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ТРАНСФОРМИРОВАННЫЙ ФЕНОТИП СУБПОПУЛЯЦИИ 
CD62L+CD63+CD66d+ НЕЙТРОФИЛЬНЫХ ГРАНУЛОЦИТОВ 
УСЛОВНО ЗДОРОВЫХ ЛИЦ
Нестерова И.В.1, 2, Малиновская В.В.3, Хайдуков С.В.4, 
Нгуен Тхи Зеу Лен1, Чудилова Г.А.2, Ломтатидзе Л.В.2
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Резюме. Современными исследованиями доказана высокая пластичность и существование мно-
жества фенотипов нейтрофильных гранулоцитов (НГ) с разной рецепторной оснащенностью, являю-
щейся для исследователей диагностическим маркером функциональной возможности клетки, реали-
зуемой в ходе работы. Исследованы НГ периферической крови, полученные от здоровых лиц обоего 
пола в возрасте от 26 до 66 лет. Оценка экспрессии рецепторов на мембране НГ проводилась методом 
проточной цитометрии. Оценивали относительное количество нейтрофильных гранулоцитов, несу-
щих мембранные CD62L, CD63, CD66d рецепторы, и интенсивность их экспрессии по значению сред-
ней интенсивности флуоресценции. Проведено изучение поверхностных мембранных рецепторов 
НГ – CD62L, CD63, CD66d – под влиянием бактериального пептида N-формил-метионил-лейцил-
фенилаланин (fMLP) (модель1), под воздействием глюкозаминилмурамилдипептида (ГМДП) (мо-
дель 2) и при одновременной инкубации НГ цельной крови с fMLP и ГМДП (модель 3) в созданных 
в системе in vitro экспериментальных моделях. Под влиянием бактериального пептида fMLP в соз-
данной в системе in vitro экспериментальной модели получена трансформация фенотипа НГ условно 
здоровых субъектов, экспрессирующих CD62, CD63, CD66d молекулы: значительно уменьшилось 
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как относительное количество нейтрофильных гранулоцитов, экспрессирующих CD62L, так и плот-
ность экспрессии CD62L с параллельным повышением плотности экспрессии CD63. Воздействие 
ГМДП на нетрансформированный фенотип НГ условно здоровых субъектов не изменяло количе-
ства CD62L+НГ и CD63+НГ и плотность экспрессии CD62L и CD63 на поверхностной мембране НГ, 
однако при этом достоверно увеличилось количество CD66d+НГ, при неизменившейся плотности 
экспрессии молекул CD66d. ГМДП, введенный одномоментно с бактериальным пептидом fMLP, 
нивелировал некоторые трансформационные изменения фенотипа НГ, возникающие под влияни-
ем fMLP: незначительно восстановилось количество CD62L+НГ и достоверно возросла плотность 
экспрессии CD62L; при этом ГМДП не корректировал негативное влияние fMLP на количество 
CD63+НГ и CD66d+НГ и плотность экспрессии молекул CD63 и CD66d. Одномоментное введение 
fMLP и ГМДП достоверно увеличило количество CD66d+НГ и плотность экспрессии молекул CD63 
на мембране CD63+НГ по сравнению с интактными НГ условно здоровых субъектов. Полученные 
данные важны для разработки новых иммунотерапевтических стратегий, направленных на коррек-
цию негативно трансформированного фенотипа НГ при нетипично протекающих инфекционно-
воспалительных заболеваниях бактериальной этиологии.

