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Резюме.  Актуальность. Возможность зоонозной передачи высокопатогенных штаммов коронавирусов челове-

ку не вызывала большой обеспокоенности у медицинских работников, что стало неожиданностью и привело 

к пандемии, вызванной коронавирусной инфекцией, весной 2020 г. Осенью 2023 г. наблюдалось увеличение ко-

личества инфицированных коронавирусом людей. В 2024 г. наблюдаются вспышки гриппа, характеризующиеся 

волновым изменением температуры, что может говорить о появлении нового штамма вируса. В настоящее время 

представляет интерес изучение последствий влияния новой коронавирусной инфекции на иммунную систему 

человека. К настоящему времени были изучены отдельные параметры лейкоцитарной формулы крови, но сово-

купному воздействию уделено недостаточно внимания, в связи с тем, что многие показатели ведут себя неодно-

значно и не было возможности определить суммарное воздействие на иммунную систему. Целью работы явля-

ется исследование моделей, описывающих динамику изменения показателей иммунограмм в период пандемии 

у детей и подростков, проживающих в Пермском крае. Задачи исследований заключались в анализе дифферен-

циальных уравнений, описывающих изменение параметров иммунограмм; обобщении результатов исследова-

ний по деструкции иммунитета в результате воздействия коронавирусной инфекции. Результаты. Исследованы 

дифференциальные уравнения на экстремум и определены возрастные параметры пациентов, имеющие наи-

большее отклонение показателей от референтного интервала. Заключение. Несмотря на то что отдельные эле-

менты проточного цитофотометрического анализа носят колебательный характер с большими импульсами, 

обобщение показателей проточного цитофотометрического анализа (ПЦФМ) показало интересную картину, 

характеризующуюся плавным изменением в сторону увеличения отклонения у старшего подросткового возраста 

при всех исследуемых параметрах. Показатели ПЦФМ, находящиеся в референтном интервале, имели одинако-

вое направление в сторону отрицательного отклонения с увеличением возраста с тем отличием, что в состоянии 

болезни отклонение было в 2 раза больше. В состоянии отсутствия заболевания превышение показателей ПЦФМ 

имело положительную тенденцию с увеличением возраста, а понижение показателей ПЦФМ от реферетного ин-

тервала имело отрицательную тенденцию. В состоянии заболевания при пониженных иммуноглобулинах при 

превышении референтного интервала ПЦФМ наблюдается выпуклое отклонение в отрицательную сторону при 

увеличении возраста. При понижении от референтного интервала наблюдается выпуклая кривая с положитель-

ным отклонением. При повышенных иммуноглобулинах при превышении референтного интервала ПЦФМ име-

ет выгнутое положительное отклонение, при понижении референтного интервала ПЦФМ также имеет выгнутое 

положительное отклонение, превышающее почти в 5 раз.

Ключевые слова: коронавирус, SARS-CoV-2, иммунограмма, проточный цитофотометрический анализ, лейкоциты, 

системный анализ.
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Abstract. Relevance. A potential for zoonotic transmission of highly pathogenic coronavirus strains to humans was of little 

concern to health care providers, which came as a surprise and led to a coronavirus pandemic in 2020 spring. In 2023 

fall, there was higher number of humans infected with coronavirus infection. In 2024, influenza outbreaks characterized 

by wave-like temperature changes are observed, which may indicate the emergence of a new virus strain. Currently, it is 

of interest to study the effects related to novel coronavirus infection on human immune system. To date, the immune 

responses for individual parameters from leukocyte blood formula have been studied, but insufficient attention has been 

paid to the cumulative impact, due to the fact that many parameters behave ambiguously and it has not been possible 

to determine the cumulative impact on the immunogram. The aim of the study is to investigate models describing 

the dynamics in immunogram changes during the pandemic in adolescents living in Perm Krai. The objectives were 

to analyze differential equations describing a change in immunogram parameters; to summarize study results on impaired 

immunity due to exposure to coronavirus infection. Results. Differential equations were analyzed and the extremum and 

age patient parameters with the greatest deviation from the reference interval were determined. Conclusion. Despite the fact 

that individual elements of flow cytophotometric analysis are oscillatory in nature with large impulses, the generalization 

of flow cytophotometric analysis indices showed an interesting pattern characterized by a smooth change towards 

increasing deviation in older adolescence for all studied parameters. Flow cytophotometric analysis indices being within 

the reference range had the same modality towards negative trend with increasing age only differed by the fact that in the 

disease state the deviation was twice as large. Without disease, the excess of flow cytophotometric analysis indicators 

had a positive trend with increasing age, and the decrease of flow cytophotometric analysis indicators from the reference 

interval had a negative trend. In the disease state with decreased immunoglobulins, when flow cytophotometric analysis 

exceeded the reference interval, there was a convex deviation in the negative direction with increasing age. When decreasing 

from the reference interval, a convex curve with a positive trend is observed. Upon elevated immunoglobulins exceeding 

the reference interval flow cytophotometric analysis has a convex positive trend, whereas for at lowering the reference 

interval flow cytophotometric analysis also has a convex positive trend exceeding 5 times.

