíèÿ èõ ñóáïîïóëÿöèé (CD4+, CD16+,
CD22+) è ËÒÀã â êðîâè. Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì âûÿâëÿþòñÿ ðàçíîíàïðàâëåííûå èçìåíåíèÿ ËÒÈ: ñíèæåíèå
ïðè ìåçîòèìïàíèòå è óâåëè÷åíèå ïðè ýïèòèìïàíèòå. Íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì êî-
ëè÷åñòâî ËÒÀã (%) è ËÒÈ ïîâûøàþòñÿ ïðàêòè÷åñêè â 2 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè çíà÷åíèÿìè, ïðè
ýòîì ñîäåðæàíèå CD4+ Ò-ëèìôîöèòîâ è CD16+ NK-êëåòîê â êðîâè ñíèæàåòñÿ åùå áîëüøå. Ó ëèö ñ ýïèòèì-
ïàíèòîì îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî ËÒÀã (%) óâåëè÷èâàåòñÿ íà 59,7%, à ËÒÈ ñíèæàåòñÿ íà 9,2% ñîîòâåòñò-
âåííî. ×åðåç 10 äíåé ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ ïîêàçàòåëè ËÒÀ ïðîÿâëÿþò òåíäåíöèþ ê íîðìàëèçàöèè. Çà-
êëþ÷åíèå. Ïðè ÕÃÑÎ ñïîñîáíîñòü ëèìôîöèòîâ àäãåçèðîâàòü íà ñâîåé ïîâåðõíîñòè òðîìáîöèòû ñíèæàåò-
ñÿ. Äèíàìèêà ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè íà ôîíå ëå÷åíèÿ ÿâëÿåòñÿ ïîêàçàòåëåì ðåãðåññèè
âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà è ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè.
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The study objective was to analyze changes of lymphocyte-platelet adhesion (LPA) activity in patients with
chronic suppurative otitis media before and on days 2 and 10 of treatment. Materials and methods. The study in-
cluded 299 patients with chronic suppurative otitis media; 146 patients had the tubotympanal form
(mesotympanitis) and 153 patients had the epitimpano-antral form (epitimpanitis) of disease. Lymphocytes and
platelets were isolated from whole blood using gradient centrifugation to determine LPA parameters using the
method of Yu.A. Vitkowskiy. Counts of lymphocyte-platelet aggregates (LPAg) and platelets adhered to the sur-
face were expressed per lymphocyte (lymphocyte-platelet index, LPI). Lymphocyte subpopulations (CD4+, CD8+,
CD16+, CD22+) were identified in blood and platelet aggregates using monoclonal antibodies. Blood serum con-

centrations of cytokines IL-1� and IL-10 were measured by ELISA. Statistical analysis was performed with Stu-
dent’s t-test at the significance level of 0.05. Results. In patients with different forms of chronic suppurative otitis
media, the pretreatment lymphocyte count, content of their subpopulations (CD4+, CD16+, CD22+), and blood
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level of LPAg were decreased. At the same time, LPIs changed in different directions; LPI values were decreased
in mesotympanitis and increased in epitympanitis. In patients with mesotympanitis on day 2 of treatment, the
amount of LPAg (%) and LPI increased almost twofold compared to baseline values while counts of CD4+

T-lymphocyte and CD16+ NK cells were decreased even more. In patients with epitympanitis, the relative amount
of LPAg (%) was increased by 59.7% and LPI was decreased by 9.2%, respectively. In patients with chronic sup-
purative otitis media after 10 days of treatment, LPA indexes tended to normalize. Conclusion. In chronic suppu-
rative otitis media, the capability of lymphocyte surface for platelet adhesion was reduced. Changes in LPA during
the treatment indicated regression of the inflammatory process and evidenced the effectiveness of therapy.
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Ââåäåíèå

Â ìèðå õðîíè÷åñêèì ãíîéíûì ñðåäíèì îòèòîì
(ÕÃÑÎ) ñòðàäàþò îò 1 äî 46% íàñåëåíèÿ, ïðîæèâàþùèõ
â ðàçâèòûõ è ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàíàõ, ýòî îêîëî 65—330
ìëí ÷åëîâåê. Èç íèõ 60% èìåþò çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå
ñëóõà [1]. Ïðè ýòîì õðîíè÷åñêèé ñðåäíèé îòèò ñ õîëåñòåà-
òîìîé âûÿâëÿåòñÿ ó 24—63% áîëüíûõ ÕÃÑÎ, ó êîòîðûõ
êîñòíàÿ ðåçîðáöèÿ îáíàðóæèâàåòñÿ â 78,8% è áîëåå ñëó÷à-
åâ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ îòîãåííûõ îñëîæíå-
íèé [2].

Îñîáåííîñòè ðåàëèçàöèè âîñïàëèòåëüíîé ðåàêöèè âî
ìíîãîì çàâèñÿò îò ñîñòîÿíèÿ ôàêòîðîâ ëîêàëüíîãî è ñèñ-
òåìíîãî èììóíèòåòà îðãàíèçìà è èõ îòâåòíîé ðåàêöèè íà
ôëîãîãåí (àíòèãåí). Îäíàêî äëÿ áëàãîïîëó÷íîãî çàâåðøå-
íèÿ âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà íåîáõîäèìî àäåêâàòíîå
ôóíêöèîíèðîâàíèå âñåõ èíòåãðàëüíûõ ñèñòåì çàùèòû,
â ÷àñòíîñòè èììóíèòåòà è ãîìåîñòàçèñà — èõ ôîðìåííûõ
ýëåìåíòîâ è ìåäèàòîðîâ [3, 4]. Òðîìáîöèòû — êëåòêè, âû-
ïîëíÿþùèå íå òîëüêî ãåìîñòàòè÷åñêèå, íî è äðóãèå, íå
îòíîñÿùèåñÿ ê ãåìîêîàãóëÿöèè ôóíêöèè. Îäíîé èç íèõ
ÿâëÿåòñÿ îáåñïå÷åíèå ýìèãðàöèè ëåéêîöèòîâ (ëèìôîöè-
òîâ è äð.) â î÷àã âîñïàëåíèÿ ïóòåì ñòèìóëÿöèè èõ àäãåçèè
ê ñîñóäèñòîé ñòåíêå ñ öåëüþ ïîñëåäóþùåãî ó÷àñòèÿ â ðåà-
ëèçàöèè èììóííûõ ðåàêöèé (íàïðàâëåííûõ íà ëîêàëèçà-
öèþ, äåñòðóêöèþ è óäàëåíèå ôëîãîãåíà) è ðåïàðàòèâíûõ
ïðîöåññàõ [5]. Ïîêàçàòåëåì ìåæêëåòî÷íûõ âçàèìîäåéñò-
âèé ïðè êîîïåðàöèè ñèñòåì èììóíèòåòà è ãîìåîñòàçèñà
â óñëîâèÿõ ïàòîëîãèè ìîæåò ñëóæèòü ëèìôîöèòàð-
íî-òðîìáîöèòàðíàÿ àäãåçèÿ (ËÒÀ) [6]. Îäíàêî ïðè ÕÃÑÎ,
â ïàòîãåíåçå êîòîðîãî âçàèìîñâÿçü ìåæäó èììóíèòåòîì è
ãîìåîñòàçèñîì ÿâëÿåòñÿ î÷åíü òåñíîé, ñïîñîáíîñòü ëèì-
ôîöèòîâ âñòóïàòü â êîíòàêò ñ òðîìáîöèòàìè äî êîíöà íå
óñòàíîâëåíà, â òî âðåìÿ êàê èçó÷åíèå ýòîãî ôåíîìåíà ÿâ-
ëÿåòñÿ àêòóàëüíûì äëÿ ðàñøèðåíèÿ çíàíèé î ïàòîãåíåçå
çàáîëåâàíèÿ.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — àíàëèç èçìåíåíèé àêòèâíîñòè
ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè (ËÒÀ) ó áîëüíûõ
õðîíè÷åñêèì ãíîéíûì ñðåäíèì îòèòîì (ÕÃÑÎ) äî íà÷àëà
è íà 2-å è 10-å ñóòêè ëå÷åíèÿ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû 299 ïàöèåíòîâ (129
(43,1%) ìóæ÷èí è 170 (56,9%) æåíùèí â âîçðàñòå
38,0 ± 4,3 ãîäà), íàõîäèâøèõñÿ íà ñòàöèîíàðíîì ëå÷åíèè
â îòîðèíîëàðèíãîëîãè÷åñêîì îòäåëåíèè Êðàåâîé êëèíè-
÷åñêîé áîëüíèöû ã.×èòû. Âñå îáñëåäóåìûå áûëè ðàçäåëå-

