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Резюме. Нами было проведено иммунофенотипирование лимфоцитов методом проточной цитоме-
трии у 150 больных ВИЧ-инфекцией.  Все обследованные лица были распределены на три группы в зави-
симости от абсолютного числа CD3+CD4+ Т-лимфоцитов в периферической крови согласно классифика-
ции стадий ВИЧ-инфекции у взрослых и подростков в редакции CDC (США). Выявлено, что снижение 
абсолютного уровня Т-хелперов с каждой последующей стадией заболевания сопровождается падением  
относительного и абсолютного числа лимфоцитов, общего числа Т-лимфоцитов, снижением абсолют-
ного уровня цитотоксических Т-лимфоцитов при повышении их относительного числа, как следствие, 
падением соотношения CD3+CD4+/CD3+CD8+, снижением уровня дважды позитивной субпопуляции, сни-
жение относительного и абсолютного уровня αβТ-лимфоцитов и значительное падение абсолютного 
уровня γδТ-клеток при сохранном их относительном содержании. Все это также указывает на отсутствие 
иммунологической реактивности в ответ на длительно персистирующий в организме антиген.
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Evaluation of intErdEpEndEncE bEtwEEn γδt-cEll lEvEls and cd3+cd4+ 

t-lymphocytE contEnts  in hiv-infEctEd patiEnts
abstract. We have performed immunophenotyping of lymphocytes in 150 HIV-positive patients, by means 

of flow cytometry. All the persons under study were classified into three groups, depending on absolute contents 
of CD3+CD4+T-lymphocytes in peripheral blood, according to HIV infection staging in adults and adolescents, 
as amended by CDC (USA). It was revealed that, at each subsequent stage of disease, a decrease in absolute 
numbers of T-helpers is accompanied by drop in relative and absolute numbers of lymphocytes, as well as in 
total T-lymphocyte numbers, and decreased amounts of absolute cytotoxic T-lymphocytes levels, combined 
with  increase in their relative contents, along with decreased CD3+CD4+/CD3+CD8+ ratio, diminished levels 
of double-positive subpopulation, decrease in relative and absolute levels of  αβТ-lymphocytes and significant 
drop in absolute levels of γδТ-cells, while their   relative amounts remained normal. These findings demonstrate 
a pattern typical to the absence of immunological reactions in response to antigens persisting in the organism. 
(Med. Immunol., vol. 12, N 4-5, pp 425-428)
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Введение
γδТ-лимфоциты впервые были описаны в сере-

дине 1980-х Saito et al. и Brenner et al. (1986) как ге-
терогенная субпопуляция  Т-клеток с Т-клеточным 
рецептором, состоящим из γ- и δ-цепей (γδTсR) [2, 
4, 6]. У людей и многих животных большинство 
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Т-клеток экспрессируют Т-клеточный рецептор, 
состоящий из α- и β-цепей, и лишь небольшое 
количество Т-клеток несет Т-клеточный рецеп-
тор с γ- и δ-цепями. В отличие от αβТ-клеток, 
γδТ-клетки напрямую распознают белковые и не-
белковые фосфолиганды без участия главного 
комплекса гистосовместимости. γδТ-клетки уча-
ствуют в антимикробном иммунитете и облада-
ют эффекторными функциями. Роль γδТ-клеток 
в иммунных процессах при различных заболева-
ниях и их взаимодействие с другими клетками 
организма до сих пор остаются до конца не вы-
ясненными. Но уже накопилось достаточно ин-
формации, которая доказывает необходимость 
существования подобной популяции клеток. Из-
вестно, что Vδ1+γδ вовлечены в механизмы мест-
ной иммунной защиты при ВИЧ- и цитомегало-
вирусной (ЦМВ) инфекции и при определенных 
бактериальных инфекциях [3]. Так же оказа-
лось, что γδТ-клетки оказывают цитотоксиче-
ское действие с участием механизмов апоптоза  
[1, 7]. Приведенные выше факты свидетельству-
ют в пользу того, что для более полной харак-
теристики Т-клеток пациента анализ следует 
проводить не только по таким специфическим 
и безусловно важным при ВИЧ-инфекции мар-
керам как CD3+, CD3+CD4+ и CD3+CD8+, но и по 
наличию субпопуляций αβТ-клеток и γδТ-
клеток. Важность определения последних оче-
видна при ВИЧ-инфекции, сопровождающейся 
длительной персистенцией антигена в организме 
на фоне депрессии Т-клеточного звена иммун-
ной системы, для контроля эффективности тера-
пии, прогноза развития и течения заболевания. 

