
391

Оригинальные статьиМедицинская иммунология
2012, Т. 14, № 4-5, стр. 391-398
© 2012, СПб РО РААКИ

Динамика CD14+СD16+ 
Субпопуляций моноцитов 
при неоСложненном 
СиСтемном воСпалительном 
ответе в периоперационном 
периоДе коронарного 
шунтирования
Матвеева В.Г.1, Головкин А.С.1, Кудрявцев И.В.2, 
Григорьев Е.В.1, Чернова М.Н.1

1 НИИ комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний СО РАМН, г. Кемерово 
2 НИИ экспериментальной медицины СЗО РАМН, Санкт-Петербург

Резюме. В различные сроки периоперационного периода была исследована динамика содержания 
цитокинов в сыворотке крови и экспрессии поверхностных антигенов CD14 и СD16 на моноцитах 
у пациентов, перенесших коронарное шунтирование в условиях искусственного кровообращения. 
Было показано, что в раннем послеоперационном периоде имеется связь между тяжестью органных 
дисфункций, оцененной по шкале SOFA, и содержанием в крови IL-6, IL-10. К 1-м суткам после 
операции меняется субпопуляционный состав моноцитов за счет снижения относительного содержа-
ния CD14hiCD16– и увеличения CD14hiCD16+. На поверхности моноцитов CD14hiCD16– уменьшается 
уровень экспрессии CD14 и повышается экспрессия рецептора CD16. Выявленная связь между от-
носительным содержанием в крови моноцитов CD14hiCD16–, уровнем экспрессии CD16 на субпо-
пуляции CD14hiCD16+ и оценкой в баллах по шкале SOFA свидетельствует о значительном вкладе 
указанных субпопуляций в характер течения раннего послеоперационного периода.
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abstract. Time dynamics of CD14 and СD16 antigen expression on the surface of peripheral blood 

monocytes and serum cytokine contents was evaluated at different terms after surgical intervention in patients 
undergoing on-pump coronary artery bypass graft surgery. An association has been shown between severity 
of organ dysfunctions, as assessed by SOFA scores, and concentrations of IL-6 and IL-10 during early 
postoperative terms. On day +1 after surgery, the monocyte subpopulation profile was changed, due to relative 
decrease in CD14hiCD16– and increase in CD14hiCD16+. Expression of CD14 on the surface of CD14hiCD16– 
is reduced, along with increased expression of CD16 receptor. The observed association between relative 
CD14hiCD16– contents, CD16 expression level on CD14hiCD16+ monocyte subpopulation, and SOFA scores 

suggest a significant contribution of above-mentioned 
subpopulations to clinical course at early terms after 
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Введение
В настоящее время коронарное шунтирование 

(КШ) является наиболее эффективным способом 
лечения ишемической болезни сердца (ИБС) [1]. 
Большинство операций КШ проводится в ус-
ловиях искусственного кровообращения (ИК). 
Несмотря на большой прогресс в области карди-
охирургии и анестезиологии, у пациентов, пере-
несших операцию на сердце в условиях ИК, ран-
ний послеоперационный период сопровождается 
проявлениями системного воспалительного от-
вета (СВО) различной степени тяжести, который 
в большинстве случаев не имеет связи с инфек-
цией [17]. Ключевая роль в развитии вторичного 
системного повреждения и формировании по-
рочного патогенетического круга при СВО отво-
дится появлению в кровотоке флогогенных фак-
торов (цитокины, протеиназы, активные формы 
кислорода [АФК] и др.), основными продуцента-
ми которых являются моноциты, тканевые и со-
судистые макрофаги [3]. 

Моноциты составляют 5-10% от общего коли-
чества лейкоцитов крови человека и выполняют 
ряд важных функций в запуске, поддержании 
и контроле иммунного ответа. Они образуют-
ся в костном мозге, циркулируют в крови от 24 
до 72 ч, затем мигрируют в ткани, где, при на-
личии определенного микроокружения, диффе-
ренцируются в макрофаги или дендритные клет-
ки. Не активированные в течение этого времени 
моноциты погибают апоптозом. 