íû íà 2 ãðóïïû. Ïåðâóþ ñîñòàâèëè 146 ïàöèåíòîâ, ñòðàäà-
þùèõ òóáîòèìïàíàëüíîé ôîðìîé ÕÃÑÎ (èëè ìåçîòèìïà-
íèòîì) ñ ìóêîçíûì òå÷åíèåì âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà
â ñðåäíåì óõå. Âî âòîðóþ ãðóïïó âîøëè 153 áîëüíûõ
ñ õðîíè÷åñêèì ýïèòèìïàíî-àíòðàëüíûì ñðåäíèì îòèòîì
(ýïèòèìïàíèòîì) è êàðèîçíî-äåñòðóêòèâíûìè èçìåíåíè-
ÿìè â ñðåäíåì óõå. Â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó áûëè âêëþ÷åíû
183 çäîðîâûõ äîíîðîâ — æèòåëåé Çàáàéêàëüñêîãî êðàÿ (79
(43,2%) ìóæ÷èí è 104 (56,8%) æåíùèí â âîçðàñòå
33,2 ± 2,6 ãîäà).

Âñåì îáñëåäóåìûì âûïîëíÿëèñü ñòàíäàðòíûå îáùå-
êëèíè÷åñêèå (îáùèé è áèîõèìè÷åñêèé àíàëèçû êðîâè,
îáùèé àíàëèç ìî÷è), áàêòåðèîëîãè÷åñêîå (ìàçîê èç óõà
íà ìèêðîôëîðó è ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê àíòèáèîòèêàì) è
ðåíòãåíîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèÿ. Ñîñòîÿíèå ñëóõîâîé
ôóíêöèè îïðåäåëÿëîñü ñ ïîìîùüþ àêóìåòðèè è òîíàëü-
íîé ïîðîãîâîé àóäèîìåòðèè.

Ëàáîðàòîðíûå èññëåäîâàíèÿ ó âñåõ ïàöèåíòîâ áûëè
ïðîâåäåíû íà ìîìåíò ïîñòóïëåíèÿ, íà 2-å è 10-å ñóòêè
êîìáèíèðîâàííîãî (õèðóðãè÷åñêîãî è êîíñåðâàòèâíîãî)
ëå÷åíèÿ â ñòàöèîíàðå. Êîíñåðâàòèâíàÿ òåðàïèÿ âêëþ÷àëà
òóàëåò óõà, ìåñòíóþ àíòèáàêòåðèàëüíóþ òåðàïèþ, ïðèåì
àíòèãèñòàìèííûõ ñðåäñòâ è ôèçèîëå÷åíèå. Õèðóðãè÷å-
ñêèå âìåøàòåëüñòâà íà ñðåäíåì óõå (ñëóõóëó÷øàþùèå
îïåðàöèè ó ïàöèåíòîâ ñ ìåçîòèìïàíèòîì, ñàíèðóþùèå
îïåðàöèè ñ ýëåìåíòàìè ðåêîíñòðóêöèè ñëóõîâîé öåïè
ó áîëüíûõ ñ ýïèòèìïàíèòîì) âûïîëíÿëèñü ïîä êîíòðîëåì
ìèêðîñêîïèè â óñëîâèÿõ îáùåé àíåñòåçèè ñ ïðèìåíåíèåì
êàê çàóøíîãî, òàê è ýíäàóðàëüíîãî ïîäõîäîâ.

Ïîäñ÷åò îáùåãî ÷èñëà ëåéêîöèòîâ â êðîâè ïðîâîäèëè
ñòàíäàðòíûì ìåòîäîì â êàìåðå Ãîðÿåâà. Îïðåäåëåíèå ïî-
êàçàòåëåé ËÒÀ, îòíîñÿùèõñÿ ê òåñòàì äëÿ îöåíêè ôóíê-
öèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ èììóíîêîìïåòåííûõ êëåòîê è
àêòèâíîñòè âîñïàëåíèÿ, ïðîâîäèëè ïî ìåòîäó, ïðåäëî-
æåííîìó Þ.À. Âèòêîâñêèì è ñîàâò. (1999) [7]. Äëÿ ñîâìå-
ñòíîãî âûäåëåíèÿ ëèìôîöèòîâ è òðîìáîöèòîâ ñâåæóþ ãå-
ïàðèíèçèðîâàííóþ êðîâü íàñëàèâàëè íà ãðàäèåíò ïëîò-
íîñòè ôèêîëë-óðîãðàôèíà (ïëîòíîñòü 1,077 ã/ìë) è öåíò-
ðèôóãèðîâàëè ïðè 1500 îá/ìèí â òå÷åíèå 40 ìèí. Ïîñëå
öåíòðèôóãèðîâàíèÿ êîëüöà, ñîäåðæàùèå ëèìôîöèòû
(íèæíåå) è òðîìáîöèòû (âåðõíåå), ñîáèðàëè ïèïåòêîé
â îäíó ïðîáèðêó ñ 5 ìë ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà è öåí-
òðèôóãèðîâàëè ïðè 1500 îá/ìèí â òå÷åíèå 4 ìèí. Íàäîñà-
äî÷íóþ æèäêîñòü ñëèâàëè, îñàäîê ìèêðîñêîïèðîâàëè
â êàìåðå Ãîðÿåâà. ËÒÀ îöåíèâàëè ïî ÷èñëó ëèìôîöèòàð-
íî-òðîìáîöèòàðíûõ àãðåãàòîâ (ËÒÀã) íà 100 êëåòîê. Ðåçó-
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ëüòàòû âûðàæàëè â ïðîöåíòàõ è (â ïåðåñ÷åòå íà àáñîëþò-
íîå êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ â êðîâè) õ109/ë. Ïî ñóììàð-
íîìó êîëè÷åñòâó êðîâÿíûõ ïëàñòèíîê íà ïîâåðõíîñòè îä-
íîãî ëèìôîöèòà, äåëåííûõ íà îáùåå ÷èñëî ËÒÀã ðàññ÷è-
òûâàëè ñðåäíåå ÷èñëî òðîìáîöèòîâ, ïðèñîåäèíèâøèõñÿ
ê ëèìôîöèòàì, ò.å. ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíûé èí-
äåêñ (ËÒÈ, èëè ñòåïåíü àäãåçèè).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñóáïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ â ëóíêè
ïîëèñòèðîëüíîãî ïëàíøåòà âíîñèëè ìîíîêëîíàëüíûå àí-
òèòåëà ê àíòèãåíàì CD3 (Ò-ëèìôîöèòû), CD4 (Ò-ëèìôî-
öèòû-õåëïåðû), CD8 (öèòîòîêñè÷åñêèå Ò-ëèìôîöèòû,
èëè ÖÒË), CD22 (Â-ëèìôîöèòû), CD16 (íàòóðàëüíûå
êèëëåðû — NK-êëåòêè) («ÄèàãíîÒåõ», ã.Ìîñêâà), èíêó-
áèðîâàëè 2 ÷ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå, äàëåå äâàæäû
ïðîìûâàëè ôîñôàòíî-ñîëåâûì áóôåðîì (PBS, ðÍ = 7,4).
Çàòåì â «ñåíñèáèëèçèðîâàííûå» ëóíêè âíîñèëè âçâåñü
âûäåëåííûõ èç êðîâè ëèìôîöèòîâ è èíêóáèðîâàëè èõ
â òå÷åíèå 1 ÷ ïðè 37°Ñ. Íå ïðèêðåïèâøèåñÿ ê ïîâåðõíî-
ñòè ïëàíøåòà êëåòêè óäàëÿëè äâóêðàòíûì ïðîìûâàíèåì
PBS. Îñòàâøèåñÿ êëåòêè (ëèìôîöèòû, íåñóùèå êîíêðåò-
íûé CD-àíòèãåí) ïîäñ÷èòûâàëè â êàìåðå Ãîðÿåâà. Ðåçó-
ëüòàòû âûðàæàëè â õ109/ë. Äëÿ ïîäñ÷åòà êîëè÷åñòâà ËÒÀã
(%) ñ âêëþ÷åíèåì â íèõ ëèìôîöèòîâ îïðåäåëåííûõ ñóá-
ïîïóëÿöèé (ÑD3+, CD4+, CD8+, CD22+, CD16+) äîïîë-
íèòåëüíî â ëóíêè ïëàíøåòà äîáàâëÿëè àóòîëîãè÷íóþ
ïëàçìó, îáîãàùåííóþ òðîìáîöèòàìè, â îáúåìíîì ñîîòíî-
øåíèè 2:1 è èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 30 ìèí, ïîñëå ÷åãî
ïîäñ÷èòûâàëè ËÒÀã (â % íà 100 êëåòîê) â êàìåðå Ãîðÿåâà.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèè èíòåðëåéêèíîâ (IL)