Материалы и методы
Нами было проведено исследование иммун-

ного статуса 150 больных ВИЧ-инфекцией, сред-
ний возраст которых составил 30,9±5,8 лет. Все 
пациенты находились на диспансерном учете 
в Центре по профилактике и борьбе со СПИД 
и инфекционными заболеваниями Клиники 
ЧелГМА г. Челябинска. Мы распределили боль-
ных на три группы согласно классификации 
стадий ВИЧ-инфекции у взрослых и подрост-
ков в редакции CDC (США). В первую группу 
вошло 23 пациента с абсолютным числом CD4+ 
Т-лимфоцитов в периферической крови более 
500 клеток/мкл. Вторую группу составили 69 че-
ловек с абсолютным числом CD4+Т-лимфоцитов 
200-499 клеток/мкл. Третью группу составили 
53 пациента с абсолютным уровнем CD4+Т-
лимфоцитов менее 200 клеток/мкл. Различие по-
казателей в зависимости от пола в обследуемых 
группах не имело статистической значимости, 
в связи с чем мы сочли возможным объединить 
пациентов без учета их половой принадлежности.

Для определения общего количества лейко-
цитов, подсчета абсолютного и относительного 
соотношения лимфоцитов, моноцитов и грану-
лоцитов, а также популяционного и субпопуля-
ционного состава лимфоцитов методом проточ-
ной цитометрии кровь брали из локтевой вены 
в вакуумную пробирку, содержащую антикоагу-
лянт K3EDTA (1,5±0,15 мг на 1 мл крови). Под-
счет общего числа лейкоцитов проводился с ис-
пользованием одно-платформенной технологии 
с помощью гетерогенного гейтирования по пан-
лейкоцитарному маркеру CD45+ и показателям 
светорассеяния с применением калибровочных 
частиц Flow-Count Fluorespheres фирмы Beckman 
Coulter, США. Популяции лимфоцитов выделяли 
при помощи гетерогенного гейтирования – об-
ласть событий, имеющих яркую флуоресценцию 
CD45-FITC и низкий уровень сигнала светорас-
сеяния под углом 90° (SS), моноцитов – область 
событий, имеющих  менее яркую флуоресцен-
цию CD45-FITC и более высокий уровень сиг-
нала светорассеяния под углом 90°, гранулоци-
тов – область событий, имеющих самую низкую 
флуоресценцию CD45-FITC и высокий уровень 
сигнала светорассеяния под углом 90°. 

С целью определения популяционного со-
става лимфоцитов для окрашивания нами были 
использованы четырехпараметрические реаген-
ты линии IQTest: CD45-FITC/CD4-RD1/CD8-
ECD/CD3-PC5, а также смесь монопараметриче-
ских реагентов CD45-PC5, TCR Pan αβ-PE, TCR 
Pan γδ-FITC  фирмы Beckman Coulter, США. На-
личие пан-Т-лимфоцитарного маркера CD3+ при 
отсутствии CD19+ характерно для Т-лимфоцитов; 
коэкспрессия CD3+ и CD4+ – для Т-хелперно/
индукторных лимфоцитов; коэкспрессия CD3+ 
и CD8+ – для T-цитотоксических лимфоцитов; 
коэкспрессия CD3+ и CD4+CD8+ – для субпо-
пуляции дубльпозитивных Т-лимфоцитов, экс-
прессия CD3+ при отсутствии экспрессии CD4+ 
и CD8+ – для дважды негативной субпопуляции 
Т-лимфоцитов, коэкспрессия CD45+ и TCR Pan 
αβ – для αβТ-лимфоцитов, коэкспрессия CD45+ 
и TCR Pan γδ – для γδТ-лимфоцитов.

Результаты
При анализе лейкограммы (табл. 1) нами вы-

явлено падение от стадии к стадии общего уров-
ня лейкоцитов, связанное с этом значительное 
снижение относительного и абсолютного числа 
лимфоцитов при переходе заболевания в после-
дующие стадии и  снижении уровня Т-хелперов, 
снижение абсолютного числа моноцитов, а также 
повышение относительного числа гранулоцитов 
в группах по сравнении с пациентами с уровнем 
Т-хелперов CD3+CD4+ более 500/мкл.

