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Резюме. Цель исследования — изучение фенотипического состава В-лимфоцитов периферической крови у боль-

ных распространенным гнойным перитонитом (РГП) в динамике послеоперационного лечения в зависимости 

от исхода заболевания. Обследовано 52 пациента с острыми хирургическими заболеваниями и травмами орга-

нов брюшной полости, осложнившимися РГП. Забор крови производили перед операцией (в дооперационный 

период), а также на 7-е, 14-е и 21-е сутки послеоперационного периода. В зависимости от исхода заболевания 

в послеоперационном периоде все больные РГП были разделены на две группы: пациенты с благоприятным (n = 

34) и с неблагоприятным (n = 18) исходом заболевания. В качестве контроля обследовано 68 здоровых людей. Ис-

следование фенотипа В-лимфоцитов крови проводили методом проточной цитометрии с использованием пря-

мой иммунофлуоресценции цельной периферической крови с моноклональными антителами. Установлено, что 

в дооперационном периоде у больных РГП на фоне низкого абсолютного уровня В-лимфоцитов в крови выявля-

ется понижение содержания В1-клеток по сравнению с контрольными значения ми. При этом у больных с небла-

гоприятным исходом РГП наблюдается более высокое количество активированных (по CD23) В1-лимфоцитов 

в крови, чем у пациентов с благоприятным исходом заболевания. В наблюдаемом периоде после операции (7–

21 сутки) динамика изменений содержания В-лимфоцитов значительно различается в зависимости от исхода за-

болевания. У больных с благоприятным исходом РГП в течение послеоперационного периода наблюдается сни-

жение количества большинства субпопуляций В-лимфоцитов (в том числе и активированных клеток), тогда как 

уровни содержания различных фракций В-клеток у пациентов с неблагоприятным исходом заболевания в по-

слеоперационном периоде практически не меняются. В течение всего послеоперационного периода количество 

общих В-лимфоцитов, наивных В-клеток и В2-лимфоцитов, неэкспрессирующих и экспрессирующих рецептор 

CD23, у больных с неблагоприятным исходом РГП выше, чем у лиц с благоприятным исходом заболевания. Со-

держание некоторых других фракций В-лимфоцитов у больных с неблагоприятным исходом также выше, чем 

при благоприятном исходе РГП, но только на отдельных стадиях послеоперационного лечения. Предполагается, 

что установленные особенности в уровнях В-лимфоцитов в крови в зависимости от исхода определяются тем, 

что у больных с неблагоприятным исходом РГП нарушены процессы дифференцировки и миграции В-клеток 

в рамках развития иммунного ответа, и это может быть тесно связано с общим пониженным уровнем чувстви-

тельности всего организма пациента к послеоперационной антибактериальной терапии.

Ключевые слова: распространенный гнойный перитонит, В-лимфоциты, CD23, послеоперационный период, исход 

заболевания, иммунофенотипирование.
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Abstract. The aim of the study was to investigate the phenotypic features of peripheral blood B-lymphocytes in patients 

with widespread purulent peritonitis (WPP) during postoperative treatment depending on the disease outcome. 52 patients 

with acute surgical diseases and injuries of the abdominal organs complicated by WPP were examined. Blood sampling 

was performed before surgery (preoperative period), as well as on day 7, 14 and 21 of the postoperative period. All patients 

with WPP were divided into two groups depending on the disease outcome during postoperative period: patients with 

favorable outcome (n = 34), patients with unfavorable outcome (n = 18). 68 healthy subjects were included into control 

group. Immunophenotyping of blood B-lymphocytes was assessed by flow cytometry and direct immunofluorescence 

of whole peripheral blood stained with monoclonal antibodies. It was found that patients with WPP in preoperative period 

contained lowered B1-cell subset compared to control group that was paralleled with low absolute B-lymphocyte count. 

Moreover, a higher number of activated (based on upregulated CD23 expression) peripheral blood B1-lymphocytes was 

observed in the patients with unfavorable than in patients with favorable WPP outcome. In addition, dynamics of changes 

in frequency of B-lymphocytes during postoperative period (day 7–21) varied profoundly depending on the disease out-

come. In particular, patients with favorable WPP outcome during postoperative period were found to contain decreased 

percentage of the most B-cell subsets (including activated cells) examined, whereas patients with unfavorable disease 

outcome had virtually unaltered B-cell composition in the postoperative period. Moreover, count of total B-cells, naive 

B-cells and B2-cells negative or positive for CD23 expression was higher in patients with unfavorable outcome than in pa-

tients with favorable WPP outcome throughout entire postoperative period. Percentage of some other B-cell subsets in pa-

tients with unfavorable than with favorable outcome was also higher only at certain stages of postoperative treatment. It is 

assumed that such features in peripheral blood B-cell subset composition were closely linked to the disease outcome so 

that patients with unfavorable WPP outcome turned out to have disturbed B-cell maturation and migration in developing 

immune response that might be due to lowered total sensitivity of host body to postoperative antibiotic therapy.