â ñûâîðîòêå êðîâè (IL-1�, IL-10) ïðèìåíÿëè ìåòîä òâåð-
äîôàçíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà â ñîîòâåòñòâèè
ñ èíñòðóêöèÿìè ïðîèçâîäèòåëÿ íàáîðîâ ðåàãåíòîâ («Âåê-
òîð-Áåñò», ã. Íîâîñèáèðñê).

Ïîëó÷åííûå äàííûå îáðàáàòûâàëè ñ ïîìîùüþ ïàêå-
òîâ ïðîãðàìì BIOSTAT, STATISTICA 6.0 (StatSoftInc.,
ÑØÀ). Õàðàêòåð ðàñïðåäåëåíèÿ âûáîðî÷íûõ äàííûõ
îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ êðèòåðèÿ Êîëìîãîðîâà-Ñìèðíî-
âà. Äëÿ îöåíêè çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ñðåäíèõ çíà÷åíèé
íåçàâèñèìûõ âûáîðîê ñ íîðìàëüíûì ðàñïðåäåëåíèåì èñ-
ïîëüçîâàëè t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà. Â ñëó÷àå ñðàâíåíèÿ
ñðåäíèõ çíà÷åíèé íîðìàëüíî ðàñïðåäåëåííûõ ñâÿçàííûõ

ñîâîêóïíîñòåé «äî è ïîñëå» ïðèìåíÿëè ïàðíûé t-êðèòå-
ðèé Ñòüþäåíòà. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè ðàçëè÷èÿ ñ÷è-
òàëè ïðè ð<0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Ïîñêîëüêó âûáîðî÷íûå äàííûå ãðóïï èññëåäîâàíèÿ
ñîîòâåòñòâîâàëè íîðìàëüíîìó ðàñïðåäåëåíèþ, ìû èñ-
ïîëüçîâàëè ïàðàìåòðè÷åñêèå ìåòîäû ïðåäñòàâëåíèÿ è
àíàëèçà äàííûõ.

Â õîäå ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ
íà ìîìåíò ïîñòóïëåíèÿ îáíàðóæèâàëñÿ ëåéêîöèòîç
(ð<0,001). Îäíîâðåìåííî ó ïàöèåíòîâ ñ ðàçíûìè ôîðìà-
ìè ÕÃÑÎ îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå îáùåãî êîëè÷åñòâà ëèì-
ôîöèòîâ è ÷èñëà èõ îñíîâíûõ ñóáïîïóëÿöèé CD4+,
CD16+, CD22+ â êðîâè, ÷òî óêàçûâàåò íà íàëè÷èå Ò-, NK-
è Â-êëåòî÷íîãî èììóíîäåôèöèòà. Ñòåïåíü åãî âûðàæåí-
íîñòè ñîîòâåòñòâîâàëà òÿæåñòè ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà
â ñðåäíåì óõå (òàáë. 1).

Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ËÒÀ ðåãèñòðèðîâàëè ïðè îáåèõ
ôîðìàõ ÕÃÑÎ, áîëåå âûðàæåííîå ïðè êàðèîçíî-äåñòðóê-
òèâíîì òå÷åíèè áîëåçíè (òàáë. 2).

Òàê, ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå îòíîñè-
òåëüíîãî (%) è àáñîëþòíîãî (õ109/ë) êîëè÷åñòâà ËÒÀã
(òàáë. 2). Íàðÿäó ñ äåôèöèòîì Ò-êëåòîê, íåñóùèõ àíòèãåí
CD4+ (íà 16,5 è 23,5% íèæå íîðìû ïðè ìåçîòèìïàíèòå è
ýïèòèìïàíèòå ñîîòâåòñòâåííî), îáíàðóæèâàëîñü ñíèæå-
íèå êîëè÷åñòâà ËÒÀã (%), îáðàçîâàííûõ CD4+ ëèìôîöè-
òàìè (íà 38,2% ïðè ìåçîòèìïàíèòå è 8,6% ïðè ýïèòèìïà-
íèòå). Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì âûÿâëÿëèñü àãðåãàòû ñ âêëþ-
÷åíèåì CD16+ NK-êëåòîê (òàáë. 1, 2). Îòìå÷àëîñü óâåëè-
÷åíèå êîëè÷åñòâà ËÒÀã ñ CD3+ ëèìôîöèòàìè (%), —
ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì íà 11,4% è ñ ýïèòèìïàíèòîì
íà 64,8% îòíîñèòåëüíî êîíòðîëüíûõ çíà÷åíèé, â òî âðåìÿ
êàê îáùåå êîëè÷åñòâî Ò-ëèìôîöèòîâ (CD3+ êëåòîê,
õ109/ë) ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ îáåèõ êëèíè÷åñêèõ ãðóïï áûëî
ñîïîñòàâèìûì ñ íîðìîé (òàáë. 1, 2).

Ïðè ìåæãðóïïîâîì ñðàâíåíèè ïîêàçàòåëåé ËÒÀ âûÿâ-
ëåíî, ÷òî â êðîâè ó ëèö, ñòðàäàþùèõ ýïèòèìïàíèòîì, îò-
íîñèòåëüíîå (%) è àáñîëþòíîå (õ109/ë) êîëè÷åñòâî ËÒÀã
ïðåâûøàëî èõ ñîäåðæàíèå ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì
áîëåå ÷åì â 1,3 ðàçà, à êîëè÷åñòâî êðîâÿíûõ ïëàñòèíîê,
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Òàáëèöà 1

Îáùåå êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ, ëèìôîöèòîâ è èõ ñóáïîïóëÿöèîííûé ñîñòàâ
â êðîâè ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ äî ëå÷åíèÿ (M ± m)

Ïîêàçàòåëè Çäîðîâûå äîíîðû
(n = 183)

Áîëüíûå ñ ìåçîòèìïàíèòîì
(n = 146)

Áîëüíûå ñ ýïèòèìïàíèòîì
(n = 153)

Îáùåå êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ,
õ109/ë

6,41 ± 0,91 10,62 ± 0,72
ð<0,001

10,35 ± 0,53
ð<0,001

Ëèìôîöèòû, õ109/ë 2,11 ± 0,01 1,92 ± 0,08
ð = 0,019

1,82 ± 0,06
ð<0,001

Ñóáïîïóëÿöèèèè
ëèìôîöèòîâ,
õ109/ë

CD3+ 1,28 ± 0,15 1,14 ± 0,09 1,01 ± 0,07

CD4+ 0,85 ± 0,03 0,71 ± 0,06
ð = 0,037

0,65 ± 0,04
ð<0,001

CD8+ 0,56 ± 0,10 0,51 ± 0,09 0,48 ± 0,08

CD16+ 0,28 ± 0,03 0,21 ± 0,05 0,18 ± 0,04
ð = 0,046

CD22+ 0,39 ± 0,07 0,25 ± 0,03
ð = 0,049

0,21 ± 0,03
ð = 0,018

Ïðèìå÷àíèå. ð — óðîâåíü ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé çäîðîâûõ äîíîðîâ.