Ключевые слова: нейтрофильные гранулоциты, эксперимент in vitro, трансформация иммунофенотипа
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Abstract. Modern studies have shown a high plasticity and phenotypic diversity of neutrophilic granulocytes 
(NG) provided by different receptors, which are diagnostic markers for the functional capacity of the cell 
in the course of their activities. We investigated NG from peripheral blood, obtained from healthy people of 
both sexes aged from 26 to 66 years. Evaluation of the neutrophil membrane receptor expression was carried 
out by flow cytometry. The relative amount of neutrophilic granulocytes expressing membrane CD62L, 
CD63, CD66d receptors and the intensity of their expression were determined according to their fluorescence 
intensities. The surface NG membrane receptors, i.e., CD62L, CD63, CD66d were studied upon the in vitro 
experimental influence of the following bacterial peptides: N-formyl-methionyl-leucyl-phenylalanine (FMLP, 
model 1); glucosaminylmuramyldipeptide (GMDP, model 2), and simultaneous incubation of NG blood with 
fMLP and GMDP (model 3). The in vitro treatment with fMLP in the in vitro model was used to transform 
the NG phenotype of conventionally healthy subjects, expressing CD62, CD63, CD66d molecules. The 
treatment caused a significantly decrease in both CD62L and the CD62L expression in relative amounts of 
neutrophilic granulocytes with a parallel increase of CD63 expression density. The effect of GMDP on the NG 
phenotype of conditionally healthy subjects did not change the amount of CD62L+NG and CD63+NG, and 
did not affect CD62L and CD63 expression density on the surface of NG. However, the amount of CD66d+NG 
was significantly increased with the unchanged expression of CD66d molecules. GMDP introduced together 
with the bacterial fMLP peptide was shown to neutralize some features of the NG phenotype transformation 
caused by fMLP, i.e., the amount of CD62L+ NG was restored by 22 % and the CD62L expression density 
increased significantly. At the same time, GMDP did not correct the negative effect of fMLP upon the number 
of CD63+NG and CD66d+NG, and on the CD63 and CD66d expression. Simultaneous addition of fMLP 
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and GMDP did significantly increase the amount of CD66d+NG and expression density of CD63 molecules 
on the CD63+NG membrane as compared to intact NG of conditionally healthy subjects. The obtained data 
are important in order to justify some new immunotherapeutic strategies aimed at correction of the negatively 
transformed NG phenotype, which accompanies some infectious and inflammatory diseases of bacterial 
etiology with atypical clinical course.

Keywords: neutrophilic granulocytes, in vitro experiment, immunophenotype transformation

Введение
Нейтрофильные гранулоциты (НГ) являются 

доминантными клетками иммунной системы, 
которые способны молниеносно реагировать 
на изменение экстрацеллюлярного микроокру-
жения (острофазные белки, стрессорные поло-
вые гормоны, хемокины, цитокины, бактерии, 
вирусы, грибы и т.д.) благодаря мощному ре-
цепторному оснащению. Очевиден факт, сви-
детельствующий о том, что богатый арсенал 
высокочувствительных мембранных поверхност-
ных структур предоп ределяет функциональную 
направленность НГ и резервную способность 
к молниеносной перестройке фенотипов различ-
ных субпопуляций НГ в зависимости от иници-
ирующего сигнала [1, 4, 7, 11]. Современными 
исследованиями доказана высокая пластичность 
и существование множества фенотипов нейтро-
фильных гранулоцитов с разной рецепторной ос-
нащенностью, являющейся для исследователей 
диагностическим маркером функциональной 
возможности клетки, реализуемой в ходе рабо-
ты. Отсутствие адекватного реагирования, а так-
же гиперактивация или полная функциональная 
блокада НГ приводят к развитию заболеваний, 
не отвечающих на традиционную терапию. 

Изучение поверхностных мембранных рецеп-
торов НГ – CD62L, CD63, CD66d – представляет 
несомненно большой интерес.

CD62L – L-селектин [LAM-1] относится к се-
мейству поверхностных селектинов, участвую-
щих в «роллинге» НГ на поверхности эндотелия. 
CD62L экспрессируются на всех циркулирующих 
неактивированных НГ и костномозговых миело-
идных клетках. Известно, что при запуске вос-
палительного процесса в ходе иммунного ответа 
уровень экспрессии CD62L может меняться [3].

CD63 – лизосомальный мембран-ассоци-
ированный гликопротеин-3 (LAMP-3) семей-
ства тетраспанинов (TM4SF, transmembrane-4 
superfamily). CD63 и другие тетраспанины 
(CD9, CD81, CD82) образуют связь с VLA-3, 
фосфатидилинозитол-4-киназой, VLA-6, CD11/
CD18 и тирозин-киназой. CD63 экспрессирует-
ся на поверхности и цитоплазме многих клеток 
организма человека. Известно, что CD63 содер-
жится только в азурофильных гранулах неакти-
вированных нейтрофилов, и увеличение уров-

ня экспрессии данного рецептора на мембране 
клетки свидетельствует о запуске процесса дегра-
нуляции, что в свою очередь является маркером 
активации НГ в процессе фагоцитоза [9].