Key words: widespread purulent peritonitis, В-cell, CD23 expression, postoperative period, outcome of the disease, immunophenotyping.

Введение

Гнойно-септические заболевания, даже 

на фоне постоянно совершенствующихся мето-

дов хирургического лечения, а также увеличения 

количества антибактериальных средств и пре-

паратов, купирующих воспалительный процесс, 

продолжают каждый год уносить огромное коли-

чество жизней [1, 5, 11]. Одним из наиболее проб-

лемных заболеваний абдоминальной хирургии 

в настоящее время является распространенный 

гнойный перитонит (РГП), летальность при кото-

ром может варьироваться в пределах от 10 до 30%, 

а при генерализации воспаления, развитии сеп-

сиса и полиорганной недостаточнос ти (ПОН) до-

стигает 80–90% [12, 14, 19].

Характер течения РГП и особенности разви-

тия различных осложнений, как правило, опре-

деляются не только тяжестью основного пато-

логического процесса и адекватностью прово-

димого лечения, но и во многом зависят от из-

менений, происходящих в иммунной системе [3, 

15, 17, 29]. Значительное количество исследова-

ний в отношении иммунопатогенеза РГП по-

священо характеристике механизмов врож-

денного иммунитета [4, 5, 8, 18]. В то же время 

не менее важную роль играют патогенетические 

изменения в адаптивном иммунитете, одним 

из основных компонентов которого являются 

В-лимфоциты. Однако исследования, посвя-

щенные функциональному и фенотипическому 

составу В-лимфоцитов при перитонитах, весьма 

немногочисленны. Так, в работе Tomasdottir V. 

и соавт. (2014) доказано, что более эффектив-

ное восстановление иммунного гомеостаза при 

экспериментальном перитоните наблюдает-

ся при повышении количества В1-клеток [25]. 

В проведенных нами ранее исследованиях было 

выявлено, что уровень B1-лимфоцитов в пери-

ферической крови повышается только у боль-

ных с неблагоприятным исходом РГП, тогда 

как при благоприятном исходе заболевания 

на фоне отсутствия изменений в субпопуля-

ционном составе В-лимфоцитов наблюдается 

повышение Th2-клеток [3]. Необходимо отме-

тить, что среди В1-лимфоцитов выделяют по-

пуляцию клеток, которые способны синтези-

ровать гранулоцитарно-макрофагальный коло-

ниестимулирующий фактор, что способствует 

повышению эффективности функционирова-

ния врожденного противобактериального им-

мунитета [20]. В свою очередь, само созрева-

ние В-лимфоцитов при развитии перитонита 

и его осложнений связывают с функциональ-

ной активностью Т-фолликулярных хелпер-

ных клеток [21]. Следовательно, содержание 
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В-лимфоцитов в крови, а также их субпопуля-

ционный состав характеризуют как эффектор-

ные, так и регуляторные механизмы иммунного 

ответа при перитоните. Именно поэтому целью 

нашего исследования стало изучение феноти-

пического состава В-лимфоцитов периферичес-

кой крови у больных РГП в динамике после-

операционного лечения в зависимости от исхода 

заболевания.

Материалы и методы

На базе Красноярского краевого гнойно-сеп-

тического центра КГБУЗ «Краевая клиническая 

больница» обследовано 52 пациента в возрасте 

25–65 лет (средний возраст пациентов составил 

49,6 лет) с острыми хирургическими заболева-

ниями и травмами органов брюшной полости, 

осложнившимися РГП. Из исследования были 

исключены пациенты, у которых причиной 

РГП являлись острый деструктивный панкреа-

тит (панкреонекроз), тотальный мезентериаль-

ный тромбоз, онкологические заболевания, ту-

беркулез. Объем оперативного вмешательства 

и количество санаций определялись лечащим 

врачом в зависимости от состояния больно-

го. Забор крови производили перед операцией 

(в дооперационный период), а также на 7-е, 

14-е и 21-е сутки послеоперационного периода. 

В зависимости от исхода заболевания в после-

операционном периоде все больные РГП были 

разделены на две группы: группа 1 — больные 

с благоприятным исходом заболевания (n = 34), 

группа 2 — больные с неблагоприятным исхо-

дом (n = 18). В качестве контроля обследовано 

68 относительно здоровых людей аналогичного 

возрастного диапазона.