àäãåçèðîâàííûõ íà ïîâåðõíîñòè îäíîãî ëèìôîöèòà
(ËÒÈ), áûëî â 2,2 ðàçà áîëüøå, ÷åì â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ
(òàáë. 2). Áîëåå âûñîêàÿ àêòèâíîñòü ËÒÀ ïðè ýïèòèìïà-
íèòå ñî÷åòàëàñü ñ áîëåå âûðàæåííîé àäãåçèåé ñ òðîìáî-
öèòàìè ëèìôîöèòîâ CD3+, CD4+ è CD16+ — íà 47,9, 47,9
è 75,0% ñîîòâåòñòâåííî ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè
ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì (òàáë. 2). Ïðè ýòîì èçìåíå-
íèÿ ËÒÈ ó ïàöèåíòîâ ñðàâíèâàåìûõ êëèíè÷åñêèõ ãðóïï
íîñèëè ðàçíîíàïðàâëåííûé õàðàêòåð. Òàê, ñòåïåíü àäãå-
çèè ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì áûëà íà 43,9% íèæå, à
ó ïàöèåíòîâ ñ ýïèòèìïàíèòîì, íàïðîòèâ, íà 22,6% âûøå
îòíîñèòåëüíî ËÒÈ ó çäîðîâûõ äîíîðîâ (òàáë. 2).

Íà 2-å ñóòêè êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ ó ïàöèåíòîâ
îáåèõ êëèíè÷åñêèõ ãðóïï îòìå÷àëîñü óâåëè÷åíèå ïîêàçà-
òåëåé ËÒÀ ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé — îòíîñèòåëüíîãî êî-
ëè÷åñòâà ËÒÀã (ïðè íîðìàëèçàöèè èõ àáñîëþòíîãî ÷èñëà)
è ËÒÈ (ñòåïåíè àäãåçèè). Òàê, êîëè÷åñòâî ËÒÀã (%) óâå-
ëè÷èâàëèñü ó ïàöèåíòîâ ñ ìåçîòèìïàíèòîì íà 94,6%, à
ó ëèö, ñòðàäàþùèõ ýïèòèìïàíèòîì — íà 59,8% ñðàâíèòå-
ëüíî ñ èõ èñõîäíûìè çíà÷åíèÿìè íà ìîìåíò ïîñòóïëåíèÿ
(òàáë. 3). Íàðÿäó ñ ýòèì ÷èñëåííîñòü ËÒÀã (%) íà 2-å ñóò-
êè ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ ïåðâîé (ñ ìåçîòèìïàíèòîì)
è âòîðîé (ñ ýïèòèìïàíèòîì) ãðóïï îêàçàëàñü âûøå, ÷åì
ó çäîðîâûõ äîíîðîâ — íà 10,6 è íà 18,7% ñîîòâåòñòâåííî.
Ïðè ýòîì èõ îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî ó ïàöèåíòîâ âòî-
ðîé ãðóïïû ïðåâûøàëî êîíöåíòðàöèþ ËÒÀã (%) â êðîâè
ó áîëüíûõ ïåðâîé ãðóïïû íà 7,3% (òàáë. 3).

Íà ôîíå ðàçâèâàþùåãîñÿ ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíè-
òîì è ýïèòèìïàíèòîì íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ äåôèöèòà
Ò-êëåòîê (CD3+, õ109/ë) (íà 33,6 è 43,7% ñðàâíèòåëüíî
ñ íîðìîé ñîîòâåòñòâåííî) îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå
ËÒÀã ñ CD3+ ëèìôîöèòàìè â èõ êðîâè ñòàíîâèëîñü âûøå
ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè çíà÷åíèÿìè íà ìîìåíò ïî-
ñòóïëåíèÿ (â 1,8 è 1,6 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî) è ó çäîðîâûõ
äîíîðîâ (â 2,0 è 2,7 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî) (òàáë. 3). Ðàçíè-
öà ìåæäó êîëè÷åñòâîì ËÒÀã ñ âêëþ÷åíèåì CD3+ ëèìôî-
öèòîâ (%) ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ ïåðâîé è âòîðîé êëèíè÷åñêèõ
ãðóïï ñîñòàâèëà 36,2% ñ ïðåîáëàäàíèåì èõ ÷èñëåííîñòè
ïðè ýïèòèìïàíèòå (òàáë. 3).

Íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì è

ýïèòèìïàíèòîì ïðèðîñò êîëè÷åñòâà ñîäåðæàùèõ CD4+

ëèìôîöèòû ËÒÀã â êðîâè (%) îòíîñèòåëüíî èñõîäíûõ

çíà÷åíèé (â 2,5 è 1,8 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî) è íîðìû (íà

56,0 è 72,6% ñîîòâåòñòâåííî) ñî÷åòàëñÿ ñ ñîõðàíÿþùèìñÿ

(è äàæå â íåêîòîðîé ñòåïåíè áîëåå âûðàæåííûì, ÷åì äî

ëå÷åíèÿ) äåôèöèòîì CD4+ Ò-êëåòîê (õ109/ë) (òàáë. 3).

Ïðè ýòîì îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå àãðåãàòîâ ñ âêëþ÷å-

íèåì CD4+ ëèìôîöèòîâ ó ïàöèåíòîâ ñ êàðèîçíî-äåñòðóê-

òèâíûì òå÷åíèåì ÕÃÑÎ áûëî íà 10,7% âûøå, ÷åì ó áîëü-

íûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì (òàáë. 3).

Òàêàÿ æå òåíäåíöèÿ ïðîñëåæèâàëàñü è â îòíîøåíèè

àáñîëþòíîãî êîëè÷åñòâà CD16+ NK-êëåòîê è îòíîñèòåëü-

íîãî ñîäåðæàíèÿ ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåòêàìè (%) ó áîëü-

íûõ ñ ÕÃÑÎ. Ñíèæåíèå àáñîëþòíîãî êîëè÷åñòâà CD16+

NK-êëåòîê (õ109/ë) â êðîâè ïðè ìåçîòèìïàíèòå è ýïè-

òèìïàíèòå ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì îòíîñèòåëüíîãî

êîëè÷åñòâà ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåòêàìè (íà 57,6 è 31,3%

ñîîòâåòñòâåííî) ïî ñðàâíåíèþ ñ èõ èñõîäíûìè çíà÷åíèÿ-

ìè íà ìîìåíò ïîñòóïëåíèÿ â ñòàöèîíàð (òàáë. 3). Ïðè

ýòîì ó áîëüíûõ ñ ýïèòèìïàíèòîì íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ ñî-

äåðæàíèå ËÒÀã ñ NK-êëåòêàìè (%) áûëî 1,5 ðàçà âûøå,

÷åì âî âòîðîé ãðóïïå áîëüíûõ ÕÃÑÎ (òàáë. 3).

Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì íà

2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ âûÿâëÿëîñü óâåëè÷åíèå ÷èñëà êðîâÿíûõ

ïëàñòèíîê, àäãåçèðîâàííûõ íà ïîâåðõíîñòè îäíîãî ëèì-

ôîöèòà, ïî ñðàâíåíèþ ñî çíà÷åíèÿìè ËÒÈ íà ìîìåíò ïî-

ñòóïëåíèÿ (â 2,0 ðàçà) è â êîíòðîëå (íà 10,7%) (òàáë. 3).

Â êðîâè ó ïàöèåíòîâ ñ ýïèòèìïàíèòîì, íàîáîðîò, ñòåïåíü

àäãåçèè îêàçàëàñü íèæå, ÷åì äî ëå÷åíèÿ íà 9,2%, íî âûøå

ËÒÈ ó çäîðîâûõ äîíîðîâ íà 11,3% (òàáë. 3).

