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ВЛИЯНИЕ ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ 

НА ИСХОД ВПЕРВЫЕ ВЫЯВЛЕННОГО 

ИНФИЛЬТРАТИВНОГО ТУБЕРКУЛЕЗА 

У СОЦИАЛЬНО СОХРАННЫХ ПАЦИЕНТОВ

А.В. Мордык, Т.Л. Батищева, Н.С. Брюханова, Л.В. Пузырева

ГБОУ ВПО Омская государственная медицинская академия МЗ РФ, г. Омск, Россия

Резюме. Была проведена оценка иммунологических показателей у 76 впервые выявленных социально сох-

ранных больных инфильтративным туберкулезом легких до начала лечения и через 2 месяца химиотерапии. 

Выявлено, что иммунологические нарушения связаны с эффективность лечения туберкулеза, что может яв-

ляться критерием оценки качества проводимой химиотерапии. Активация клеточного звена иммунитета, 

стимуляция фагоцитарной активности нейтрофилов приближает больного к эффективному лечению тубер-

кулеза.
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INFLUENCE OF IMMUNOLOGICAL DISORDERS ON AN OUTCOME FOR THE FIRST TIME 

DIAGNOSED INFILTRATIVE TUBERCULOSIS IN SOCIALLY SAFE PATIENTS

Mordyk A.V., Batishcheva T.L., Bryukhanova N.S., Puzyreva L.V.

Omsk state medical academy of Ministry of Health of the Russian Federation, Omsk, Russian Federation

Abstract. The assessment of immunological indicators in 76 first time diagnosed infiltrative tuberculosis of lungs in so-

cially safe patients prior to treatment and in 2 months of chemotherapy was carried out. It is revealed that immunological 

disorders are connected with efficiency of tuberculosis treatment . It can be criterion of quality of provided chemotherapy. 

The activation of cell immunity, stimulation of phagocytosis activity of neutrophils would contribute for effective treat-

ment of tuberculosis.

Key words: tuberculosis, immunological indicators, outcome of infiltrative tuberculosis, socially safe patients.

Исследование состояния системы иммуни-

тета при туберкулезе является особенно акту-

альным, так как он относится к числу заболе-

ваний, течение и исход которых в значительной 

степени определяется иммунным статусом 

больных [13, 15]. Многие авторы указывают 

на то, что исследование иммунологических по-

казателей при туберкулезе имеет большое зна-

чение для решения вопроса о тактике лечения 

и выбора направления воздействия [4, 8, 11]. 

По одним данным, иммунный статус больных 

туберкулезом отличается выраженной депрес-
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сией клеточного звена иммунитета со снижени-

ем общего уровня лимфоцитов, Т-лимфоцитов, 

а также имеет место значительное угнетение их 

функциональной активности [8, 14]. В других 

исследованиях отмечается, что количество кле-

ток, несущих маркеры CD3, CD4, CD8 мало от-

личается от нормы при ограниченном пораже-

нии легочной ткани, и наблюдается выраженное 

их снижение при распространенных легочных 

процессах [15]. Некоторые исследователи ука-

зывают на появление дисбаланса между регуля-

торными субпопуляциями Т-лимфоцитов CD4/

CD8 [3]. Неоднозначная роль в поддержании 

противотуберкулезного иммунитета принадле-

жит антителообразованию, которое при любой 

инфекции связано с активацией В-лимфоцитов 

медиаторами макрофагов. Считается, что гу-

моральный иммунитет при туберкулезе имеет 

определенное, но не решающее значение. Это 

связано с преимущественно внутриклеточным 

пребыванием МБТ и «уходом» из-под влияния 

гуморального (антительного) иммунитета [8].

В последние десятилетия изменилось тече-

ние многих клинических форм туберкулеза, 

в том числе и инфильтративного [1, 2, 6], ко-

торый продолжает занимать лидирующие по-

зиции в структуре клинической заболеваемос-

ти [2]. Среди заболевших преобладают лица 

молодого возраста 20–29 лет, но отмечен рост 

числа больных 60 лет и старше. Изменились 

гендерные соотношения впервые выявленных 

пациентов в сторону увеличения числа женщин 

[10]. Социальный статус впервые выявленных 

пациентов меняется в сторону увеличения чис-

ла социально-сохранных пациентов и повыше-

ния уровня образования [12]. Для современных 

условий характерно наличие обширных де-

структивных процессов [1], массивного бакте-

риовыделения [5], высокой частоты лекарствен-

ной устойчивости, что объясняется снижением 

внимания к состоянию своего здоровья пациен-

тов в современных условиях [7, 9]. Таким обра-

зом, оценка иммунологического статуса у соци-

ально сохранных впервые выявленных больных 

туберкулезом для определения особенностей 

функционирования иммунной системы, влия-

ющих на исход туберкулеза, представляет как 

научный, так и практический интерес.