Исследование фенотипа В-лимфоцитов кро-

ви проводили методом проточной цитометрии 

с использованием прямой иммунофлуоресцен-

ции цельной периферической крови с монокло-

нальными антителами (Beckman Coulter, США), 

меченными FITC (fluorescein isothiocyanate), PE 

или RD1 (phycoerythrin), ECD (phycoerythrin-

TexasRed-X), PC5 (phycoerythrin-cyanin 5) и PC7 

(phycoerythrin-cyanin 7) в следую щей панели: 

CD5–FITC/CD23–PE/CD19–ECD/CD27–PC5/

CD45–PC7. Распределение антител по кана-

лам флуоресценции проводили в соответствии 

с принципами формирования панелей для 

многоцветных цитофлуориметрических иссле-

дований [2]. Пробоподготовку осуществляли 

по стандартной методике [24]. Анализ окра-

шенных клеток проводили на проточном ци-

тофлуориметре Navios (Beckman Coulter, США) 

Красноярского регионального центра кол-

лективного пользования ФИЦ КНЦ СО РАН. 

В каждой пробе анализировали не менее 50 000 

лимфоцитов.

Все исследования выполнены с информи-

рованного согласия испытуемых и в соответ-

ствии с Хельсинкской декларацией Всемирной 

ассоциации «Этические принципы проведения 

медицинских исследований с участием людей 

в качестве субъектов исследования» с поправка-

ми 2008 г. и «Правилами клинической практи-

ки в Российской Федерации», утвержденными 

приказом Минздрава РФ от 19.06.2003 г. № 266.

Выборку описывали с помощью подсчета ме-

дианы (Me) и интерквартильного размаха в виде 

25 и 75 процентилей (Q1 и Q3). Достоверность 

различий между показателями независимых вы-

борок оценивали по непараметрическому кри-

терию Манна–Уитни (Mann–Whitney U-test). 

Достоверность различий в динамике лечения 

определяли по критерию Уилкоксона (Wilcoxon 

Matched Pairs Test). Для оценки изменений ис-

следуемых показателей в динамике послеопера-

ционного лечения также применялся ранговый 

дисперсионный анализ Фридмана (Friedman 

ANOVA by ranks). Статистический анализ осу-

ществляли с помощью пакета прикладных про-

грамм Statistica 8.0 (StatSoft Inc., 2007).

Результаты

Показано, что абсолютное содержание лим-

фоцитов периферической крови у больных 

РГП снижено по сравнению с контрольными 

значениями уже в дооперационном периоде, 

не зависит от исхода заболевания и восстанав-

ливается лишь к 21-м суткам послеоперацион-

ного лечения (табл. 1). При исследовании фе-

нотипа В-лимфоцитов крови у больных РГП 

обнаружено, что в дооперационном периоде 

процентное содержание CD19+-клеток у обсле-

дованных пациентов соответствует контроль-

ным значениям и также не зависит от исхода 

заболевания. В послеоперационном периоде 

при благоприятном исходе РГП (группа 1) на-

блюдается последовательное снижение доли 

В-клеток как в сравнении с контрольным диа-

пазоном, так и с исходными значениями (χ2 = 

11,10, р = 0,011). При неблагоприятном исходе 

заболевания (группа 2) уже на 7-е сутки после-

операционного периода наблюдается увеличе-

ние уровня В-клеток по сравнению с контролем 

с последующей нормализацией их содержания 

к 14-м суткам. Следует отметить, что в течение 

всего послеоперационного периода при небла-

гоприятном исходе РГП наблюдается повыше-

ние количества CD19+-клеток по сравнению 

с тем же показателем у больных с благоприят-

ным исходом (табл. 1). В дальнейшем нами был 

проведен анализ субпопуляционного состава 

В-лимфоцитов в указанных группах больных, 

результаты которого приведены в таблице 1. 

Так, динамика изменений уровней наивных 
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CD27– В-клеток у больных РГП соответствует 

выявленным по CD19+-лимфоцитам в группах 

с благоприятным (χ2 = 11,96, р = 0,010) и не-

благоприятным исходом заболевания. Доля 

В-клеток памяти, несущих CD27 на своей 

мембране, при неблагоприятном исходе РГП 

на протяжении всех сроков наблюдения соот-

ветствует контрольному диапазону, тогда как 

у лиц с благоприятным исходом РГП понижа-

ется на 21-е сутки послеоперационного лече-

ния. Что же касается CD5+ В-лимфоцитов, то 

у больных с благоприятным исходом РГП их 

содержание ниже, чем у людей в контрольной 

группе в течение всего периода обследования. 