Популяция моноцитов не является одно-
родной. В настоящее время классификация 
моноцитов находится в стадии формирования. 
В зависимости от экспрессии на поверхности 
низкоафинного рецептора Fcγ CD16 и корецеп-
тора липополисахарида CD14, некоторые авторы 
выделяют две популяции циркулирующих в кро-
вотоке моноцитов – CD14+CD16– и СD14+CD16+ 
[11, 23]. По мнению других, по уровню экспрес-
сии CD14 на поверхности моноцитов, оправ-
дано дополнительное разделение субпопуля-
ции СD14+CD16+ еще на две – CD14hiCD16+ 
и CD14dimCD16+ [7, 12, 20]. Эти разногласия ус-
ложняют интерпретацию результатов, получен-
ных разными исследователями. Тем не менее, все 
авторы сходятся во мнении, что клетки различ-
ных популяций отличаются по функциональной 
активности, спектру секретируемых при акти-
вации цитокинов, набору и выраженности экс-
прессии рецепторов на поверхности клеток, что 
обуславливает выполнение различных функций 
в организме. 

Аналогичное разделение моноцитов на по-
пуляции показано и для модельных животных – 
у мышей известны две основные субпопуляции 
моноцитов, получивших в литературе название 

«воспалительной» Gr1+ (Ly6C+) и «патрулирую-
щей» Gr1–(Ly6C–) [10, 13, 21]. 

Моноциты Gr1+ выполняют важную функцию 
в защите от инфекции и заживлении тканей [13]. 
При активации они способны к фагоцитозу, се-
креции антимикробных факторов, цитокинов, 
стимуляции пролиферации Т-эффекторов [15]. 

Клетки «патрулирующей» или Gr1– популяции 
моноцитов прикрепляются к эндотелию и, двига-
ясь вдоль капилляров, мелких вен и артерий, осу-
ществляют наблюдение за состоянием эндотелия 
[10]. Предполагается, что в случае ишемического 
повреждения миокарда моноциты Gr1– принима-
ют участие в репарации тканей, привлекая в очаг 
фибробласты, стимулируя ангиогенез и отложе-
ние коллагена [13]. Эта субпопуляция участвует 
в элиминации иммунных комплексов из цирку-
ляторного русла, подавляет пролиферацию CD4+ 
лимфоцитов и играет важную роль в патогенезе 
аутоиммунных заболеваний [21]. 

С помощью молекулярно-биологических ме-
тодов было показано, что спектр экспрессируе-
мых генов Gr1+ моноцитов мыши соответствует 
таковому CD14hiCD16– и CD14hiCD16+ популя-
ции моноцитов человека [10]. 

В норме приблизительно 90-95% моноцитов 
крови являются CD14hiCD16–, которые харак-
теризуются выраженной фагоцитарной актив-
ностью, продукцией активных форм кислоро-
да, оксида азота, миелопероксидазы, лизоцима, 
а также хемокинов IL-8, CCL2, CCL3 [10]. В ли-
тературе клетки с данным фенотипом получили 
название «классических» моноцитов. 

Минорная субпопуляция CD14hiCD16+ моно-
цитов обладает сниженной фагоцитарной ак-
тивностью и ограниченной способностью к ре-
спираторному «взрыву», синтезу хемокинов 
по сравнению CD14+CD16–, но активно проду-
цирует провоспалительные цитокины (TNFα, 
IL-1β, IL-6) [8, 10]. Моноциты CD14hiCD16+ 

вовлечены в процессы, связанные с системной 
воспалительной реакцией, что позволяет рас-
сматривать данную популяцию клеток как «про-
воспалительную». Показано ее значительное уве-
личение у пациентов с сепсисом, ревматоидным 
артритом, СПИДом, атеросклерозом [23]. 

Мышиным Gr1– клеткам соответствуют чело-
веческие моноциты CD14dimCD16+, которые так-
же экспрессируют на своей поверхности CD16. 
Благодаря особенностям в экспрессии на поверх-
ности хемокиновых рецепторов и рецепторов 
адгезии, моноциты с фенотипом CD14dimCD16+ 
обладают повышенной тропностью к эндотелию 
и высокой миграционной активностью. Это об-
стоятельство определяет их распределение в ор-
ганизме. Известно, что в циркулирующей крови 
их содержится всего лишь до 25% от общего ко-
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личества [19]. Моноциты CD14dimCD16+ вызы-
вают особый интерес у кардиологов, поскольку 
проявляют проатеросклеротическую активность 
и способствуют прогрессированию ИБС [10, 12]. 