Íà 10-å ñóòêè êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ

îòìå÷àëàñü òåíäåíöèÿ ê íîðìàëèçàöèè ñóáïîïóëÿöèîííî-

ãî ñîñòàâà ëèìôîöèòîâ è çíà÷åíèé ËÒÀ. Ïðè ýòîì îáùåå

êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ (õ109/ë) ó ïàöèåíòîâ ñ ìåçîòèìïà-

íèòîì è àáñîëþòíîå êîëè÷åñòâî CD3+ è CD16+ ëèìôîöè-

òîâ (õ109/ë) ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ îáåèõ ãðóïï èññëåäîâàíèÿ

âîññòàíàâëèâàëîñü äî íîðìû. Êîëè÷åñòâî CD4+ T-êëåòîê
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Òàáëèöà 2

Ïîêàçàòåëè ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ äî ëå÷åíèÿ (Ì ± m)

Ïîêàçàòåëè Çäîðîâûå äîíîðû
(n = 183)

Áîëüíûå ñ ìåçîòèìïàíèòîì
(n = 146)

Áîëüíûå ñ ýïèòèìïàíèòîì
(n = 153)

ËÒÀã, % 14,69 ± 0,05 8,35 ± 0,18
ð1<0,001

10,91 ± 0,17
ð1,2<0,001

ËÒÀã, õ109/ë 0,30 ± 0,03 0,17 ± 0,02
ð1<0,001

0,23 ± 0,02
ð2<0,001

ËÒÈ 3,19 ± 0,08 1,79 ± 0,07
ð1<0,001

3,91 ± 0,12
ð1,2<0,001

% ËÒÀã ñ CD3+ T-ëèìôîöèòàìè 7,81 ± 0,04 8,70 ± 0,06
ð1<0,001

12,87 ± 0,05
ð1,2<0,001

% ËÒÀã ñ CD4+ T-ëèìôîöèòàìè 36,47 ± 1,13 22,53 ± 0,07
ð1<0,001

33,33 ± 0,06
ð1 = 0,005
ð2<0,001

% ËÒÀã ñ CD8+ T-ëèìôîöèòàìè 0 0 0

% ËÒÀã ñ CD22+ Â-ëèìôîöèòàìè 0 0 0

% ËÒÀã ñ CD16+ NK-ëèìôîöèòàìè 0 19,04 ± 0,04 33,33 ± 0,06
ð2<0,001

Ïðèìå÷àíèå. ð1 — óðîâåíü ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé çäîðîâûõ äîíîðîâ; ð2 — óðîâåíü
ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ìåæäó áîëüíûìè ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèìïàíèòîì.



(õ109/ë), ó÷èòûâàÿ íåçíà÷èòåëüíîå åãî ïîâûøåíèå, â ñðåä-
íåì ñîõðàíÿëîñü íèæå, ÷åì ó çäîðîâûõ äîíîðîâ (òàáë. 4).

Àáñîëþòíîå êîëè÷åñòâî ËÒÀã (õ109/ë) ó áîëüíûõ
ÕÃÑÎ íà 10-å ñóòêè (êàê è íà 2-é äåíü) ëå÷åíèÿ ñîõðàíÿ-

ëîñü â ïðåäåëàõ íîðìû. Ïðè ýòîì îòíîñèòåëüíîå êîëè÷å-
ñòâî ËÒÀã (%) ñíèæàëîñü ïî ñðàâíåíèþ ñ èõ êîëè÷åñòâîì
íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ è â êîíòðîëå — â ïåðâîé ãðóïïå íà
17,8 è 9,0%, âî âòîðîé ãðóïïå — íà 22,7 è 8,3% ñîîòâåòñò-
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Òàáëèöà 3

Ïîêàçàòåëè ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ (Ì ± m)

Ïîêàçàòåëè Çäîðîâûå äîíîðû
(n = 183)

Áîëüíûå ñ ìåçîòèìïàíèòîì
(n = 146)

Áîëüíûå ñ ýïèòèìïàíèòîì
(n = 153)

Ëèìôîöèòû, õ109/ë 2,11 ± 0,01 2,03 ± 0,06 1,95 ± 0,03
ð1<0,001

ð3 = 0,263

ËÒÀã, % 14,69 ± 0,05 16,25 ± 0,07
ð1,3<0,001

17,43 ± 0,04
ð1,2,3<0,001

ËÒÀã, õ109/ë 0,31 ± 0,03 0,33 ± 0,04
ð3<0,001

0,34 ± 0,05

ËÒÈ 3,19 ± 0,08 3,53 ± 0,06
ð1 = 0,005
ð3<0,001

3,55 ± 0,03
ð1<0,001

ð3 = 0,003

CD3+ Ò-ëèìôîöèòû, õ109/ë 1,28 ± 0,15 0,85 ± 0,06
ð1 = 0,008
ð3 = 0,007

0,72 ± 0,03
ð1,3<0,001

% ËÒÀã c CD3+ T-ëèìôîöèòàìè 7,81 ± 0,04 15,29 ± 0,05
ð1,3<0,001

20,83 ± 0,04
ð1,2,3<0,001

CD4+ Ò-ëèìôîöèòû, õ109/ë 0,85 ± 0,03 0,58 ± 0,11
ð1<0,001

0,54 ± 0,08
ð1<0,001

% ËÒÀã c CD4+ T-ëèìôîöèòàìè 36,47 ± 1,13 56,89 ± 0,12
ð1,3<0,001

62,96 ± 0,05
ð1,2,3<0,001

CD16+ NK-êëåòêè, õ109/ë 0,28 ± 0,03 0,10 ± 0,07
ð1 = 0,018

0,08 ± 0,04
ð1<0,001

% ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåòêàìè 0 30,00 ± 0,06
ð3<0,001

43,75 ± 0,03
ð2,3<0,001

Ïðèìå÷àíèå. ð1 — óðîâåíü ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé çäîðîâûõ äîíîðîâ; ð2 — ìåæäó
áîëüíûìè ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèìïàíèòîì; ð3 — äî è íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ.

Òàáëèöà 4

Ïîêàçàòåëè ëèìôîöèòàðíî-òðîìáîöèòàðíîé àäãåçèè ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ íà 10-å ñóòêè ëå÷åíèÿ (Ì ± m)

Ïîêàçàòåëè Çäîðîâûå äîíîðû
(n = 183)

Áîëüíûå ñ ìåçîòèìïàíèòîì
(n = 146)

Áîëüíûå ñ ýïèòèìïàíèòîì
(n = 153)

Ëèìôîöèòû, õ109/ë 2,11 ± 0,01 2,02 ± 0,06 1,93 ± 0,09
ð1<0,001

ËÒÀã, % 14,69 ± 0,05 13,36 ± 0,07
ð1,3,4<0,001

13,47 ± 0,06
ð1,3,4<0,001

ËÒÀã, õ109/ë 0,31 ± 0,03 0,27 ± 0,05
ð3 = 0,041

0,26 ± 0,06

ËÒÈ 3,19 ± 0,08 3,08 ± 0,07
ð3,4<0,001

3,17 ± 0,05
ð3,4<0,001

CD3+ Ò-ëèìôîöèòû, õ109/ë 1,28 ± 0,15 1,25 ± 0,06
ð4<0,001

1,19 ± 0,07
ð4<0,001

% ËÒÀã c CD3+ T-ëèìôîöèòàìè 7,81 ± 0,04 8,60 ± 0,07
ð1,4<0,001

9,21 ± 0,05
ð1,2,3,4<0,001

CD4+ Ò-ëèìôîöèòû, õ109/ë 0,85 ± 0,03 0,62 ± 0,03
ð1<0,001

0,58 ± 0,06
ð1<0,001

% ËÒÀã c CD4+ T-ëèìôîöèòàìè 36,47 ± 1,13 43,54 ± 0,06
ð1,3,4<0,001

44,82 ± 0,05
ð1,3,4<0,001

CD16+ NK-êëåòêè, õ109/ë 0,28 ± 0,03 0,23 ± 0,04 0,21 ± 0,03

% ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåòêàìè 0 0 0

Ïðèìå÷àíèå. ð1 — óðîâåíü ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé çäîðîâûõ äîíîðîâ; ð2 — ìåæäó
áîëüíûìè ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèìïàíèòîì; ð3 — äî è íà 10-å ñóòêè ëå÷åíèÿ; ð4 — íà 2-å è 10-å ñóòêè ëå÷åíèÿ.