В то же время у пациентов с неблагоприятным 

исходом заболевания сниженное содержание 

данной популяции клеток нормализуется в те-

чение 2 недель послеоперационного периода, 

а затем снова значительно понижается, в том 

числе по сравнению с уровнем, выявленным 

при благоприятном исходе. Уровень лимфоци-

тов CD19+CD5– в крови у больных с благопри-

ятным исходом РГП в дооперационном перио-

де и в первую неделю послеоперационного пе-

риода соответствует контрольным значениям, 

к концу периода наблюдения снижается до ми-

нимума (χ2 = 8,90, р = 0,019). При неблагопри-

ятном исходе заболевания процентное содержа-

ние клеток CD19+CD5– в течение всего периода 

наблюдения соответствует контрольному диа-

пазону, но начиная с 7-х суток значительно пре-

вышает уровень данного показателя у пациен-

тов с благоприятным исходом (табл. 1).

В ходе дальнейших исследований нами оце-

нивался уровень «активированных» CD23+ 

клеток в рамках указанных выше популяций 

В-лимфоцитов (табл. 2). Показано, что содер-

жание CD23+ В-клеток в крови при РГП в до-

операционном периоде соответствует контроль-

ному диапазону и не зависит от исхода заболе-

вания. При благоприятном исходе РГП уровень 

В-лимфоцитов с данным фенотипом (по срав-

нению с контрольными значениями) последо-

вательно снижается с 7-х суток послеопераци-

онного периода и достигает минимума к кон-

цу периода обследования (χ2 = 11,50, р = 0,010). 

У больных с неблагоприятным исходом РГП 

на 7-е сутки наблюдается повышение содержа-

Таблица 1. Содержание В-лимфоцитов в крови у больных РГП в динамике послеоперационного 

периода (Ме, Q1–Q3)

Table 1. Composition of peripheral blood B-lymphocytes in patients with WPP during postoperative period (Ме, Q1–Q3)

Показатели

Parameters
Гр.

Gr.
Контроль

Control

Дооперационный 
период

Preoperative period

7-е сутки 
после операции

Day 7 
after surgery

14-е сутки 
после операции

Day 14 
after surgery

21-е сутки 
после операции

Day 21 
after surgery

Лимфоциты, 109/л

Lymphocytes, 109/L

1
2,05

1,56–2,60)

1,06
(0,78–1,33)***

1,32
(0,83–2,53)***

1,34
(0,90–2,08)***

2,15
(1,35–3,89)

2 0,92
(0,51–1,25)***

0,87
(0,70–1,81)***

1,06
(0,65–1,11)***

2,06
(1,27–2,85)

CD19+, %

1
12,0

9,4–14,6)

10,8
(7,2–17,4)

9,0
(5,9–14,3)

7,7
(5,3–11,3)**

4,6
(2,0–7,9)**

2 12,4
(8,1–22,5)

21,7
(16,0–21,4)** #

17,7
(10,0–20,0)#

10,5
(7,5–13,4)#

CD19+CD27–, %

1
11,0

8,1–14,5)

8,9
(5,2–12,1)

7,0
(4,8–8,0)***

5,5
(4,2–9,1)**

3,2
(1,8–5,2)**

2 9,0
(5,9–18,4)

20,2
(10,9–28,9)* ##

15,2
(9,4–15,8)##

8,0
(4,2–11,9)##

CD19+CD27+, % 

1
2,5

1,7–5,2)

2,1
(1,2–5,3)

2,2
(1,2–2,7)

1,7
(0,8–2,7)

0,8
(0,2–1,7)*

2 3,1
(1,3–3,9)

2,0
(1,5–4,2)

2,1
(1,3–2,3)

2,5
(1,6–3,6)

CD19+CD5+, %

1
1,7

1,3–3,8)

0,6
(0,4–1,7)***

0,8
(0,5–1,5)***

0,5
(0,4–0,9)***

0,8
(0,3–1,7)**

2 0,8
(0,4–2,4)*

1,8
(1,1–2,5)#

1,5
(0,8–2,7)#

0,4
(0,2–0,5)* #

CD19+CD5–, %

1
10,9

8,6–15,3)

10,4
(6,6–16,0)

8,5
(5,3–13,2)

7,9
(4,7–10,7)*

3,7
(1,8–6,2)**

2 10,7
(7,6–20,8)