Учитывая важную роль моноцитов в развитии 
воспалительной реакции и продукции цитоки-
нов, а также отсутствие ясности в вопросах, каса-
ющихся участия различных субпопуляций моно-
цитов крови в развитии СВО неинфекционного 
генеза, целью нашего исследования явилось изуче-
ние динамики количественного и качественного 
состава популяций моноцитов (CD14CD16) кро-
ви в периоперационном периоде коронарного 
шунтирования.

Материалы и методы
В исследование были включены 18 пациентов 

с ишемической болезнью сердца, стенокардией 
II-III ФК, хронической сердечной недостаточ-
ностью (ХСН) I-IIА (функциональный класс 
по NYHА II-III) в возрасте от 50 до 70 лет. Крите-
рии исключения: сочетанная патология коронар-
ных сосудов и клапанов сердца, острая инфекция 
и обострение хронической инфекции, наличие 
злокачественных новообразований, хирургиче-
ские осложнения в послеоперационном перио-
де. Исходная фракция выброса левого желудоч-
ка менее 45%. Всем пациентам была выполнена 
операция коронарного шунтирования при стан-
дартизированном виде кардиоплегии и непуль-
сирующем режиме ИК. Время ИК составило 88 
мин (75-105 мин), время пережатия аорты 57 мин 
(48-61 мин). Для динамической оценки тяжести 
органной недостаточности до операции и в 1-е 
сутки после операции была использована шка-
ла SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessments 
Score / Sequential Organ Failure Assessment). Сум-
марная оценка по шкале SOFA складывается 
из оценок выраженности недостаточности раз-
личных систем (дыхательной, сердечно-сосуди-
стой, нервной, коагуляционной, функции пече-
ни, почек). 

Кровь из периферической вены забиралась 
в 2 разные пробирки: с K3ЭДТА и активатором 
свертывания до операции, через 18 часов и через 
7 суток после операции. Сыворотка отделялась 
от форменных элементов крови центрифугиро-
ванием не позднее 2 часов после забора и до ис-
следования хранилась при -20 °С.

Для исследования моноцитов использовалась 
кровь с K3ЭДТА. В соответствии с инструкци-
ей производителя в нее были добавлены моно-
клональные антитела СD16-FITC, CD45-PC5, 
CD14-APC (производства Beckman Coulter, 
США). Контролем служило внесение равного 
объема антител соответствующего изотипическо-
го контроля. Клетки с антителами инкубировали 

при температуре 4 °С в течение 30 минут в защи-
щенном от света месте. Лизис эритроцитов про-
водили лизирующим буфером BD FACS lysing 
solution (производства BD Bioscience, США). По-
сле 10-минутной инкубации клетки однократно 
отмывали избытком фосфатно-солевого буфера 
(PBS). Полученный осадок ресуспендировали 
в PBS.

Цитофлуориметрический анализ был вы-
полнен на проточном лазерном цитометре 
FACSCalibur (Becton Dickinson, США). Исполь-
зовалась программа CellQuestPro и единые на-
стройки прибора для всех проб. В каждом из об-
разцов анализировали не менее 3000 моноцитов. 
Для исключения дебриса порог устанавливали 
по FS и CD45PC5. Популяцию моноцитов вы-
деляли по CD14 в комбинации с боковым све-
торассеянием (SSC). По уровню экспрессии 
рецепторов CD14 и CD16 моноциты были раз-
делены на три субпопуляции – CD14hiCD16–, 
CD14hiCD16+ и CD14dimCD16+ (рис. 1).

Абсолютное и относительное содержание 
моноцитов определяли с помощью гематологи-
ческого анализатора MEK-6400 (Nihon Kohden, 
Япония). 

Уровень цитокинов IL-1β, IL-6, TNFα и IL-10 
исследовали методом иммуноферментного ана-
лиза по протоколу фирм-производителей (Bender 
Medsystems, Германия), считывание оптиче-
ской плотности и расчет результатов проводили 
на спектрофотометре Униплан (Россия).

Статистическую обработку результатов вы-
полняли с помощью программы «Statistica 6.0». 
Значимость различий оценивали непараметриче-
ским U-критерием Вилкоксона–Манна–Уитни 
и W-критерием Вилкоксона. Сравнение групп 
проводили методом дисперсионного анализа 
(ANOVA). Данные представлены как медиана 
и интерквартильный размах (25-75%).