âåííî. Îäíàêî ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðèîäîì äî ëå÷åíèÿ îíî,
íàïðîòèâ, âîçðàñòàëî — íà 60,0 è 23,5% ïðè ìåçîòèìïà-
íèòå è ýïèòèìïàíèòå ñîîòâåòñòâåííî (òàáë. 4).

Îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî ËÒÀã ñ CD3+ ëèìôîöèòà-
ìè (%) â êðîâè ó ïàöèåíòîâ ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèì-
ïàíèòîì íà 10-å ñóòêè íàáëþäåíèÿ áûëî âûøå êîíòðîëü-
íûõ çíà÷åíèé (íà 10,1 è 17,9% ñîîòâåòñòâåííî), íî ñ òåí-
äåíöèåé ê íîðìàëèçàöèè èõ óðîâíÿ îòíîñèòåëüíî 2-ãî
äíÿ ëå÷åíèÿ (ñî ñíèæåíèåì íà 43,8 è 55,8% ñîîòâåòñòâåí-
íî). Ïðè ýòîì ó ïàöèåíòîâ ñ êàðèîçíî-äåñòðóêòèâíûì òå-
÷åíèåì ÕÃÑÎ êîëè÷åñòâî ËÒÀã ñ CD3+ T-êëåòêàìè (%)
áûëî íà 7,0% âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ ñ ìóêîçíûì òå÷åíèåì
áîëåçíè (òàáë. 4).

Êîëè÷åñòâî ËÒÀã ñ CD4+ T-êëåòêàìè (%) ó ïàöèåíòîâ
ïåðâîé è âòîðîé ãðóïï ñîõðàíÿëîñü âûøå íîðìû (íà 19,4
è 22,9% ñîîòâåòñòâåííî), íî ñíèæàëîñü îòíîñèòåëüíî èõ
ñîäåðæàíèÿ â êðîâè íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ (íà 23,5 è 28,8%
ñîîòâåòñòâåííî) (òàáë. 4). Ïðèðîñò îòíîñèòåëüíîãî êîëè-
÷åñòâà ËÒÀã ñ âêëþ÷åíèåì â èõ ñîñòàâ CD4+ T-êëåòîê íà
10-å ñóòêè ëå÷åíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè äàííûìè
(äî ëå÷åíèÿ) ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèìïàíè-
òîì ñîñòàâèë 93,3 è 34,5% ñîîòâåòñòâåííî (òàáë. 4).

Â êîíöå ëå÷åíèÿ òàêæå îòìå÷àëàñü íîðìàëèçàöèÿ
ËÒÈ. Îí ñíèæàëñÿ ó áîëüíûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïè-
òèìïàíèòîì ïî ñðàâíåíèþ ñ åãî çíà÷åíèÿìè íà 2-å ñóòêè
ëå÷åíèÿ íà 12,7% è 10,7% ñîîòâåòñòâåííî, à ó ïàöèåíòîâ
ñ êàðèîçíî-äåñòðóêòèâíûì òå÷åíèåì ÕÃÑÎ îòíîñèòåëüíî
ïåðèîäà äî ëå÷åíèÿ íà 18,9%. Â òî æå âðåìÿ óâåëè÷åíèå
ËÒÈ ïðè ìåçîòèìïàíèòå ñ ìîìåíòà ãîñïèòàëèçàöèè ñî-
ñòàâèëî 72,1% (òàáë. 4).

Òàêèì îáðàçîì, ðàçâèòèå ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà
â ñðåäíåì óõå ïî êàðèîçíî-äåñòðóêòèâíîìó è ìóêîçíîìó
âàðèàíòàì àññîöèèðóåòñÿ ñ èçìåíåíèÿìè àêòèâíîñòè ËÒÀ
ðàçíîé ñòåïåíè âûðàæåííîñòè è (â ñëó÷àå ËÒÈ) íàïðàâ-
ëåííîñòè. Òàê â ÷åì æå áèîëîãè÷åñêàÿ ñóùíîñòü ýòîãî ôå-
íîìåíà ïðè ÕÃÑÎ?

ËÒÀ, ÿâëÿÿñü îáúåêòèâíûì òåñòîì, õàðàêòåðèçóåò ñî-
ñòîÿíèå èììóíèòåòà è ãåìîñòàçà [8, 9]. Âîñïàëèòåëüíûé
ïðîöåññ â ñðåäíåì óõå, êàê è ëþáîé äðóãîé ëîêàëèçàöèè,
ñîïðîâîæäàåòñÿ ÿâëåíèÿìè ïåðâè÷íîé è âòîðè÷íîé àëüòå-
ðàöèè ñ íàðóøåíèåì öåëîñòíîñòè ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, èç-
ìåíåíèåì åãî àäãåçèâíûõ ñâîéñòâ, ÷òî ïîáóæäàåò ýìèãðà-
öèþ ëåéêîöèòîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ ñ öåëüþ åãî ñàíàöèè è
îñóùåñòâëåíèÿ ðåïàðàòèâíûõ ôóíêöèé, íàïðàâëåííûõ íà
âîññòàíîâëåíèå òêàíè ïîñëå ïîâðåæäåíèÿ ôëîãîãåíîì è
ìåäèàòîðàìè âîñïàëåíèÿ [10]. Òðîìáîöèòû, ñèíòåçèðóÿ è
ñåêðåòèðóÿ çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ
ñîåäèíåíèé, ñïîñîáíû êîíòàêòèðîâàòü íàïðÿìóþ ñ êëåò-
êàìè ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, ãðàíóëîöèòàìè, ìîíîöèòàìè è
ëèìôîöèòàìè, îáåñïå÷èâàÿ èõ âçàèìîäåéñòâèå ñ êîëëàãå-
íîâûìè âîëîêíàìè. Áîëåå òîãî, òðîìáîöèòû, ñîäåðæàùèå
ñîêðàòèòåëüíûå áåëêè è ñïîñîáíûå ê ñàìîñòîÿòåëüíîìó
ïåðåäâèæåíèþ, ñîäåéñòâóþò ýìèãðàöèè ëåéêîöèòîâ â î÷àã
ïîâðåæäåíèÿ, îñóùåñòâëÿþò òðîôè÷åñêóþ è ðåïàðàòèâíóþ
ôóíêöèè ïóòåì ñåêðåöèè ñîîòâåòñòâóþùèõ ôàêòîðîâ [11,
12]. Îñîáåííîñòü ëèìôîöèòîâ àäãåçèðîâàòü íà ñâîåé ïî-
âåðõíîñòè òðîìáîöèòû ñâÿçàíà ñ ýêñïðåññèåé ïîâåðõíîñò-
íûõ ìîëåêóë êîíòàêòíîãî âçàèìîäåéñòâèÿ — ïðåæäå âñåãî,

èíòåãðèíîâ (�-ñóïåðñåìåéñòâà, âêëþ÷àÿ LFA, èëè Lymp-
hocyte Function Associated Antigen) è ñåëåêòèíîâ (Å íà ëåé-
êîöèòàõ è Ð íà òðîìáîöèòàõ), êîòîðûå îïîñðåäóþò âçàèìî-
äåéñòâèå êëåòîê ìåæäó ñîáîé, ñ ýíäîòåëèåì è ñóáýíäîòå-

ëèåì, ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ èììóííûõ ðåàêöèé, òðîìáî-
çà è ðåàëèçàöèè ôåíîìåíà ËÒÀ [13, 14].