18,2
(14,8–29,9)##

15,7
(8,8–17,1)#

10,0
(7,0–13,0)##

Примечания. Гр. — группа: 1 — больные с благоприятным исходом РГП, 2 — больные с неблагоприятным исходом РГП; * — статистически 
значимые различия с показателями контрольной группы (* — р < 0,05, ** — p < 0,01, *** — p < 0,001); # — статистически значимые различия 
между показателями больных с благоприятным и неблагоприятным исходом РГП (# — р < 0,05, ## — p < 0,01, ### — p < 0,001).
Notes. Gr. — group: 1 — patients with favorable outcome, 2 — patients with unfavorable WPP outcome; * — significant differences compared to control 
group (* — р < 0.05, ** — p < 0.01, *** — p < 0.001); # — significant differences between compared parameters in patients with favorable and unfavorable 
WPP outcome (# — р < 0.05, ## — p < 0.01, ### — p < 0.001).
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ния «активированных» В-клеток по сравнению 

с контрольными значениями с последую щим 

снижением до исходного уровня. Более того, 

у больных с неблагоприятным исходом РГП 

в течение всего послеоперационного периода 

уровень этих клеток превышает значения, полу-

ченные для пациентов с благоприятным исхо-

дом данного заболевания.

Значения, полученные для CD27–CD23+ 

В-лим фо цитов у РГП до операции, соответст-

вуют контрольным и не зависят от исхода за-

болевания (табл. 2). Так, в послеоперационном 

периоде у пациентов с благоприятным исходом 

содержание данной популяции В-клеток сни-

жается, достигая минимума к концу наблюдае-

мого периода, тогда как у больных с неблагопри-

ятным исходом — повышается. Что же касается 

В-клеток памяти, то у больных с благоприятным 

исходом РГП до операции снижено содержание 

CD27+CD23+ В-клеток по сравнению с контроль-

ным уровнем, а в послеоперационном периоде 

достигает контрольного диапазона. При небла-

гоприятном исходе уровень этих клеток в цир-

куляции в течение всего наблюдаемого периода 

находится в пределах контрольного диапазона.

У больных с благоприятным исходом РГП 

процентное содержание CD5+CD23+ В-клеток 

до операции и на первой неделе послеопера-

ционного периода ниже контрольного уровня 

и значений, выявляемых при неблагоприят-

ном исходе, но к 21-м суткам лечения достига-

ет контрольного диапазона (табл. 2). У больных 

с неблагоприятным исходом к концу наблюдае-

мого периода отмечается значительное сниже-

ние В-лимфоцитов данной популяции по срав-

нению с показателями контрольной группы. 

В рамках общего пула CD5– В-лимфоцитов со-

держание CD23+ клеток в циркуляции у боль-

ных РГП до операции соответствует кон-

трольному диапазону. При благоприятном 

исходе в послеоперационном периоде выявля-

ется последовательное снижение количества 

В-лимфоцитов данного фенотипа (χ2 = 9,90, р = 

0,019). Тем не менее у пациентов с неблагопри-

ятным исходом на протяжении всего послеопе-

рационного периода отмечается повышенное 

содержание CD19+CD5–CD23+-лимфоцитов как 

по сравнению с контрольным диапазоном, так 

и с данным показателем у больных с благопри-

ятным исходом РГП.

Таблица 2. Содержание В-лимфоцитов с экспрессией CD23+ у больных РГП в динамике 

послеоперационного периода (Ме, Q1–Q3)

Table 2. Frequency of CD23+ peripheral blood B-lymphocytes in patients with WPP during postoperative period 
(Ме, Q1–Q3)

Показатели

Parameters
Гр.

Gr.
Контроль

Control

Дооперационный 
период

Preoperative period

7-е сутки 
после операции

Day 7 
after surgery

14-е сутки 
после операции

Day 14 
after surgery

21-е сутки 
после операции

Day 21 
after surgery

CD19+, 109/L

1
0,23

(0,17–0,30)

0,12
(0,07–0,22)**

0,12
(0,08–0,20)***

0,09
(0,07–0,18)**

0,09
(0,07–0,14)**

2 0,12
(0,08–0,16)**

0,18
(0,12–0,24)

0,15
(0,10–0,20)

0,17
(0,13–0,20)#

CD19+CD23+, %

1
12,6

(10,4–17,9)

8,2
(5,7–16,2)

7,4
(5,2–8,7)** 

5,1
(3,7–8,0)**

4,3
(1,9–7,4)**

2 11,1
(3,2–26,8)

24,7
(13,3–33,7)* ##

10,7
(7,1–14,8)#

13,3
(10,4–17,3)##

CD19+CD27–CD23+, %

1
10,6

(7,1–12,2)