Результаты
Исследование содержания цитокинов в крови 

пациентов в различные точки периоперационного 
периода

У всех пациентов в 1-е сутки после опера-
ции развивался неосложненный СВО, оценка 
тяжести органной недостаточности по шкале 
SOFA составила 1-3 балла. Гиперцитокинемия 
является важной патогенетической характери-
стикой феномена флогогенного удара, характер-
ного для развития СВО [3]. Нами были иссле-
дованы наиболее значимые в этом отношении 
цитокины, к числу которых относятся IL-1β, IL-6,  
IL-10, TNFα.

На 1-е сутки после операции концентрация 
исследуемых цитокинов достоверно увеличива-
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лась (табл. 1), наиболее значительные изменения 
зарегистрированы у IL-6 и IL-10. 

К 7-м суткам происходило снижение содер-
жания цитокинов в крови. Концентрация IL-1β, 
TNFα, IL-10 не отличалась от дооперационных 
значений, однако концентрация IL-6 оставалась 
выше исходного уровня. 

Изучение популяционного состава моноцитов 
крови

У всех пациентов в 1-е сутки после операции 
происходило повышение (р = 0,0011) абсолют-

ного количества моноцитов в периферической 
крови, к 7-м суткам их содержание имело тен-
денцию к снижению, но все же было достоверно 
(р = 0,028) выше исходных значений (до опера-
ции 0,40 × 109/л (0,34-0,57 × 109/л), 1-е сутки по-
сле операции 0,70 × 109/л (0,47-1,07 × 109/л), 7-е 
сутки – 0,66 × 109/л (0,43-0,88 × 109/л). 

Далее каждая субпопуляция – CD14hiCD16–, 
CD14hiCD16+ и CD14dimCD16+ – анализировалась 
отдельно (рис. 1). В таблице 2 отражена динами-
ка исследуемых показателей в различных точках 
обследования. По сравнению с исходным до-

Рисунок 1. Гейтирование моноцитов по графику SSC/CD14 и их распределение по CD14/CD16 в различных точках 
обследования 
Примечание. Регион R2 – субпопуляция CD14hiCD16–;
R3 – CD14hiCD16+;
R4 – CD14dimCD16+.

Таблица 1. КонценТРация циТоКинов в КРови на эТаПах обследования

Цитокины До операции 1-е сутки после операции 7-е сутки после операции

IL-1β
(пг/мл) 0,21 (0,18-0,25) 0,24 (0,21-0,30)* 0,22 (0,19-0,25)

IL-6
(пг/мл) 1,45 (1,22-1,67) 28,29 (19,88-40,82)* 3,93 (2,72-7,39)*/**

TNFα
(пг/мл) 0,24 (0,21-0,30) 0,34 (0,25-0,38)* 0,23 (0,21-0,27)**

IL-10
(пг/мл) 2,78 (2,57-4,28) 4,73 (3,30-6,45)* 2,94 (2,55-3,53)**

примечание. * – достоверность различий в сравнении с дооперационным уровнем (р < 0,05); 
** – достоверность различий в сравнении с 1-ми сутками после операции (р < 0,05).
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операционным уровнем, в 1-е сутки после опе-
рации наблюдалось достоверное (р = 0,002) сни-
жение относительного содержания моноцитов 
CD14hiCD16– в крови при повышении абсолют-
ного количества. Кроме того, в этот период от-
мечалось увеличение относительного (в 3,6 раза, 
р < 0,001) и абсолютного (в 7 раз, р < 0,001) ко-
личества моноцитов с фенотипом CD14hiCD16+. 

Снижение относительного количества 
CD14dimCD16+ на 1-е сутки после операции не со-
провождалось достоверным изменением их абсо-
лютного содержания.