CD66d рецептор НГ – молекула клеточной 
адгезии – раково-эмбриональный антиген, от-
носящийся к суперсемейству иммуноглобули-
нов (CEACAM). CD66d (GM-1) является экс-
клюзивным маркером гранулоцитов, экспрессия 
которого увеличивается под влиянием многих 
стимуляторов. Известно, что повышение адге-
зионной активности НГ, опосредованной мо-
лекулой CD66d, сопряжена с увеличением экс-
прессии CD11/CD18 и снижением экспрессии 
CD62L на поверхностной мембране НГ. Интере-
сен тот факт, что данный рецептор может играть 
роль паттернраспознающего рецептора для неко-
торых бактерий [12, 13].

В настоящее время описаны особенности из-
менения интенсивности оснащения рецепторами 
CD62L, CD16 субпопуляции CD16+CD62L+ при 
вирусных и вирусно-бактериальных инфекциях 
новорожденных [6] и CD62L, CD63 субпопуля-
ции CD62L+CD63+НГ здоровых новорожденных 
и новорожденных с врожденной пневмонией 
и при пневмонии, осложненной сепсисом [10]. 
Наши исследования выявили наличие субпопу-
ляций НГ: CD62LdimCD63dim, CD62LbrightCD63dim, 
CD62LdimCD63mid. Изменение соотношения суб-
популяций (увеличение CD62LdimCD63midНГ 
на фоне снижения CD62LbrightCD63dimНГ) явля-
ется маркером тяжести протекающего инфекци-
онного процесса [10]. Оценка антигенного ре-
пертуара НГ с учетом интенсивности экспрессии 
рецепторов на мембранной поверхности клетки 
дает возможность оценивать не только полноцен-
ность функционального состояния нейтрофиль-
ных гранулоцитов, но и их доминантную направ-
ленность как при нормальных физиологических, 
так и при различных патологических процессах. 
Проведенные ранее исследования позволили за-
ключить, что ядерный аппарат НГ быстро отвеча-
ет изменением уровня реструктуризации хрома-
тина и его биологической активности на самые 
различные внешние стимулы. Реструктуризация 
хроматина является предверием проявления ма-
тричной активности ДНК с последующим белко-
вым синтезом. Так, при воздействии на НГ в экс-
перименте в системе in vitro таких цитокинов, 
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как IFNγ, G-CSF, TNFα или их комплекса, на-
блюдались различные трансформации фенотипа 
субпопуляций НГ CD64+CD32+CD16+CD11b+ 

и CD64-CD32+CD16+CD11b+, коррелирующие 
с достоверным увеличением реструктуризации 
хроматина НГ[2]. Показано, что при инкубации 
НГ здоровых субъектов с IFNγ in vitro повышает-
ся уровень экспрессии генов IL-8, IL-1β и TNFα 
относительно неиндуцированного контроля. 
Следует отметить, что в ходе исследования была 
отмечена сильная прямая корреляционная связь 
между трансформационными изменениями фе-
нотипа НГ, экспрессией генов цитокинов и уров-
нем реструктуризации хроматина [2].

Эксперимент in vitro, в ходе которого создает-
ся модель, предоставляет исследователю неогра-
ниченные возможности, поскольку есть тесная 
связь между действующим причинным факто-
ром и инициируемым процессом. Исследования, 
проводимые с целью выявления возможностей 
влияния на клетку определенной иммунотроп-
ной субстанции (ИТС), позволяют оценить не-
посредственное воздействие ИТС на рецептор-
ное оснащение НГ, сопряженное с модуляцией 
их функциональной активности, и по-прежнему 
представляют определенный интерес. Получен-
ные в ходе таких исследований данные в дальней-
шем могут явиться основой для разработки но-
вых методов таргетных иммунотерапевтических 
воздействий на дефектно функционирующие НГ 
(нейтропения, депрессия фагоцитарной функ-
ции, негативная гиперактивация, «парализис»-
блокада активации при контакте с микробным 
антигеном) при многих иммунозависимых забо-
леваниях.