Key words: coronavirus, SARS-CoV-2, immunogram, flow cytophotometric analysis, leukocytes, systemic analysis.

Введение

В настоящее время стали появляться новые 

инфекции, вызванные зоонозной передачей 

высокопатогенных штаммов вирусов. Особую 

проблему вызвал коронавирус. Коронавирусы 

(CoV) представляют собой группу одноцепо-

чечных РНК-вирусов, инфицирующих раз-

личных позвоночных. Впервые они были обна-

ружены у человека в 1960-х гг. [8] и в основном 

вызывали легкие респираторные заболевания. 

Однако к ним относятся первый вирус атипич-

ного тяжелого острого респираторного син-

дрома (SARS-CoV-1) в 2002 г. и коронавирус 

ближневосточного респираторного синдрома 

(MERS-CoV) в 2012 г., которые характеризу-

ются высокой смертностью от респираторных 

заболеваний. В декабре 2019 г. в провинции 

Wuhan (Ухань) КНР произошла мутация ко-

ронавируса SARS-CoV-1 и появился новый бе-

такоронавирус, получивший название SARS-

CoV-2. Вопросы, связанные с лечением, про-

филактикой и вакцинацией населения, явля-

ются очень актуальными, в связи с чем было 

уделено большое внимание иммунному отве-

ту. Оценке Т-клеточного иммунитета у пере-

болевших COVID-19 и иммунного ответа по-

сле вакцинации посвящены исследования [5, 

7]. Многочисленные исследования посвящены 

изучению иммунитета у детей во время панде-

мии [3, 4]. Также представляло интерес воздей-

ствие новой коронавирусной инфекции на па-

циентов, имеющих побочные заболевания. 

Иммунотерапевтические подходы к лечению 

и состояние липидтранспортной системы рас-

смотрены в работах [1, 9].

Материалы и методы

Материалом исследования служили им-

мунограммы пациентов в возрасте до 18 лет, 

проживающие в Пермском крае. План прове-

дения эксперимента показан на рис. 1 и состо-

ял в следующем: иммунограммы детей и под-

ростков были предварительно сгруппированы 

на три возрастные интервала: до 3 лет, от 4 

до 9 лет и до 17 лет. Далее в зависимости от им-

муноглобулинов иммунограммы разделены 

на больных (С2) и здоровых детей (С1). В со-

стоянии С1 изучалось отклонение параметров 

проточной цитофотометрии (ПЦФМ) крови 

пациентов от референтного интервала в обе 

стороны, а также находящихся в референтном 

интервале. Отличие измерений в состоянии С2 
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состояло в предварительной сортировке имму-

нограмм по отклонению иммуноглобулинов, 

таким образом формировались 2 массива, учи-

тывающие повышение или понижение от ре-

ферентного интервала. Исследования были 

проведены на базе медицинского учреждения 

«Философия красоты и здоровья». Построение 

иммунограмм выполнено на приборе Ilab 

Taurus. Было проанализровано около 300 им-

мунограмм. Материалом для данных исследо-

ваний являлись результаты, полученные в ран-

них публикациях [6, 10].

Результаты

Состояние иммунной системы челове-

ка может охарактеризовать иммунограмма. 

Иммунограмма обычно содержит три поля: 

массив иммуноглобулинов, поле иммунного 

статуса и поле показателей проточного цитофо-

тометрического анализа. Рассмотрим подходы 

математического моделирования при описании 

системы модулей иммунограммы [6, 11].

Показатель иммуноглобулинов ΔΘ(ИГ) ха-

рактеризуется отклонением параметров трех 

иммуноглобулинов ИГA, ИГG и ИГM:

(1)

Суммарный показатель отклонения лей-

коцитарной формулы крови ΔN(t) от возраста 

пациента (t) описан параметрами проточной 

цитофотометрии:

(2)

где n1 — Лейкоциты, n2 — Лимфоциты, n3 — 

NK-клетки (CD16+CD56+), n4 — Т-хелперы, n5 — 

Индекс иммунорегуляции (CD4+/CD8+).