Таким образом, повышение количества моно-
цитов в 1-е сутки послеоперационного периода 
происходило за счет субпопуляций CD14hiCD16– 

и CD14hiCD16+.
Проведена оценка уровня экспрессии по-

верхностных рецепторов CD14 и CD16 в пери-
операционном периоде по средней интенсив-
ности флюорисценции – MIF (mean intensity of 
fluorescence) (табл. 2). В 1-е сутки после опера-
ции, по сравнению с дооперационным уровнем, 
на моноцитах CD14hiCD16– происходило умень-
шение плотности экспрессии рецептора CD14 
(р < 0,001). Одновременно снижался уровень 
экспрессии CD16 на всех позитивных по этому 
рецептору моноцитах. Так, медиана MIF клеток 
с фенотипом CD14hiCD16+ и CD14dimCD16+ до-
стоверно уменьшалась (р = 0,016, р = 0,012 соот-
ветственно). Снижение MIF CD16 на субпопуля-
ции CD14hiCD16+ происходило за счет эффекта 
наложения моноцитов CD14hiCD16–, начинаю-
щих экспрессировать рецептор CD16 на популя-
цию CD14hiCD16+.

В крови пациентов, полученной на 7 сутки 
после операции, относительное и абсолютное 
содержание практически всех субпопуляций 
моноцитов соответствовало дооперационным 
значениям. Исключение составляли лишь клетки 
с фенотипом CD14hiCD16–, их абсолютное содер-
жание снижалось по сравнению с 1-ми сутками, 
но оставалось выше дооперационного уровня. 
Кроме того, к этому времени уровень экспрессии 
CD14 на поверхности этих клеток повышался, но 
также не достигал исходных значений (р = 0,016). 
На моноцитах CD14hiCD16+ и CD14dimCD16+ 
к 7-м суткам уровень экспрессии CD16 соответ-
ствовал дооперационному. 

Корреляционная связь между оценкой по шкале 
sofa, содержанием цитокинов в крови и некото-
рыми характеристиками субпопуляций моноцитов 
(табл. 3)

Для изучения связи между тяжестью органной 
недостаточности с концентрацией IL-6 и IL-10 
в сыворотке крови и различными характери-
стиками популяций моноцитов был применен 
корреляционный анализ. Результаты данного 
исследования приведены в таблице 3. На 1-е сут-
ки после операции обнаружены положительные 
корреляционные связи между оценкой по шка-
ле SOFA и концентрацией в крови IL-6 и IL-10. 
Более того, оценка по SOFA имела отрицатель-
ную корреляционную связь с относительным со-
держанием в крови субпопуляции CD14hiCD16– 
и положительную с уровнем экспрессии CD16 
на моноцитах CD14hiCD16+ (табл. 3). 

Таблица 2. динамиКа абсолюТноГо и оТносиТельноГо содеРжания в КРови Различных 
субПоПуляций моноциТов и сРедней инТенсивносТи флюоРесценции РецеПТоРов CD14 и CD16
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Абс. кол. 
× 106/л

349
(291-429)

569*
(343-856)

468*
(375-688)

15
(12-31)

106*
(67-181)

32**
(17-68)

28
(16-48)

23
(15-42)

24
(13-59)

% от по-
пуляции 
моноци-
тов

84,6
(80,1-88,6)

79,5*
(72,4-83,3)

86,9**
(78,3-90,9)

3,9
(3,1-7,9)

14,1*
(10,8-19,1)

4,8**
(3,5-10,8)

7,8
(3,7-12,0)

3,6*
(2,1-4,4)

6,6**
(3,6-9,0)

MIF 
CD14

1146
(513-1503)

660*
278-843)

913*/**
(279-1180)

1158
(518-1517)

1089
(413-1382)

936**
(278-1204)

115
(41-183)

121*
67-278)

129**
(31-161)

MIF 
CD16 – – – 92

(61-174)
63*

(44-106)
125**

(27-157)
320

(246-641)
217*

(173-526)
280

(233-530)

примечание. * – достоверность различий в сравнении с дооперационным уровнем (р < 0,05); 
** – достоверность различий в сравнении с 1-ми сутками после операции (р < 0,05).
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Установлена положительная связь между сы-
вороточной концентрацией IL-10 и уровнем экс-
прессии рецептора CD16 на моноцитах с феноти-
пом CD14hiCD16+ и CD14dimCD16+ .

Обсуждение
Одно из определений позиционирует СВО 

как системную реакцию организма на агрессию 
(инфекцию, травму, развитие первоначального 
деструктивного процесса), опосредованную ги-
перпродукцией и дисбалансом про- и антивоспа-
лительных медиаторов [2, 5]. У кардиохирургиче-
ских пациентов, оперированных в условиях ИК, 
ранний послеоперационный период характери-
зуется формированием системного воспалитель-
ного ответа различной степени выраженности 
и сопутствующей этому процессу гиперцитоки-
немией. В нашем исследовании в 1-е сутки после 
операции достоверно повышался уровень всех ис-
следуемых цитокинов в крови (IL-1β, IL-6, IL-10  
и TNFα) и наиболее значительно IL-6 и IL-10. 