При анализе популяций лимфоцитов (табл. 2) 
нами выявлено значительное статистиче-
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ски значимое снижение абсолютного уровня 
Т-лимфоцитов при переходе заболевания в по-
следующие стадии, сопровождающееся  падением 
относительного и абсолютного уровня Т-хелперов 
(CD3+CD4+) и ростом относительного уровня ци-
тотоксических Т-лимфоцитов (CD3+CD8+), что 
обусловлива ет резкое снижение соотношения  
CD3+CD4+/CD3+CD8+. Но при этом мы выявили 
снижение абсолютного числа CD3+CD8+ лим-
фоцитов в группах с уровнем Т-хелперов от 200 
до 499/мкл и CD3+CD4+ менее 200/мкл, что свя-
зано со снижением общего числа Т-лимфоцитов. 
Со стороны дважды позитивной субпопуляции 
Т-лимфоцитов в исследуемых группах прослежи-
вается снижение абсолютного их числа по срав-
нению с группой лиц с уровнем CD3+CD4+ более 

500/мкл, при этом наблюдается рост абсолют-
ного уровня дважды негативной субпопуляции 
Т-лимфоцитов, наблюдаемый во всех сравнивае-
мых группах.

Так как популяция Т-лимфоцитов характери-
зуется такими двумя вариантами в зависимости 
от вида TcR, как αβТ- и γδТ-клетки, то мы более 
подробно изучили их в зависимости от изменений 
уровня Т-хелперов. При анализе αβТ- и γδТ- кле-
ток мы выявили статистически значимое сниже-
ние во всех группах относительного и абсолют-
ного уровня αβТ-лимфоцитов, что связано также 
с падением общего числа Т-лимфоци тов и значи-
тельное падение абсолютного уровня γδТ-клеток 
в группах с уровнем CD3+CD4+ 200-499/мкл 
и CD3+CD4+ менее 200/мкл по сравнению с груп-

Таблица 1. ПоказаТели лейкограммы ВиЧ-инфицироВанных лиц В заВисимосТи оТ уроВня 
сD3+CD4+ (M±m)

Показатели 
обследованных лиц

Группа 1
(СD3+CD4+ 500 клеток/мкл 

и более)

Группа 2
(СD3+CD4+ 200-499 

клеток/мкл)

Группа 3
(СD3+CD4+ 199 и менее 

клеток/мкл)
n =28 n = 69 n = 53

Лейкоциты, х109/л 6,07±1,72 5,14±1,6* 4,4±1,7***
Гранулоциты, % 55,86±7,67 61,28±11,0* 63,4±13,9*
Гранулоциты, х109/л 3,45±1,3 3,24±1,47 2,93±1,46
Моноциты, % 8,11±1,79 8,41±2,9 8,7±2,8
Моноциты, 109/л 0,49±0,16 0,42±0,17* 0,38±0,17*
Лимфоциты, % 36,04±8,08 29,96±10,0* 25,1± 9,9***
Лимфоциты, х109/л 2,14±0,57 1,47±0,48* 1,04±0,36***

примечание. * – достоверность различий показателей в группах 2 и 3 по сравнению с группой 1 по U-критерию Манна–
Уитни (р < 0,05); ** – достоверность различий показателей больных группы 3 по сравнению с группой 2 по U-критерию  
Манна–Уитни:  р < 0,05.

Таблица 2. ПоказаТели иммунофеноТиПироВания лимфоциТоВ ВиЧ-инфицироВанных лиц 
В заВисимосТи оТ уроВня сD3+сD4+ (M±m)

Показатели 
обследованных лиц

Группа 1
(СD3+СD4+ 500 клеток/мкл 

и более)

Группа 2
(СD3+СD4+ 200-499 

клеток/мкл)