Суммарное отклонение показателя фагоци-

тозов ΔF(t) описывается параметрами иммун-

ного статуса:

(3)

где f1 — Абсолютное значение фагоцитоза; 

f2 — Фагоцитарное число; f3 — Фагоцитарный 

индекс.

В целом показатель иммунограммы ΔФ(И) 

можно оценить по аддитивной функций откло-

нения параметров иммунограммы [8, 10]:

(4)

где РИ — показатели реферетного интервала.

В данном исследовании рассмотрены харак-

терные параметры (2) цитофотометрического 

анализа плазмы крови пациентов.

В ранних исследованиях были получены за-

висимости полиномов отклонений Лейкоцитов, 

Лимфоцитов, NK-клеток, Т-хелперов, Индекса 

иммунорегуляции и других от возраста пациента 

и состояния болезни [6, 10]. В данной работе пред-

ставлял интерес обобщенный показатель ПЦФМ.

На первом этапе проведено исследование 

для всех параметров ПЦФМ, находящихся в ре-

Рисунок 1. План проведения эксперимента

Figure 1. Experimental design
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Таблица 2. Зависимости показателей ПЦФМ в состоянии С1 при превышении референтного 

интервала (↑РИ)

Table 2. A relation for flow cytophotometric analysis indicators at C1 state exceeding reference interval (↑RI)

Показатель

Indicator
Аппроксимационная функция

Approximation function

n1(t)

n2(t)

n3(t)

n4(t)

n5(t)

Суммарный показатель

Total Score

Таблица 3. Зависимости показателей ПЦФМ крови в состоянии С1 при ↓РИ*

Table 3. A relation between blood flow cytophotometric analysis indicators in at C1 state for ↓RI*

Показатель

Indicator
Аппроксимационная функция

Approximation function

n1

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *↓РИ — при понижении показателей от референтного интервала.
Note. *↓RI — when indicators decrease below reference interval.

Таблица 1. Зависимости показателей при нахождении ПЦФМ и иммуноглобулинов в референтном 

интервале (РИ) (состояние С1)

Table 1. A relation between indices for flow cytophotometric analysis and immunoglobulin level within reference 
interval (RI) (state C1)

Показатель

Indicator
Аппроксимационная функция

Approximation function

n1(t)

n2(t)

n3(t)

n4(t)

n5(t)

Суммарный показатель

Total Score
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Таблица 4. Зависимости показателей ПЦФМ в РИ при состоянии С2

Table 4. A relation between flow cytophotometric analysis indicators at C2 state within RI

Показатель

Indicator
Зависимость

Dependence
ИГA, ИГM IgA, IgM Status*

n1

↓ РИ/RI

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *РИ — референтный интервал.
Note. *RI — reference interval.

Таблица 5. Зависимости ↑РИ показателей ПЦФМ при состоянии С2

Table 5. A relation between ↑RI flow cytophotometric analysis indicators at C2 state

Показатель

Indicator
Зависимость

Dependence
ИГA, ИГM IgA, IgM Status*

n1

↓ ↑РИ/RI

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *РИ — референтный интервал, ↑РИ — при превышении показателей от референтного интервала.
Note. *RI — reference interval, ↑RI — values exceeding reference interval.

Таблица 6. Зависимости показателей ПЦФМ лейкоцитарной формулы крови при состоянии болезни 

(отклонение иммуноглобулинов ИГA, ИГM от референтного интервала)

Table 6. A relation between flow cytophotometric analysis indicators of leukocyte blood formula in disease (deviation 
of immunoglobulins IgA, IgM from reference interval)

Показатель

Indicator
Зависимость

Dependence
ИГA, ИГM IgA, IgM Status*

n1

↓ ↓РИ/RI

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *РИ — референтный интервал, ↓РИ — при занижении показателей от референтного интервала.
Note. *RI — reference interval, ↓RI — in case of indicators below reference interval.
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Таблица 7. Зависимости показателей лейкоцитарной формулы крови при состоянии болезни 

(превышение показателей иммуноглобулинов ИГA, ИГM от референтного интервала)

Table 7. A relation between leukocyte blood formula indices in disease (IgA, IgM immunoglobulin indices above 
reference interval)

Показатель/Indicator Зависимость/Dependence ИГA, ИГM IgA, IgM Status*

n1

↑ РИ/RI

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *РИ — референтный интервал.
Note. *RI — reference interval.