Среди провоспалительных цитокинов IL-6 
имеет более длительный период полужизни, чем 
TNFα и IL-1β и может выступать маркером сеп-
сиса и связанного с ним системного воспали-
тельного ответа [4, 16]. 

Среди противовоспалительных медиаторов 
наибольшую значимость имеет IL-10. У пациен-
тов, перенесших операцию на сердце в условиях 
ИК, его уровень достигает максимума в крови 
в течение двух часов после инициации систем-
ного воспалительного ответа и снижается ко вто-
рым суткам [11, 14]. IL-10 ингибирует продукцию 
макрофагами и моноцитами провоспалительных 
цитокинов, таких как IL-6 и TNFα, снижает экс-
прессию молекул главного комплекса гистосов-
местимости II класса, костимуляторных молекул 
и др. [6]. В литературе имеются указания на связь 
между содержанием IL-6, IL-10 в крови и риском 
развития инфекции в послеоперационном пе-
риоде [4, 14]. В настоящее исследование вошли 
пациенты с СВО, но без послеоперационных ин-

фекционных осложнений. Обнаруженная нами 
корреляционная связь между тяжестью орган-
ных дисфункций, оцененных по шкале SOFA, 
и содержанием в крови IL-6, IL-10 в раннем по-
слеоперационном периоде является косвенным 
свидетельством общих путей и механизмов, ле-
жащих в основе развития СВО и связанной с ним 
органной недостаточности как инфекционного, 
так и неинфекционного генеза.

В крови здоровых людей субпопуляция 
CD14hiCD16– является основной. Однако при 
многих системных воспалительных заболевани-
ях (ревматоидный артрит, атеросклероз, болезнь 
Кавасаки, бактериальном сепсисе, СПИД и др.), 
происходит повышение содержания моноцитов 
CD14hiCD16+ [23]. В нашем исследовании к 1-м 
суткам после операции в сравнении с доопераци-
онным периодом, изменялся субпопуляционный 
состав моноцитов. У всех пациентов, перенесших 
операцию коронарного шунтирования в услови-
ях ИК, снижалось относительное содержание 
в крови моноцитов CD14hiCD16– и многократно 
увеличивалось количество клеток CD14hiCD16+. 

До сих пор не представлены достаточно 
убедительные доказательства происхождения 
CD14hiCD16+ клеток, и этот вопрос остается откры-
тым. Анализ литературы свидетельствует о том, 
что субпопуляции CD14hiCD16– и CD14hiCD16+ 
связаны между собой. Среди этих субпопу-
ляций уровень экспрессии рецептора CD16  
может быть маркером активации [10, 12, 22]. 
Имеются данные о том, что активация или созре-
вание клеток с фенотипом CD14hiCD16– сопро-
вождается снижением экспрессии CD14 и появ-
лением на их поверхности рецептора CD16 [8, 10, 
12, 18]. Merino в экспериментах in vitro и in vivo 
показал, что моноциты CD14+CD16+ могут диф-
ференцироваться из CD14+CD16– [12]. Так, куль-
тивация выделенных из периферической крови 
моноцитов CD14+CD16– в присутствии IL-4, 
IL-10 и GM-CSF приводит к появлению на их 
поверхности рецептора CD16 и снижению экс-

Таблица 3. КоРРеляционные связи между исследуемыми ПоКазаТелями в 1-е суТКи После оПеРации

Показатель SOFA (баллы)
MIF СD16

CD14hiCD16+

субпопуляция
CD14dimCD16+

субпопуляция
IL-6
(пг/мл) 0,73* 0,51 0,49

IL-10
(пг/мл) 0,86* 0,64* 0,53*

CD14hi16–

% -0,55* -0,30 -0,36

SOFA 
(баллы) – 0,57* 0,41

примечание. * – уровень статистической значимости р < 0,05.
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прессии CD14. В итоге, моноциты приобретают 
фенотип CD14+CD16+. Подобные результаты 
можно найти в работе Skinner N.A., только в ка-
честве стимуляторов использовались липополи-
сахарид, стафилококковый энтеротоксин и пеп-
тидогликан [18]. Кроме того, стимуляция in vitro 
сопровождалась появлением у моноцитов «про-
воспалительных» свойств, что выражалось в уве-
личение интенсивности их адгезии к клеткам 
эндотелия и способностью поддерживать проли-
ферацию Th-2 лимфоцитов [12]. 