Цель: оценить влияние иммунологических 

показателей и варианты функционирования 

иммунной системы в процессе лечения на исход 

инфильтративного туберкулеза легких у впервые 

выявленных социально сохранных больных.

Материалы и методы

Иммунологические исследования проведе-

ны в иммунологической лаборатории Акаде-

мического центра лабораторной диагностики 

ОмГМА на проточном цитометре Beckman 

Coulter «Сytomics FC-500». Иммунологическое 

обследование включало определение количе-

ственного уровня субпопуляций Т-лимфоцитов 

периферической крови (CD3, CD4, CD8, CD20), 

индекса регуляции иммунитета (ИРИ), фагоци-

тарной активности лейкоцитов с латексом (ФГА), 

уровня циркулирующих иммунных комплексов 

по Дижону. Определение количественного уров-

ня субпопуляций Т-лимфоцитов перифериче-

ской крови (CD3, CD4, CD8, CD20) проводилось 

методом иммунофенотипирования с использо-

ванием моноклональных антител производства 

ООО «Сорбент» (Москва) согласно прилагаемым 

рекомендациям. Периферическую кровь заби-

рали из локтевой вены в пробирки с гепарином 

(25 МЕ на 1 мл крови) и тщательно перемешива-

ли. Выделение мононуклеарных клеток произво-

дили в градиенте плотности фиколл-верографин 

(плотность 1,077 г/мл) центрифугированием при 

400g в течение 40–45 мин. Собранные из ин-

терфазы мононуклеары дважды отмывали рас-

твором Хенкса. Затем к клеточному осадку 

добавляли 350 мкл среды 199 или RPMI-1640 

и тщательно ресуспендировали. Полученную кле-

точную взвесь разливали в пластиковые пробир-

ки по 50 мкл, затем вносили по 20 мкл рабочего 

раствора моноклональных антител и инкубиро-

вали 30 мин при комнатной температуре. Затем 

вносили по 20 мкл фрагментов антител к имму-

ноглобулинам мыши, меченных ФИТЦ, и про-

должали инкубацию еще 30 мин. По окончании 

инкубации клетки дважды отмывали раствором 

Хенкса. По 10 мкл клеточного осадка из каж-

дой пробирки помещали на предметное стек-

ло и прикрывали покровным стеклом. Подсчет 

Т-клеток производили на люминисцентном ми-

кроскопе «Микмед-2». В работе использованы 

следующие моноклональные антитела: ИКО-90 

(CD3) — маркеры зрелых Т-лимфоцитов, ИКО-86 

(CD4) — маркеры Т-хелперов-индукторов, ИКО-31 

(CD8) — маркеры Т-супрессоров — цитотоксичес-

ких лимфоцитов, ИКО-120 (CD20) — маркеры 

В-лимфоцитов.

Подсчет ИРИ, ФГА с латексом, уровня цир-

кулирующих иммунных комплексов по Ди-

жону производили методом, модифицирован-

ным В.П. Стручковым, Н.А. Константиновым, 

В.В. Лаврентьевым, А.Г. Чучалиным (1985). 

Определение уровня иммуноглобулинов (IgA, 

IgM, IgG) проводили турбодиметрическим ме-

тодом на химическом анализаторе «MARS» 

с использованием набора реагентов «ITT-IgA, 

ITT-IgM, ITT-IgG» производства «Hospitex Diag-

nostics» (Италия). Исследование проводилось 

на момент поступления в стационар и через 

2 месяца химиотерапии (ХТ).

Для поставленной цели было проведено про-

спективное исследование, в которое включены 
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76 впервые выявленных социально сохранных 

пациентов с инфильтративным туберкулезом 

легких, проходивших лечение в противотубер-

кулезном диспансере в 2010–2013 гг. Больные 

туберкулезом были включены в исследование 

в соответствие с критериями включения: впер-

вые в жизни установленный и подтвержденный 

диагноз инфильтративного туберкулеза лег-

ких в соответствие с приказом МЗ РФ № 109 

от 21.03.03 г. «О совершенствовании противоту-

беркулезных мероприятий в Российской Феде-

рации»; возраст от 18 лет; социально сохранные 

пациенты (пациенты, имеющие место работы 

(официальное или неофициальное), постоян-

ный доход в семье, место жительства, прописку; 

наличие информированного согласия на уча-

стие в исследовании. Критерии исключения: 