Группа 3
(СD3+СD4+ 199 и менее 

клеток/мкл)
n =28 n = 69 n = 53

CD3+CD19-,% 75,88±7,49 79,46±6,9* 75,5±7,1**
CD3+CD19-, % 1650,0±542,37 1164,41±406,7* 784,4± 274,9***
CD3+CD4+,% 31,83±6,2 25,88±8,8* 12,3±5,0***
CD3+CD4+, абс 668,54±190,69 346,97±79,5* 120,2± 48,6***
CD3+CD8+,% 41,5±9,6 49,53±11,1* 57,3±9,0***
CD3+CD8+, абс 908,79±384,03 756,01±382,6* 598,1±241,8***
CD4+/CD8+, у.е. 0,83±0,36 0,58±0,3* 0,2±0,1***
CD3+CD4+CD8+,% 1,61±1,0 1,31±0,9 1,6±1,1
CD3+CD4+CD8+, абс 24,93±14,59 14,84±10,2* 17,2±17,6*
CD3+CD4-CD8-,% 5,24±2,19 6,96±3,3* 9,6±6,1***
CD3+CD4-CD8-, абс 86,5±45,63 79,93±45,1 85,0±72,0

примечание. * – достоверность различий показателей в группах 2 и 3 по сравнению с группой 1 по U-критерию  Манна–
Уитни:  р < 0,05; ** – достоверность различий показателей больных группы 3 по сравнению с группой 2 по U-критерию  
Манна–Уитни: р < 0,05.
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пой лиц с уровнем CD3+CD4+ более 500/мкл при 
сохранном их относительном содержании. При 
этом мы наблюдаем рост уровня ВН, коррелирую-
щий с падением уровня Т-хелперов (CD3+CD4+) 
(табл. 3). Все это также указывает на истощение 
резервов иммунной системы в ответ на длительно 
персистирующий в организме антиген.

Обсуждение
Таким образом, мы наблюдаем во всех ис-

следуемых группах падение общего числа 
Т-лимфоцитов, снижение уровня как Т-хелперов, 
так и цитотоксических Т-лимфоцитов, 
как следствие падение соотношения  
CD3+CD4+/CD3+CD8+ (за счет более глубокого 
угнетения Т-хелперов), снижение уровня дваж-
ды позитивной субпопуляции, т.е. истощение 
всех субпопуляций Т-лимфоцитов, коррелирую-
щее со стадией заболевания. Все это также ука-
зывает на отсутствие активности Т-клеточного 
звена иммунной системы в ответ на рост как 
количества, так и длительности персистенции 
антигена в организме. Помимо этого, снижение 
CD3+CD4+ клеток у ВИЧ-инфицированных лиц 
находится в тесной взаимосвязи с падением ко-
личества Т-клеток, несущих TCRγδ рецептор, что 
подтверждается данными зарубежных исследова-
ний [8] о положительной корреляции γδТ-клеток 
с уровнем CD3+CD4+ лимфоцитов. Это указыва-
ет на формирование нарушения ответа на анти-
ген не только зависимого от главного комплекса 
гистосовместимости (MHC), но также и незави-
симого от MHC. Механизмы количественного 
и качественного истощения субпопуляции γδТ-
клеток неизвестны, частично потому, что эти 
клетки не несут рецептор  CD4 и, следовательно, 
устойчивы к ВИЧ. Помимо этого в течение ВИЧ-
инфекции, происходит ослабление функцио-
нальных способностей  γδТ-лимфоцитов, что мо-
жет влиять на прогрессирование заболевания [5].
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Таблица 3. αβТ-лимфоциТоВ и γδТ-лимфоциТоВ у ВиЧ-инфицироВанных лиц В заВисимосТи оТ уроВня 
сD3+сD4+ (M±m)

Показатели 
обследованных лиц

Группа 1
(СD3+СD4+ 500 клеток/мкл 

и более)

Группа 2
(СD3+СD4+ 200-499 

клеток/мкл)

Группа 3
(СD3+СD4+ 199 и менее 

клеток/мкл)
n =28 n = 69 n = 53

αβТ-лимфоциты, % 72,18±6,49 74,39±6,9 69,7±8,7**

αβТ-лимфоциты, абс 1553,04±505,51 1091,45±391,7* 723,8±269,4* **

γδТ-лимфоциты,% 3,24±1,8 3,4±1,9 4,5±3,7

γδТ-лимфоциты, абс 70,5±47,66 48,97±31,9* 41,3±30,2*
Вирусная нагрузка 184,19±69,7 2261,2±2064,5* 572376±437603* **

Примечание: * – достоверность различий показателей в группах 2 и 3 по сравнению с группой 1 по U-критерию  Манна–
Уитни: р < 0,05; ** – достоверность различий показателей больных группы 3 по сравнению с группой 2 по U-критерию  
Манна–Уитни:  р < 0,05.