В связи с изложенным определенный инте-
рес представляет изучение влияния глюкозами-
нилмурамилдипептида (ГМДП) с доказанными 
иммунотропными свойствами на трансформиро-
ванный фенотип НГ. ГМДП представляет собой 
основную структурную единицу пептидогликана 
клеточной стенки бактерий, который связывает-
ся с цитозольными рецепторами NOD2 и YB1, 
запускает сигналинг, что в конечном итоге при-
водит к повышению экспрессии генов провоспа-
лительных цитокинов, инициирующих базисную 
воспалительную реакцию [5]. Известно, что воз-
действие ГМДП вызывает стимуляцию эффек-
торных функций фагоцитов (фагоцитоз, синтез 
активных форм кислорода, активация микроби-
цидных систем, презентация антигенов) [8], тем 
не менее исследования влияния ГМДП на экс-
прессию мембранных рецепторов CD62L, CD63, 
CD66d НГ до настоящего времени не проводи-
лось. Таким образом, создание эксперименталь-
ных моделей дисфункций НГ и эксперименталь-
ный поиск новых иммунотропных субстанций, 

действие которых будет корректировать работу 
дефектно функционирующих НГ, является, с на-
шей точки зрения, перспективным направлени-
ем и представляет определенный интерес.

Цель исследования – оценить особенности 
влияния ГМДП на экспериментально транс-
формированный фенотип НГ условно здоровых 
лиц, экспрессирующих молекулы CD62L, CD63, 
CD66d в системе in vitro.

Материалы и методы
Исследованы 40 образцов НГ перифериче-

ской крови 10 условно здоровых лиц обоего пола 
в возрасте от 26 до 66 лет. Оценка экспрессии 
рецепторов на мембране НГ проводилась мето-
дом проточной цитометрии с использованием 
проточного цитофлуориметра FC 500 (Beckman 
Coulter, США) и конъюгатов моноклональных 
антител CD62L-ECD, CD63-FITC, CD66d- PE 
(Beckman Coulter International S.A., Фран-
ция). Оценивали относительное количество НГ 
(% НГ), экспрессирующих мембранные CD62L, 
CD63, CD66d рецепторы и интенсивность их 
экспрессии по MFI (middle fluorescence intensity). 
Для создания моделей in vitro были использова-
ны N-формил-метионил-лейцил-фенилаланин 
(fMLP) и глюкозаминилмурамилдипептид 
(ГМДП).

На первом этапе проведена оценка количе-
ства интактных НГ, экспрессирующих CD62L, 
CD63, CD66d молекулы с параллельной де-
текцией интенсивности их экспрессии по MFI 
(контрольная группа). На втором этапе для соз-
дания в системе in vitro экспериментальной 
модели трансформированного фенотипа НГ, 
экспрессирующих CD62L, CD63, CD66d моле-
кулы (экспериментальная модель 1), использо-
вали N-формил-метионил-лейцил-фенилаланин 
(fMLP), который является пептидом бактериаль-
ного происхождения, активирующим фагоцитоз, 
дегрануляцию и метаболизм кислородзависи-
мых микробицидных систем НГ. Образцы цель-
ной крови условно здоровых лиц инкубировали 
с fMLP в конечной концентрации 7 × 10-7 М в те-
чение 1 часа при температуре 37 °С. Далее оце-
нивали особенности трансформированного фе-
нотипа НГ. На третьем этапе оценивали влияние 
в системе in vitro глюкозаминилмурамилдипепти-
да (ГМДП) на неизмененный фенотип НГ, экс-
прессирующих мембранные молекулы CD62L, 
CD63, CD66d условно здоровых лиц (экспери-
ментальная модель 2). Образцы цельной крови 
условно здоровых лиц инкубировали с ГМДП 
в конечной концентрации 10-6 г/л в течение 
1 часа при температуре 37 °С. На четвертом эта-
пе оценивали совместное одномоментное вли-
яние fMLP в конечной концентрации 7 × 10-7 М 
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и ГМДП в конечной концентрации 10-6 г/л на фе-
нотип НГ условно здоровых лиц, экспрессирую-
щих мембранные CD62L, CD63, CD66d (экспе-
риментальная модель 3). Инкубацию проводили 
в течение 1 часа при температуре 37 °С. Оценка 
относительного количества НГ, экспрессирую-
щих CD62L, CD63, CD66d молекулы на фоне де-
текции по MFI уровня экспрессии исследуемых 
рецепторов, была проведена во всех эксперимен-
тальных моделях in vitro.