внелегочные или другие формы туберкулеза 

легких у пациента; наличие тяжелых сомати-

ческих заболеваний; ВИЧ-инфекция; наличие 

злокачественных новообразований; психичес-

кие и наркологические заболевания; социально 

дезадаптированные пациенты (лица БОМЖ, 

не работающие, освободившиеся из мест за-

ключения или находящиеся под следствием, 

злоупотребляющие алкоголем в форме запоев 

и принимающие наркотические средства), от-

каз от участия в исследовании. Все включенные 

в исследование больные были после заверше-

ния основного курса химиотерапии разделены 

на две группы сравнения: первая (основная) — 

пациенты с неблагоприятным исходом тубер-

кулеза в количестве 36, вторая (группа срав-

нения) — пациенты с благоприятным исходом 

инфильтративного туберкулеза легких, в коли-

честве 40. Критерием неблагоприятного исхода 

явилось наличие (сохранение) полости распада 

в легочной ткани на последнем рентгенологи-

ческом снимке.

Полученные данные обработаны с помощью 

программного средства Microsoft Excel (функ-

ция Автофильтр). Расчеты проведены в про-

граммном средстве Statistica 6. Для оценки раз-

личий между двумя независимыми выборками 

по уровню какого-либо признака, измеряемого 

количественно, использовался статический 

U-критерий Манна–Уитни. Статистическая 

значимость результатов выражалась в виде р = 

0,000, результаты считались значимыми при 

р < 0,05.

Результаты и обсуждение

На момент поступления в стационар стати-

стически значимых различий в иммунологичес-

ких показателях в группах наблюдения выявле-

но не было (р > 0,05). Однако, после 2 месяцев 

проведенного курса ХТ изменения выявлены 

ТАБЛИЦА 1. ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ В ОСНОВНОЙ И КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППАХ 

ПРИ ПОСТУПЛЕНИИ В СТАЦИОНАР (0) И ПОСЛЕ 2 МЕСЯЦЕВ ХТ (2)

Показатели
Сроки, 

месяц

Основная группа (n = 36) Группа сравнения (n = 40)
U p

25% Ме 75% 25% Ме 75%

CD3+, %
0 60,0 63,5 75,0 61,0 66,5 80,0 656,5 0,221

2 67,0 72,5 75,0 76,0 79,0 83,0 321,0 0,000

CD3+CD4+, %
0 28,0 37,0 47,0 28,0 35,5 50,0 767,0 0,883

2 37,0 45,0 53,0 37,0 40,0 51,0 654,0 0,212

CD3+CD8+, %
0 19,0 20,0 35,0 20,0 21,0 25,0 748,5 0,744

2 24,0 26,0 28,0 22,0 25,0 26,0 626,0 0,128

CD19+CD20+, %
0 4,0 7,0 11,0 4,0 8,0 10,0 701,0 0,430

2 5,0 9,0 10,0 7,0 8,0 8,0 624,0 0,198

ИРИ
0 1,0 1,8 2,6 2,0 2,2 2,9 645,5 0,184

2 1,5 2,1 2,9 1,4 1,9 2,5 650,0 0,198

Фагоцитоз 
с латексом, %

0 43,0 61,0 73,0 59,0 68,0 69,0 641,0 0,169

2 59,0 70,0 71,0 67,0 72,0 79,0 526,0 0,012

IgA, г/л
0 1,9 2,8 3,3 1,5 2,6 2,9 656,0 0,220

2 1,6 2,1 3,1 1,5 2,1 2,6 765,0 0,868

IgM, г/л
0 0,8 1,6 2,8 1,0 1,5 2,1 676,5 0,304

2 1,2 1,6 2,1 1,1 1,5 3,1 732,0 0,626

IgG, г/л
0 13,5 16,7 22,4 10,5 16,9 18,9 662,5 0,244

2 14,2 17,4 20,8 13,4 17,7 22,1 733,0 0,636

ЦИК по Дижону, ед.
0 568 666 770 544 691 823 753,0 0,777

2 691 725 791 558 788 803 776,0 0,953
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в клеточном звене иммунитета. В группах на-

блюдения отмечена тенденция к увеличению 

уровня Т-хелперов (CD3+CD4+) и цитотоксичес-

ких Т-лимфоцитов (CD3+CD8+), но статистиче-

ски значимых различий достигнуто не было 

(р > 0,05). Интегральный показатель клеточ-

ного звена (CD3+ Т-лимфоциты) увеличился 

значительно и составил в контрольной груп-

пе 79,0 усл.ед., а в основной группе — 72,5 усл.

ед. (U = 321,0; р = 0,000). При анализе показа-

телей гуморального звена иммунной системы 

(CD19+CD20+, иммуноглобулины разных клас-

сов, ЦИК) в исследуемых группах после прове-

денного двухмесячного лечения статистически 

значимых различий выявлено не было (р > 0,05). 

После проведенной терапии различия в уровне 

фагоцитоза в группах наблюдения стали стати-

стически значимы (в основной группе — 70 усл.