Îñóùåñòâëåíèå êîíòðîëÿ çà ìåõàíèçìîì ËÒÀ ïðîèñ-
õîäèò òàêæå çà ñ÷åò ñáàëàíñèðîâàííîãî äåéñòâèÿ ïðîâîñ-
ïàëèòåëüíûõ è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ íà
òðîìáîöèòû è ëåéêîöèòû [13].

Ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé ïîçâîëÿþò óòâåðæ-
äàòü, ÷òî ïðè ÕÃÑÎ ïðîèñõîäÿò ñóùåñòâåííûå ñäâèãè ñî
ñòîðîíû êëåòî÷íûõ è ãóìîðàëüíûõ ôàêòîðîâ çàùèòû,
ñâÿçàííûõ ñ ñèñòåìîé êðîâè. Ìû óñòàíîâèëè, ÷òî òåíäåí-
öèÿ ê ñíèæåíèþ îáùåãî è îòíîñèòåëüíîãî êîëè÷åñòâà
ëèìôîöèòîâ â êðîâè ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑÎ íàõîäèòñÿ
â ïðÿìîé çàâèñèìîñòè îò òÿæåñòè òå÷åíèÿ âîñïàëèòåëüíî-
ãî ïðîöåññà â ñðåäíåì óõå. Ýòî îáúÿñíÿåòñÿ òåì, ÷òî ïðè
õðîíè÷åñêîì âîñïàëåíèè âåäóùèìè êëåòêàìè, ýìèãðèðó-
þùèìè â î÷àãè àëüòåðàöèè, ÿâëÿþòñÿ ìàêðîôàãè, äèôôå-
ðåíöèðóþùèåñÿ èç ìîíîöèòîâ êðîâè, è ëèìôîöèòû [3,
14, 15]. Âìåñòå ñ ëèìôîöèòîïåíèåé ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ ðå-
ãèñòðèðîâàëîñü ñíèæåíèå çíà÷åíèé ËÒÀ îòíîñèòåëüíî
íîðìû, îäíàêî ôàêòîðû, îïðåäåëÿþùèå êîëè÷åñòâî àãðå-
ãàòîâ ëèìôîöèòîâ è òðîìáîöèòîâ â êðîâè, áûëè ðàçëè÷-
íûìè è îáóñëîâëèâàëèñü õàðàêòåðîì òå÷åíèÿ ïàòîëîãè÷å-
ñêîãî ïðîöåññà.

Òàê, ó áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêèì òóáîòèìïàíàëüíûì
ãíîéíûì ñðåäíèì îòèòîì ìàëîå êîëè÷åñòâî àãðåãàòîâ, âå-
ðîÿòíåå âñåãî, ÿâèëîñü ðåçóëüòàòîì êàê Ò-êëåòî÷íîãî èì-
ìóíîäåôèöèòà (ââèäó ñíèæåíèÿ êîëè÷åñòâà Ò-ëèìôîöè-
òîâ-õåëïåðîâ), òàê è ôåíîìåíà ëåéêîöèòàðíîé äåïðåññèè,
õàðàêòåðíîãî äëÿ âÿëîòåêóùèõ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâà-
íèé [16]. Ýòî ïîäòâåðæäàåòñÿ óìåíüøåíèåì ËÒÈ ó áîëü-
íûõ ñ ìåçîòèìïàíèòîì îòíîñèòåëüíî ËÒÈ ó çäîðîâûõ ëèö
(òàáë. 1).

Ïðè õîëåñòåàòîìíî-äåñòðóêòèâíîì ïðîöåññå â ñðåä-
íåì óõå ËÒÈ, íàïðîòèâ, ïðåâûøàë íîðìó. Èçâåñòíî, ÷òî
àêòèâèðîâàííûå ëèìôîöèòû àäãåçèðóþò òðîìáîöèòû è,
áëàãîäàðÿ ðåòðàêöèè ïîñëåäíèõ, ïðîäâèãàþòñÿ ÷åðåç ïî-
âðåæäåííóþ ñòåíêó ñîñóäà âãëóáü òðàâìèðîâàííîãî ó÷àñò-
êà òêàíè, ãäå ðàçâèâàåòñÿ èììóííûé îòâåò [17]. Ìîæíî
äóìàòü, ÷òî ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîãî êîëè÷åñòâà ËÒÀã
ó ïàöèåíòîâ ñ ýïèòèìïàíî-àíòðàëüíîé ôîðìîé ÕÃÑÎ
ÿâèëîñü ðåçóëüòàòîì óñèëåííîé ýìèãðàöèè ëèìôîöèòîâ
èç ñîñóäèñòîãî ðóñëà â î÷àã ïîâðåæäåíèÿ, ÷òî íà ôîíå
õðîíè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ ìîæåò ñîâìåùàòüñÿ ñ èñòîùå-
íèåì ãåìîïîýòè÷åñêîé ôóíêöèè êîñòíîãî ìîçãà.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èçâåñòíî, ÷òî ïðè ðàçëè÷íûõ ïàòî-
ëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ ñäâèãè ËÒÀ ïðîòåêàþò â äâå ôàçû.
Âíà÷àëå ÷èñëî ëèìôîöèòîâ è ñâÿçàííûõ ñ íèìè êðîâÿíûõ
ïëàñòèíîê óâåëè÷èâàåòñÿ â 2—3 ðàçà, à ïî ìåðå ðàçâèòèÿ
çàáîëåâàíèÿ ðåçêî ñíèæàåòñÿ. Ýòèì, ïî-âèäèìîìó, è îáú-
ÿñíÿåòñÿ óñòàíîâëåííîå íàìè ñíèæåíèå îòíîñèòåëüíîãî
(%) è (ïðè ìåçîòèìïàíèòå) àáñîëþòíîãî (õ109/ë) êîëè÷å-
ñòâà ËÒÀã â êðîâè ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ íà ìîìåíò ïîñòóïëå-
íèÿ â ñòàöèîíàð ââèäó äëèòåëüíî ïðîòåêàþùåãî âîñïàëè-
òåëüíîãî ïðîöåññà. Îäíàêî íà 2-å ñóòêè ïîñëå îïåðàòèâ-
íîãî âìåøàòåëüñòâà íà ôîíå ñíèæåíèÿ àáñîëþòíîãî êî-
ëè÷åñòâà Ò-ëèìôîöèòîâ è NK-êëåòîê â êðîâè îòíîñèòå-
ëüíîå ñîäåðæàíèå ËÒÀã óâåëè÷èâàëîñü (â 1,6 è 2 ðàçà
â ïåðâîé è âòîðîé ãðóïïàõ ñîîòâåòñòâåííî) ñ äàëüíåéøåé
òåíäåíöèåé ê íîðìàëèçàöèè èõ ÷èñëåííîñòè íà 10-å ñóòêè
êîíñåðâàòèâíîé òåðàïèè. Àáñîëþòíîå êîëè÷åñòâî ËÒÀã
âîññòàíàâëèâàëîñü óæå íà 2-å ñóòêè ëå÷åíèÿ.

Óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè ËÒÀã ïðè âîñïàëåíèè (ðàâíî
êàê è íà 2-é äåíü îïåðàòèâíîãî âìåøàòåëüñòâà ó áîëüíûõ
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ÕÃÑÎ) ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ïîâðåæäåíèåì òêàíåé, ïî-
ñòóïëåíèåì â êðîâü èíäóêòîðîâ àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ
(ÀÄÔ, êàòåõîëàìèíîâ, òðîìáèíà, ôàêòîðà àêòèâàöèè
òðîìáîöèòîâ è äð.) è ñåêðåöèåé ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öè-

òîêèíîâ. Èçâåñòíî, ÷òî IL-1� è IL-2, ñòèìóëèðóÿ ôóíê-
öèè ìàêðîôàãîâ, Ò-õåëïåðîâ 1 è 2 òèïîâ, NK- è
NKT-êëåòîê, ñàìûì àêòèâíûì îáðàçîì ó÷àñòâóþò â ìåõà-
íèçìàõ ËÒÀ â î÷àãå âîñïàëåíèÿ [18]. Ïðè äåéñòâèè ïðî-

âîñïàëèòåëüíîãî IL-1� àêòèâèðóþòñÿ ìàêðîôàãè, êîòî-
ðûå ïðîäóöèðóþò ôàêòîðû àêòèâàöèè Òh1-ëèìôîöèòîâ.
Th1, â ñâîþ î÷åðåäü, âûðàáàòûâàþò IL-2, îáëàäàþùèé
ñâîéñòâàìè ìèòîãåíà â îòíîøåíèè Ò-ëèìôîöèòîâ âñåõ
ñóáïîïóëÿöèé, NK- è NKT-êëåòîê. Êðîìå òîãî, IL-2 ÿâ-
ëÿåòñÿ ñïåöèôè÷åñêèì èíäóêòîðîì ýêñïðåññèè èììóíîã-
ëîáóëèíîïîäîáíûõ ìîëåêóë àäãåçèè ICAM-1 (Intercellular
Adhesion Molecule) íà Ò- è Â-ëèìôîöèòàõ [19].