Полученные результаты исследования были 
обработаны при помощи методов вариационной 
статистики и представлены в виде среднего значе-
ния с показателем стандартной ошибки и мини-
мального, максимального значения (М±m [min; 
max]). При анализе количественных признаков 
оценка достоверности различий между группа-
ми проводилась с использованием непараме-
трического критерия Манна–Уитни. Различия, 
связи и зависимости считали статистически зна-
чимыми при р ≤ 0,05. Ввод данных – в таблицах 
Microsoft Excel 2007. Обработка результатов про-
водилась с использованием пакета прикладных 
программ IBM SPSS Statistics 20.

Результаты и обсуждение
Анализ полученных данных показал, что 

у условно здоровых лиц относительное коли-
чество интактных НГ, несущих CD62L, CD63 

и CD66d рецепторы, составило: CD62L+НГ – 
94,19±0,63 [92,20; 96,50] с плотностью оснаще-
ния по MFI 5,08±0,24 [4,29; 6,20]; CD63+НГ – 
99,83±0,09 [99,10; 100,00] с MFI 3,14±0,06 [2,81; 
3,41]; CD66d+НГ – 78,07±1,54 [72,30; 81,40] 
с уровнем экспрессии по MFI 2,29±0,06 [2,09; 
2,58] (табл. 1). 

Культивирование образцов периферической 
крови с fMLP (экспериментальная модель 1) 
способствовало значительному снижению от-
носительного количества CD62L+НГ в 1,7 раза 
(на 58,7% -с 94,19±0,63 до 55,29±3,40) [42,10; 
70,60] (р < 0,01), коэффициент регрессии соста-
вил 0,6±0,11. При этом наблюдалось уменьше-
ние плотности данного рецептора на мембране 
НГ в 2,24 раза (на 44,7%) в сравнении с кон-
трольными показателями (р < 0,01) (в частно-
сти, MFI CD62L составил 2,27±0,11 [1,86; 2,70]), 
коэффициент регрессии был равен 0,4±0,06. 
Кроме того, под влиянием fMLP умеренно, но 
достоверно увеличилась плотность экспрес-
сии молекул CD63+НГ с 3,14±0,07 [2,81; 3,41] 
до 3,52±0,08 [3,23; 3,90] (р < 0,05), при этом от-
носительное количество CD63+НГ не отличалось 
от контрольных значений. Следует отметить, 
что инкубация образцов периферической кро-
ви с fMLP не привела к достоверному измене-
нию уровня CD66d+НГ (82,54±1,1 [78,50; 86,60]) 

ТАБЛИЦА 1. ОСОБЕННОСТИ ЭКСПРЕССИИ МОЛЕКУЛ CD62L, CD63, CD66d НА ПОВЕРХНОСТНОЙ МЕМБРАНЕ 
ИНТАКТНЫХ НГ И НГ, ПОДВЕРГНУТЫХ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫМ ВОЗДЕЙСТВИЯМ

TABLE 1. PECULIARITIES OF THE EXPRESSION OF CD62L, CD63, CD66d MOLECULES ON THE SURFACE MEMBRANE OF 
INTACT NG AND NG, SUBJECTED TO EXPERIMENTAL INFLUENCE

Фенотип Phenotype

Группы Groups

CD62L CD63 CD66d
% НГ
% NG MFI % НГ

% NG MFI % НГ
% NG MFI

Контроль (интактные НГ) 
Control (intact NG)

94,19±0,63
[92,20; 96,50]

5,08±0,24
[4,29; 6,20]

99,83±0,09
[99,10; 100,00]

3,14±0,066
[2,81; 3,41]

78,07±1,54
[72,30; 81,40]

2,29±0,06
[2,09; 2,58]

Экспериментальная 
модель 1 – fMLP 
Experimental model 1 – fMLP

55,29±3,40
[42,10; 70,60]

p1**

2,27±0,11
[1,86; 2,70]

p1**

99,92±0,05
[99,50; 100,00]

3,52±0,077
[3,23; 3,90]

p1*

82,54±1,18
[78,50; 86,60]

2,40±0,05
[2,22; 2,54]

Экспериментальная 
модель 2 – ГМДП
Experimental model 2 – GMDP

92,68±0,63
[90,80; 94,80]

4,76±0,31
[4,01; 5,88]

99,78±0,07
[99,30; 100,00]