8,4
(5,7–14,3)

6,6
(5,1-7,4)*

4,1
(3,2–5,3)**

2,9
(1,6–4,9)**

2 9,5
(5,4–22,8)

22,8
(18,7–27,9)** ###

12,0
(4,7–15,3)#

11,8
(7,3–13,4)##

CD19+CD27+CD23+, %

1
2,0

(1,4–4,6)

1,0
(0,4–1,4)**

1,2
(0,7–2,1)

1,0
(0,4–2,4)

1,2
(0,3–2,6)

2 2,1
(0,6–3,1)

2,0
(1,1–2,8)

1,5
(1,1–2,0)

1,5
(1,0–2,1)

CD19+CD5+CD23+, %

1
1,6

(1,0–3,8)

0,6
(0,3–1,7)*

0,5
(0,4–1,5)*

0,6
(0,4–0,9)**

1,0
(0,4–1,7)

2 1,5
(0,1–3,2)#

1,9
(1,0–2,4)#

0,6
(0,1–1,0)*

0,3
(0,2–0,9)**

CD19+CD5–CD23+, %

1
10,2

(8,0–13,4)

7,6
(5,4–14,1)

5,0
(3,1–8,3)**

4,5
(3,2–7,2)**

3,6
(1,7–5,8)**

2 9,6
(3,1–22,6)

22,6
(12,0–31,3)* ###

10,1
(6,5–13,5)##

13,0
(9,0–15,8)###

Примечание. То же, что и для табл. 1.
Notes are similar to those shown by Table 1.
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Обсуждение

Важную роль в развитии РГП играет не толь-

ко фактор инфицирования, но и неспособность 

иммунной системы к локализации очага бак-

териальной агрессии и эффективной элими-

нации патогена [4, 15]. Как следствие, реактив-

ность организма при иммуновоспалительной 

реакции на бактериальную инфекцию (основ-

ной этиологический фактор при РГП) будет 

обусловлена механизмами гуморального им-

мунитета и, соответственно, функциональной 

активностью В-лимфоцитов.

В зависимости от исхода заболевания у боль-

ных РГП в дооперационном и послеоперацион-

ном периоде различается содержание В-лимфо-

цитов в периферической крови. Так, при благо-

приятном исходе РГП уровень В-клеток снижен 

в течение всего периода обследования. Относи-

тельное содержание В-лимфоцитов в крови 

у больных данной группы в дооперационном 

периоде и через 7 суток после операции соот-

ветствовало контрольному диапазону, но с 14-х 

суток послеоперационного лечения последова-

тельно снижалось. При неблагоприятном исходе 

РГП у обследованных пациентов в доопераци-

онном периоде выявляется понижение абсо-

лютного содержания В-клеток, после операции 

их количество повышается до контрольного 

уровня. На 21-е сутки послеоперационного лече-

ния у больных с неблагоприятным исходом за-

болевания наблюдается относительно высокий 

абсолютный уровень В-лимфоцитов по сравне-

нию со значениями, выявленными у пациентов 

с благоприятным исходом РГП. Только на 7-е 

сутки послеоперационного лечения у больных 

с неблагоприятным исходом РГП отмечается 

высокое процентное содержание В-лимфоцитов 

в крови по сравнению с контрольными значе-

ниями, но в течение всего послеоперационного 

периода — повышенное относительно значений, 

выявленных у пациентов с благоприятным исхо-

дом заболевания.

Для оценки активации В-лимфоцитов пе-

риферической крови на их поверхностной мем-

бране определялся уровень экспрессии CD23, 

который является низкоаффинным рецепто-

ром к IgE и экспрессируется на мембране функ-

ционально-активированных В-клеток [13, 26]. 

У больных с благоприятным исходом РГП уже 

на 7-е сутки после операции содержание акти-

вированных В-лимфоцитов снижено по сравне-

нию с контрольными значениями и продолжа-

ет понижаться к 21-м суткам лечения. У паци-

ентов с неблагоприятным исходом заболевания 

на 7-е сутки после операции количество CD23+ 

В-клеток повышено как по сравнению с кон-

трольным диапазоном, так и со значениями 

при благоприятном исходе РГП. В дальнейшем 

у больных с неблагоприятным исходом РГП 

уровень активированных В-лимфоцитов оста-

ется повышенным по сравнению с обнаружен-

ным при благоприятном исходе заболевания.