Полученные нами результаты согласуют-
ся с гипотезой о возможной дифференцировке 
субпопуляции CD14hiCD16+ из CD14hiCD16– мо-
ноцитов. Возможно, указанный механизм об-
разования субпопуляции CD14+CD16+ не един-
ственный, тем не менее, данные, приведенные 
в таблицах 2 и 3, показывают, что в раннем по-
слеоперационном периоде на поверхности моно-
цитов CD14hiCD16– снижается плотность экс-
прессии CD14 и появляется рецептор CD16. Это 
приводит к увеличению количества клеток с фе-
нотипом CD14hiCD16+. Поскольку приобретение 
классическими моноцитами провоспалительно-
го фенотипа сопровождается повышением уров-
ня экспрессии CD16, этот рецептор внутри суб-
популяций может служить маркером активации. 

В раннем послеоперационном периоде имеет-
ся связь между относительным содержанием кле-
ток с фенотипом CD14hiCD16–, уровнем экспрес-
сии CD16 на CD14hiCD16+ моноцитах и тяжестью 
органных дисфункций, оцененных по шкале 
SOFA. Поэтому представляется перспективным 
дальнейшее изучение этих субпопуляций в ка-
честве маркера тяжести органных дисфункций 
и СВО у пациентов с осложненным течением по-
слеоперационного периода. 

Обнаружена положительная корреляцион-
ная связь между сывороточной концентрацией 
IL-10 в первые сутки после операции и уровнем 
экспрессии рецептора CD16 на моноцитах с фе-
нотипом CD14hiCD16+ (р < 0,05; коэффициент 
корреляции 0,64) и CD14dimCD16+ (р < 0,05; ко-
эффициент корреляции 0,53). В экспериментах 
in vitro показано, что культивирование моноци-
тов CD16– в течение 18-24 часов в присутствии 
IL-10 приводит к повышению экспрессии рецеп-
тора CD16 и их созреванию в CD16+ моноциты 
или макрофаги [9, 12], а добавление анти-IL-10 
ингибирует этот эффект [9]. Без сомнения, дан-
ные, полученные в работах in vitro, нельзя полно-
стью экстраполировать на результаты клиниче-
ских исследований, тем не менее, они помогают 
дать возможное объяснение происходящим в ор-
ганизме изменениям. Вполне вероятно, что по-
вышение в крови IL-10 в 1-е сутки после опера-

ции оказывает влияние на уровень экспрессии 
CD16 на моноцитах.

Снижение относительного содержания моно-
цитов CD14dimCD16+ в периферической крови 
в раннем послеоперационном периоде не со-
провождалось изменением их абсолютного ко-
личества, что подтверждает положение об их 
премущественной локализации на поверхности 
эндотелия [19]. 

Изменения в субпопуляции CD14hiCD16– со-
хранялись наиболее длительно. На 7-е сутки по-
сле операции в ней оставались достоверные от-
личия от исходных значений по абсолютному 
содержанию в крови и уровню экспрессии CD14. 

Таким образом, в раннем послеоперационном 
периоде у пациентов, перенесших КШ в услови-
ях ИК, имеется связь между тяжестью органных 
дисфункций, оцененной по шкале SOFA, и со-
держанием в крови IL-6, IL-10. В этот период 
происходит изменение субпопуляционного со-
става моноцитов за счет снижения относитель-
ного содержания CD14hiCD16– и увеличения 
CD14hiCD16+. Повышение экспрессии рецептора 
CD16 на CD14hiCD16– моноцитах можно рассма-
тривать как возможный механизм увеличения ко-
личества клеток с фенотипом CD14hiCD16+. Вы-
явленные связи между оценкой в баллах по шкале 
SOFA и относительным содержанием в крови 
моноцитов CD14hiCD16–, а также уровнем экс-
прессии CD16 на субпопуляции CD14hiCD16+ 
свидетельствуют о значительном вкладе этих суб-
популяций в характер течения послеоперацион-
ного периода. 
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