3,21±0,075
[3,00; 3,46]

88,27±1,48
[83,90; 92,40]

p1**

2,38±0,09
[2,05; 2,69]

Экспериментальная 
модель 3 – fMLP + ГМДП 
Experimental model 3 – 
fMLP + GMDP

77,33±1,98
[72,30; 84,30]

p1**, p2**, 
p3**

2,79±0,15
[2,34; 3,15]
p1**, p2*,p3**

99,92±0,05
[99,50; 100,00]

3,44±0,068
[3,23; 3,59]

p1**

85,69±1,30
[80,40; 90,00]

p1**

2,38±0,06
[2,22; 2,64]

Примечание. p1 – достоверность различий между контролем и экспериментальными моделями; p2 – 
достоверность различий между экспериментальной моделью 1 и моделью 3; p3 – достоверность различий 
между экспериментальной моделью 2 и моделью 3; * – p < 0,05; ** – р < 0,01.

Note. p1, reliability of differences between the control and the experimental models; p2, reliability of differences between the 
experimental model 1 and model 3; p3, reliability of differences between the experimental model 2 and model 3; *, p < 0.05;  
**, р < 0.01.
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Рисунок 1. Фенотипический профиль нейтрофильных 
гранулоцитов в экспериментах in vitro
Примечание. * – p < 0,05 (достоверность различий между 
контролем и экспериментальными моделями).
Figure 1. Phenotypic profile of neutrophilic granulocytes  
in experiments in vitro
Note. *, p < 0.05 (reliability of differences between the control and the 
experimental models).

Рисунок 2. Изменение уровня интенсивности оснащения 
рецепторами CD62L, CD63, CD66d нейтрофильных 
гранулоцитов в экспериментах in vitro
Примечание. * – p < 0,05 (достоверность различий между 
контролем и экспериментальными моделями).
Figure 2. Changing of intensity level equipment receptors 
CD62L, CD63, CD66d of neutrophilic granulocytes in 
experiments in vitro
Note. *, p < 0.05 (reliability of differences between the control and the 
experimental models).

и MFI CD66d (2,4±0,05 [2,22; 2,54]) в сравнении 
с контрольными показателями (рис. 1, 2).

Выявленная динамика перераспределения 
изучаемых поверхностных мембранных моле-
кул CD62L, CD63, CD66d НГ под воздействием 
fMLP, полученная в созданной в системе in vitro 
экспериментальной модели 1 по трансформа-
ции фенотипа CD62L+CD63+CD66d+НГ, сходна 
с ранее выявленными нами изменениями экс-
прессии молекул CD62L и CD63 у новорожден-
ных с врожденной пневмонией и пневмони-
ей тяжелого течения, осложненной сепсисом, 
в виде снижения относительного количества 
CD62L+CD63+НГ и уровня плотности экспрес-
сии CD62L+НГ на фоне увеличения уровня экс-
прессии CD63+НГ [10].

В созданной на третьем этапе исследования 
экспериментальной модели 2 проводилась оцен-
ка влияния регуляторного ГМДП на НГ условно 
здоровых лиц. После инкубации образцов кро-
ви с ГМДП наблюдалось умеренное повышение 
относительного количества НГ (по сравнению 
с контролем), экспрессирующих CD66d+НГ: 
с 78,07±1,54 до 88,27±1,48 [83,90; 92,40] (p < 0,01), 
при этом плотность экспрессии этой молекулы 
была неизменна (табл. 1). Полученные данные 
продемонстрировали отсутствие позитивных 
и негативных влияний ГМДП на относительный 
уровень CD62L+НГ, CD63+НГ и плотность их 
экспрессии по сравнению с контролем (рис. 2).