Значительные различия в зависимости от ис-

хода заболевания наблюдаются не только в уров-

не активации В-клеток, но и в их субпопуляци-

онном составе. Так, у больных РГП с благопри-

ятным исходом содержание наивных В-клеток 

уже на 7-е сутки послеоперационного периода 

понижено по сравнению с контрольными значе-

ниями и продолжает понижаться к концу наблю-

даемого периода. Через неделю после операции 

у лиц данной группы также снижается содержа-

ние активированных наивных В-лимфоцитов 

(CD19+CD27–CD23+), которое остается на низ-

ком уровне уже до конца наблюдаемого перио да. 

У пациентов с неблагоприятным исходом на 7-е 

сутки после операции отмечается повышенный 

уровень наивных В-лимфоцитов как по сравне-

нию с контрольными значениями, так и с по-

казателями больных с благоприятным исходом. 

На 2-й и 3-й неделе лечения количество наив-

ных В-лимфоцитов и активированных наивных 

В-клеток у лиц с неблагоприятным исходом РГП 

соответствует контрольному диапазону, но оста-

ется повышенным по сравнению с показателями 

больных с благоприятным исходом заболевания.

Только на 21-е сутки послеоперационного 

лечения у больных с благоприятным исходом 

РГП выявляется понижение В-клеток памяти 

(CD19+CD27+) по сравнению с контрольными зна-

чениями. Изменение в содержании активирован-

ных В-лимфоцитов памяти (CD19+CD27+CD23+) 

у больных данной группы практически обратно 

изменению фракции CD19+CD27+-клеток: дан-

ный показатель снижен по сравнению с кон-

трольными значениями в дооперационном пе-

риоде и полностью соответствует контрольному 

уровню в течение всего послеоперационного 

периода. Вместе с этим у пациентов при небла-

гоприятном исходе заболевания в течение всего 

наблюдаемого периода содержание В-клеток па-

мяти и активированных В-лимфоцитов памяти 

соответствует контрольному диапазону.

В настоящее время возрастает количество ис-

следований, посвященных роли В1-лимфо цитов 

при различных иммуновоспалительных процес-

сах [7, 16, 23]. В работе Yong L. и соавт. (2019) по-

казано, что при шистосомной инфекции низкое 

количество общих В-лимфоцитов коррелирует 

с активацией формирования гранулем, уровнем 

воспаления и фиброза в печени [28]. В то же вре-

мя увеличение содержания В1-клеток в печени 

сопровождается снижением уровней экспрессии 

хемокинов и провоспалительных цитокинов, 

что приводит к ингибированию воспалитель-

ной реакции и фиброза в печени. Кроме того, 

в настоящее время в составе В1-лимфоцитов вы-
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деляют фракцию В-регуляторных клеток [6, 22, 

27]. При благоприятном исходе РГП содержание 

В1-лимфоцитов снижено до и во время всего 

послеоперационного лечения. Уровень активи-

рованных В1-клеток также понижен в доопера-

ционном периоде и в течение первых 14 суток 

послеоперационного периода, но к 21-м суткам 

лечения повышается до контрольных значений. 

При неблагоприятном исходе РГП содержание 

В1-клеток также понижено в дооперационном 

периоде. Затем в течение 2 недель послеопера-

ционного лечения уровень B1-клеток повыша-

ется до контрольного диапазона, превышая по-

казатели пациентов с благоприятным исходом 

заболевания, но на 21-е сутки наблюдается зна-

чительное снижение их количества. Количество 

активированных В1-клеток при неблагопри-

ятном исходе повышено в начале наблюдаемого 

периода и снижается по сравнению с контроль-

ными значениями во второй половине послеопе-

рационного лечения.

Динамика В2-лимфоцитов у больных с бла-

гоприятным исходом РГП в дооперационный 

и послеоперационный период полностью по-

вторяет изменения в общей популяции В-клеток 

периферической крови. Это определяется тем, 

что В2-клетки составляют основную фракцию 

В-лимфоцитов крови [9, 25]. В частности, у па-

циентов с благоприятным исходом РГП доля 

В2-клеток в составе общих В-лимфоцитов со-

ставляет от 96,3% (в дооперационном периоде) 

до 80,4% (на 21-е сутки послеоперационного ле-

чения). Соответственно, динамика изменения 

количества активированных В2-клеток в доопе-

рационном и послеоперационном периоде у лиц 

с благоприятным исходом заболевания также 

повторяет изменения в содержании общих В2-

лимфоцитов. При неблагоприятном исходе за-

болевания наблюдается повышение содержания 

В2-лимфоцитов в течение всего послеопераци-

онного периода по сравнению с показателями, 

выявленными у пациентов с благоприятным ис-

ходом, что не соответствует динамике изменений 

содержания общих В-клеток. В то же время ди-

намика изменений количества активированных 

В2-лимфоцитов полностью соответствует дина-

мике уровней активированных В-лимфоцитов.