Таблица 8. Зависимости показателей лейкоцитарной формулы крови при состоянии болезни 

(отклонение иммуноглобулинов ИГA, ИГM от референтного интервала)

Table 8. A relation between leukocyte blood formula indices in disease states (deviation of immunoglobulins IgA, IgM 
from reference interval)

Показатель/Indicator Зависимость/Dependence ИГA, ИГM IgA, IgM Status*

n1

↑ ↑РИ/RI

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *РИ — референтный интервал, ↑РИ — при превышении показателей от референтного интервала.
Note. *RI — reference interval, ↑RI — indicators exceed the reference interval.

Таблица 9. Зависимости показателей лейкоцитарной формулы крови при состоянии болезни 

(отклонение иммуноглобулинов ИГA, ИГM от референтного интервала)

Table 9. A relation between leukocyte blood formula indices in disease states (deviated immunoglobulins IgA, IgM 
from the reference interval)

Показатель/Indicator Зависимость/Dependence ИГA, ИГM IgA, IgM Status*

n1

↑ ↓РИ/RI

n2

n3

n4

n5

Суммарный показатель

Total Score

Примечание. *РИ — референтный интервал, ↓РИ — при занижении показателей от референтного интервала.
Note. *RI — reference interval, ↓RI — values below reference interval.
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ферентном интервале и получены суммарные 

показатели (состояние С1) (табл. 1).

Зависимости показателей ПЦФМ в состоя-

нии С1 при превышении от референтного ин-

тервала (↑РИ) представлены в табл. 2.

Зависимости показателей ПЦФМ в состоя-

нии С1 при занижении от референтного интер-

вала (↓РИ) представлены в табл. 3.

Рассмотрим также показатели иммунограм-

мы ПЦФМ в состоянии С2.

В табл. 4, 5 и 6 показаны результаты иссле-

дований, полученных при занижении иммуно-

глобулинов от реферетного интервала.

Зависимости показателей ПЦФМ, находя-

щиеся в референтном интервале при состоянии 

С2, представлены в табл. 4.

Результаты, полученные при превышении/

понижении ПЦФМ от референтного интервала 

в состоянии С2 показаны в табл. 5 и 6.

Результаты, показанные в табл. 7, 8 и 9 одно-

типны с табл. 4, 5 и 6 с одним отличием, касаю-

щегося отклонения иммуноглобинов в сторону 

превышения референтного интервала.

Графические зависимости показателей 

ПЦФМ в состоянии С2 показаны на рис. 3.

Обсуждение

Почти все графики суммарных показателей 

проточной цитофотометрии имеют небольшой 

экстремум у детей в возрасте 2–3 лет. Несмотря 

на то что отдельные параметры ПЦФМ имели 

колебательный характер, для всех графиков ха-

рактерно плавное изменение с увеличением от-

клонения у подростков.

Показатели ПЦФМ, находящиеся в рефе-

рентном интервале имели одинаковое направ-

ление в сторону отрицательного отклонения 

с увеличением возраста с тем отличием, что 

в состоянии болезни отклонение было в 2 раза 

больше.

В состоянии отсутствия заболевания превы-

шение показателей ПЦФМ имело положитель-

ную тенденцию с увеличением возраста, а по-

нижение показателей ПЦФМ от реферетного 

интервала имело отрицательную тенденцию.

В состоянии заболевания при пониженных 

иммуноглобулинах при превышении рефе-

рентного интервала ПЦФМ наблюдается выпу-

клое отклонение в отрицательную сторону при 

увеличении возраста. При понижении от ре-

ферентного интервала наблюдается выпуклая 

кривая с положительным отклонением.

При повышенных иммуноглобулинах при 

превышении референтного интервала ПЦФМ 

имеет выгнутое положительное отклоне-

ние, при понижении референтного интервала 

ПЦФМ также имеет выгнутое положительное 

отклонение в 5 раз больше.

Выводы

Обобщение показателей ПЦФМ при коро-

навирусной инфекции у детей и подростков, 

несмотря на некоторые отличия, имеет тен-

денцию к увеличению отклонения к старшему 

подростковому возрасту, на что нужно обратить 

внимание при дальней диагностике послед-

ствий инфекции.

Рисунок 2. Зависимости отклонения суммарных 

показателей ПЦФМ (ΔN(t) × × 10–3) в состоянии 

С1 от возраста пациентов (t) и отклонения 

от реферетного интервала (РИ)

Figure 2. A relation between deviation modality for total 
flow cytophotometric analysis (ΔN(t) × 10–3) indices at 
C1 state and patient age (t) and deviation from reference 
interval (RI)
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