Íàìè âûÿâëåíî, ÷òî ó ëèö, ñòðàäàþùèõ ÕÃÑÎ, ïîâû-

øàëîñü ñîäåðæàíèå ïðîâîñïàëèòåëüíîãî IL-1� â ñûâîðîò-
êå êðîâè (òàáë. 5). Ïðè ýòîì ó áîëüíûõ ñ ýïèòèìïàíî-àíò-

ðàëüíîé ôîðìîé ÕÃÑÎ êîíöåíòðàöèÿ IL-1� â êðîâè áûëà
íà 49,5% âûøå, ÷åì ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì òóáîòèì-
ïàíàëüíûì ñðåäíèì îòèòîì.

Ðàçëè÷èÿ â ñîäåðæàíèè IL-1� â ñûâîðîòêå êðîâè ó ïà-
öèåíòîâ ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèìïàíèòîì, ïî íàøåìó
ìíåíèþ, îïðåäåëÿþòñÿ ó÷àñòèåì ïðîäóêòîâ òêàíåâîãî
ðàñïàäà è äðóãèõ ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ (â òîì ÷èñëå
ëèìôîöèòàðíûõ) â àêòèâàöèè âûðàáàòûâàþùèõ åãî ìàê-
ðîôàãîâ ïðè óñëîâèè ïðîäîëæàþùåãîñÿ âîñïàëåíèÿ,
âëèÿþùåãî íà îñîáåííîñòè ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé
â ñðåäíåì óõå ïðè ÕÃÑÎ.

Îáùåèçâåñòíî, ÷òî ðåãðåññ âîñïàëåíèÿ ñâÿçàí ñ ïîâû-
øåíèåì ñåêðåöèè êëåòêàìè î÷àãà, â ÷àñòíîñòè òîëåðîãåí-
íûìè ìàêðîôàãàìè ñ èììóíîðåãóëÿòîðíîé àêòèâíîñòüþ
è ñóïðåññîðíûìè ðåãóëÿòîðíûìè Ò-ëèìôîöèòàìè (Treg),
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ — IL-10, òðàíñôîð-

ìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà � (TGF�) è äð. (ðåçóëüòàòîì ÷å-
ãî ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå èõ ñîäåðæàíèÿ â êðîâè). Óâåëè÷å-
íèå ñîäåðæàíèÿ IL-10 â ìèêðîîêðóæåíèè, ïî äàííûì ëè-
òåðàòóðû, ñîïðîâîæäàåòñÿ òîðìîæåíèåì ËÒÀ è, êàê ñëåä-
ñòâèå, ìèãðàöèè èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê â î÷àã ïî-
âðåæäåíèÿ [7, 19]. Îêàçûâàåìûé IL-10 ýôôåêò ïîçâîëÿåò
ðåãóëèðîâàòü, à íà çàâåðøàþùåé ñòàäèè áëîêèðîâàòü ìèã-
ðàöèîííûé ïîòîê ëèìôîöèòîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ. Îäíî-
âðåìåííî ñ ýòèì IL-10, çàìåäëÿÿ ñâåðòûâàåìîñòü êðîâè è
ñòèìóëèðóÿ ôèáðèíîëèç, óñòðàíÿåò ãèïåðêîàãóëÿöèþ è
ñòàç (ïåðâè÷íûé è âåíîçíûé), ÿâëÿþùèåñÿ ñëåäñòâèåì
èçìåíåíèé ðåîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ êðîâè è ìèêðîöèðêó-
ëÿöèè, ñâÿçàííûõ ñ âîñïàëåíèåì [20]. Îäíàêî ó ëèö ñ òÿ-
æåëûì êàðèîçíî-äåñòðóêòèâíûì òå÷åíèåì îòèòà ñîäåð-

æàíèå IL-10 áûëî âûøå, ÷åì ó ïàöèåíòîâ ñ ìóêîçíûì òå-
÷åíèåì ÕÃÑÎ, òîëüêî íà 19,4% (òàáë. 5), ÷òî õàðàêòåðèçó-
åò ÿâíóþ íåäîñòàòî÷íîñòü IL-10-çàâèñèìîãî ïðîòèâîâîñ-
ïàëèòåëüíîãî îòâåòà ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì ýïèòèì-
ïàíî-àíòðàëüíûì ñðåäíèì îòèòîì.

Çàêëþ÷åíèå

Ïðè ÕÃÑÎ ñïîñîáíîñòü ëèìôîöèòîâ àäãåçèðîâàòü íà
ñâîåé ïîâåðõíîñòè òðîìáîöèòû ñíèæàåòñÿ. Êàðèîçíî-äå-
ñòðóêòèâíûå èçìåíåíèÿ â ñðåäíåì óõå ñîïðîâîæäàþòñÿ
áîëåå âûðàæåííûìè èçìåíåíèÿìè ËÒÀ. Äèíàìèêà çíà÷å-
íèé ËÒÀ íà 2-å è 10-å ñóòêè êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ
ïîçâîëÿåò îöåíèòü ñòåïåíü åãî ýôôåêòèâíîñòè. Ñîäåðæà-

íèå IL-1� â êðîâè ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ êîððåëèðóåò ñ òÿæå-
ñòüþ âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà â ñðåäíåì óõå — ïðè ýïè-
òèìïàíèòå îíî â 1,5 ðàçà âûøå, ÷åì ïðè ìåçîòèìïàíèòå.
Êîíöåíòðàöèÿ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî IL-10 ó ïàöèåí-
òîâ ñ äåñòðóêòèâíûì òå÷åíèåì âîñïàëåíèÿ â ñðåäíåì óõå,
íàïðîòèâ, ïðåâûøàåò åãî ñîäåðæàíèå â êðîâè ïðè ìóêîç-
íîì òå÷åíèè ÕÃÑÎ, íî, ïî-âèäèìîìó, ÿâëÿåòñÿ íåäîñòà-
òî÷íîé äëÿ áëàãîïðèÿòíîãî çàâåðøåíèÿ âîñïàëèòåëüíîãî
ïðîöåññà â óõå.
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Ñîäåðæàíèå èíòåðëåéêèíîâ IL-1� è IL-10 â ñûâîðîòêå êðîâè (ïã/ìë) ó áîëüíûõ ÕÃÑÎ äî ëå÷åíèÿ (M ± m)

Ãðóïïû èññëåäîâàíèÿ IL-1� IL-10

Çäîðîâûå äîíîðû (n = 183) 0 0,32 ± 0,13

Áîëüíûå ñ ìåçîòèìïàíèòîì (n = 146) 12,43 ± 0,08 1,44 ± 0,07
ð1<0,001

Áîëüíûå ñ ýïèòèìïàíèòîì (n = 153) 18,59 ± 0,05
ð2<0,001

1,72 ± 0,09
ð1<0,001,
ð2 = 0,014

Ïðèìå÷àíèå. ð1 — óðîâåíü ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé çäîðîâûõ äîíîðîâ; ð2 — ìåæäó
áîëüíûìè ñ ìåçîòèìïàíèòîì è ýïèòèìïàíèòîì.
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