ед., в контрольной — 72 усл.ед., U = 526, р = 

0,012) (табл. 1).

При поступлении в стационар нормальный 

тип иммунного статуса не был зарегистриро-

ван ни в одном случае, независимо от исхода 

лечения, что, вероятно, и послужило причиной 

возникновения специфического поражения 

органов дыхания. Равномерная активация кле-

точного и гуморального звеньев иммунитета 

была выявлена у 5,6 и 10,0% (р > 0,05) больных 

основной группы и группы сравнения соответ-

ственно. Активированный иммунитет по гумо-

ральному звену на момент начала лечения был 

зарегистрирован у 11,1 и 5,0%, а по клеточному 

звену — у 25,0 и 20,0% (р > 0,05) пациентов в груп-

пах соответственно. У большинства пациентов 

в обеих группах при поступлении в стационар 

была выявлена супрессия по клеточному типу: 

у 47,2% — в основной и у 47,5% — в группе срав-

нения (р > 0,05). В некоторых случаях регистри-

ровалась активация по гуморальному звену с су-

прессией по клеточному звену — у 11,1 и у 17,5% 

больных (р > 0,05) в группах сравнения.

После проведенного курса терапии равно-

мерная активация клеточного и гуморально-

го звеньев иммунитета отмечена и в основной 

группе в 22,2% случаев, в группе сравнения — 

в 17,5% (р > 0,05). Число случаев активации 

по гуморальному звену в основной группе из-

менилось незначительно и составило 19,4%, 

в группе сравнения данный показатель увели-

чился на 2,5% и составил 7,5% (р > 0,05). Ста-

тистически значимые отличия были получены 

в варианте функционирования иммунной си-

стемы с активацией клеточного звена (в основ-

ной группе — 11,1%, в контрольной — 35,0%, 

χ2 = 5,9; р = 0,01). Вариант с супрессией клеточ-

ного звена иммунитета в группе с благоприят-

ным исходом инфильтративного туберкулеза 

не диагностирован, в основной — уменьшился 

на 36,1% и составил 11,1% (χ2 = 4,6; р = 0,02). Ак-

тивация по гуморальному звену с супрес сией 

по клеточному в контрольной группе не от-

мечена, в группе с неблагоприятным исходом 

туберкулеза данный показатель составил 13,9% 

(χ2 = 5,9; р = 0,01). Нормальный тип иммуноло-

гического статуса в группах наблюдения через 

2 месяца ХТ был выявлен у 22,2 и 40,0% в груп-

пах сравнения, соответственно (χ2 = 2,7; р = 

0,04) (табл. 2).

Заключение

Перед началом курса лечения всем впервые 

выявленным больным с инфильтративным 

туберкулезом легких необходимо проводить 

комплексную оценку иммунного статуса. Вы-

явленные закономерности течения и исхода 

ТАБЛИЦА 2. ВАРИАНТЫ ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ В ОСНОВНОЙ И КОНТРОЛЬНОЙ 

ГРУППАХ ПРИ ПОСТУПЛЕНИИ В СТАЦИОНАР (0) И ПОСЛЕ 2 МЕСЯЦЕВ ХТ (2)

Типы иммунного статуса Сроки
Основная группа (n = 36) Группа сравнения (n = 40)

χ2 p
абс. % абс. %

Нормальный
0 0 0 0 0 – –

2 8 22,2 16 40,0 2,7 0,04

Равномерно активированный
0 2 5,6 4 10,0 0,05 0,8

2 8 22,2 7 17,5 0,2 0,6

Активированный 
по гуморальному звену

0 4 11,1 2 5,0 0,9 0,3

2 7 19,4 3 7,5 2,3 0,09

Активированный 
по клеточному звену

0 9 25,0 8 20,0 0,003 0,9

2 4 11,1 14 35,0 5,9 0,01

Активированный по гуморальному 
звену, супрессированный 
по клеточному звену

0 4 11,1 7 17,5 0,6 0,4

2 5 13,9 0 0 5,9 0,01

Супрессированный 
по клеточному звену

0 17 47,2 19 47,5 0,001 1,000

2 4 11,1 0 0 4,6 0,02
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инфильтративного туберкулеза у впервые вы-

явленных социально сохранных больных по-

зволяют рекомендовать оценку иммунологи-

ческого статуса в динамике с целью коррекции 

проводимой терапии. Выявлено, что иммуно-

логический статус впервые выявленных соци-

ально сохранных больных инфильтративным 

туберкулезом легких влияет на исход основного 

заболевания. В процессе терапии на статисти-

чески значимом уровне активация клеточного 

звена иммунитета, адекватного для туберку-

лезной инфекции, стимуляция фагоцитарной 

активности нейтрофилов приближает больного 

к эффективному лечению туберкулеза.
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