Оценка одномоментного комбинированного 
воздействия fMLP и ГМДП на четвертом этапе 

исследования (экспериментальная модель 3) по-
зволила установить нивелирование выявленных 
ранее негативных эффектов fMLP на CD62L+НГ. 
Так, под влиянием ГМДП значительно увеличи-
лось количество CD62L+НГ с 55,29% (моновлия-
ние fMLP) до 77,33±1,98 [72,30; 84,30] (р < 0,01) 
(рис.1). Кроме того, умеренно возросла плотность 
экспрессии молекул CD62L с 2,27±0,11 [1,86; 
2,70] до 2,79±0,15 [2,34; 3,15] (р < 0,05). Одна-
ко при этом ГМДП не корректировал негатив-
ное влияние fMLP на относительное количе-
ство CD63+НГ и CD66d+НГ и плотность CD63 
и CD66d рецепторов на поверхностной мембра-
не НГ (табл. 1, рис. 2). Следует отметить, что 
одновременная инкубация НГ с fMLP и ГМДП 
привела к достоверному приросту относитель-
ного количества CD66d+НГ (85,69±1,30 против 
78,07±1,54 в контроле, p < 0,01) и достоверному 
увеличению плотности CD63+НГ в сравнении 
с контролем (3,44±0,07 против 3,14±0,07 в кон-
троле, соответственно, p < 0,01). Таким обра-
зом, выявлен иммуномодулирующий эффект 
ГМДП – нивелирование негативных трансфор-
мационных изменений фенотипических харак-
теристик НГ, которые были вызваны влиянием 
бактериального пептида fMLP, наиболее выра-
женные в отношении значимого восстановления 
количества НГ, экспрессирующих CD62L, и пол-
ного восстановления плотности экспрессируе-
мых на мембране НГ CD62L, что, с нашей точки 
зрения, важно для полноценного перемещения 
НГ к очагу воспаления.

Экспериментальная модель 3 – fMLP + ГМДП
Experimental model 3 – fMLP + GMDP

Экспериментальная модель 2 – ГМДП
Experimental model 2 – GMDP

Экспериментальная модель 1 – fMLP
Experimental model 1 – fMLP

Контроль (интактные НГ)
Control (intact NG)

Экспериментальная модель 3 – fMLP + ГМДП
Experimental model 3 – fMLP + GMDP

Экспериментальная модель 2 – ГМДП
Experimental model 2 – GMDP

Экспериментальная модель 1 – fMLP
Experimental model 1 – fMLP

Контроль (интактные НГ)
Control (intact NG)

% CD66d НГ
% CD66d NG

% CD63 НГ
% CD63 NG

% CD62L НГ
% CD62L NG

85,69*
99,92

77,33*

88,27*

82,54

78,07

99,78

99,92

99,83

92,68

55,29*

94,19

2,38

2,38

2,4

2,29

3,44*

3,21

3,52*

3,14

2,79*

4,76

2,27*

5,08

MFI CD66d MFI CD63 MFI CD62L
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Выводы
1. Под влиянием бактериального пептида 

fMLP в созданной в системе in vitro эксперимен-
тальной модели получена трансформация фено-
типа НГ условно здоровых субъектов, одномо-
ментно экспрессирующих CD62, CD63, CD66d 
молекулы: значительно уменьшилось как коли-
чество НГ, экспрессирующих CD62L, так и плот-
ность экспрессии CD62L с параллельным повы-
шением плотности экспрессии CD63.

2. Воздействие ГМДП на нетрансформиро-
ванный фенотип НГ условно здоровых субъектов 
не изменяло количество CD62L+НГ и CD63+НГ, 
не менялась и плотность экспрессии CD62L 
и CD63 на поверхностной мембране НГ, однако 
при этом достоверно увеличилось количество 
CD66d+НГ, при неизменившейся плотности экс-
прессии молекул CD66d.

3. ГМДП, введенный одномоментно с бакте-
риальным пептидом fMLP, нивелировал некото-

рые трансформационные изменения фенотипа 
НГ, возникающие под влиянием fMLP: на 22,04% 
восстановилось количество CD62L+НГ и досто-
верно возросла плотность экспрессии CD62L; при 
этом ГМДП не корректировал негативное влия-
ние fMLP на количество CD63+НГ и CD66d+НГ 
и плотность экспрессии молекул CD63 и CD66d.

4. Одномоментное введение fMLP и ГМДП 
достоверно увеличило количество CD66d+НГ 
и плотность экспрессии молекул CD63 на мем-
бране CD63+НГ по сравнению с интактными НГ 
условно здоровых субъектов. 

5. Полученные данные представляют опре-
деленный интерес для разработки новых имму-
нотерапевтических стратегий, направленных 
на коррекцию негативно трансформированного 
фенотипа НГ при нетипично протекающих ин-
фекционно-воспалительных заболеваниях бак-
териальной этиологии.
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