В целом анализ особенностей динамики фе-

нотипического состава В-лимфоцитов перифе-

рической крови у больных РГП с разным вариан-

том исхода заболевания позволяет выделить не-

которые закономерности. Во-первых, у больных 

с благоприятным исходом РГП в послеопера-

ционном периоде выявляется последовательное 

изменение содержания В-лимфоцитов в крови 

(процентное содержание общих В-лимфоцитов, 

активированных В-клеток, наивных В-клеток, 

количество В2-лимфоцитов и активированных 

В2-лимфоцитов), что доказано с помощью ран-

гового дисперсионного анализа Фридмана, ком-

плексно характеризующего индивидуальные 

изменения показателей в динамике. Причем со-

держание В-клеток к концу наблюдений толь-

ко снижается. Подобные изменения указывают 

на отсутствие усиленного выхода при индукции 

воспаления наивных CD19+ клеток из красного 

костного мозга, способного нарушить эффек-

тивность антиген-независимой дифференци-

ровки этих клеток, и избыточной активации 

В-клеточного звена специфического иммуните-

та, что, возможно, и определяет благоприятный 

исход заболевания. В частности, на примере ми-

грации нейтрофилов в очаг воспаления доказана 

эффективность воспалительной реакции при пе-

ритоните [10]. Во-вторых, у больных с благопри-

ятным исходом заболевания РГП в процессе по-

слеоперационного лечения большинство иссле-

дуемых показателей ниже, чем у пациентов с не-

благоприятным исходом (общие В-лимфоциты, 

наивные В-клетки, В1- и В2-лимфоциты, ак-

тивированные В-лимфоциты, CD23+ активи-

рованные наивные В-клетки, активированные 

В1- и В2-лимфоциты). По-видимому, такое со-

отношение содержания В-лимфоцитов в крови 

при РГП подтверждает недостаточный уровень 

миграции для реализации иммунного ответа при 

неблагоприятном исходе заболевания.

Заключение

Установлены особенности фенотипического 

состава В-лимфоцитов периферической кро-

ви у больных РГП в зависимости от исхода за-

болевания. В дооперационном периоде у боль-

ных РГП на фоне низкого абсолютного уровня 

В-лимфоцитов в крови выявляется понижение 

содержания В1-клеток по сравнению с кон-

трольными значениями. При этом у больных 

с неблагоприятным исходом РГП наблюдает-

ся более высокое количество активированных 

(по CD23) В1-лимфоцитов в крови, чем у па-

циентов с благоприятным исходом заболева-

ния. В наблюдае мом периоде после операции 

(7–21 сутки) динамика изменений содержания 

В-лимфоцитов значительно различается в за-

висимости от исхода заболевания. У больных 

с благоприятным исходом РГП в течение по-

слеоперационного периода наблюдается сни-

жение количества большинства субпопуляций 

В-лимфоцитов (в том числе и активированных 

клеток), тогда как уровни содержания различ-

ных фракций В-клеток у пациентов с неблаго-

приятным исходом заболевания в послеопера-

ционном периоде практически не меняются. 

Кроме того, в течение всего послеоперационно-

го периода количество общих В-лимфоцитов, 

наивных В-клеток и В2-лимфоцитов, неэкс-

прессирующих и экспрессирующих рецептор 



461

2021, Т. 11, № 3 В-лимфоциты при перитоните

CD23, у больных с неблагоприятным исходом 

РГП выше, чем у лиц с благоприятным исхо-

дом заболевания. Содержание некоторых дру-

гих фракций В-лимфоцитов у больных с не-

благоприятным исходом также выше, чем при 

благоприятном исходе РГП, но только на от-

дельных стадиях послеоперационного лечения. 

Предполагается, что установленные особен-

ности в уровнях В-лимфоцитов в крови в за-

висимости от исхода определяются тем, что 

у больных с неблагоприятным исходом РГП 

нарушены процессы дифференцировки и ми-

грации В-клеток в рамках развития иммунного 

ответа, что может быть тесно связано с общим 

пониженным уровнем чувствительности все-

го организма пациента к послеоперационной 

антибактериальной терапии. Таким образом, 

исследование механизмов миграции клеток им-

мунной системы при развитии РГП (в том числе 

и на фоне антибактериальной терапии) позво-

лит разработать новые иммунотерапевтические 

методы, направленные на повышение эффек-

тивности иммунного ответа и, соответственно, 

послеоперационного лечения.
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