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Резюме. Аутологичная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток является одним из эф-
фективных методов терапии больных с различными формами гемобластозов как у взрослых, так и у 
детей. Однако проводимые при этом высокодозные программы химиотерапии характеризуются вы-
раженной миело- и иммунотоксичностью. Сведения о состоянии иммунитета в отдаленные сроки по-
сле высокодозной химиотерапии и аутологичной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток 
немногочисленны и разноречивы, отсутствует единое мнение о сроках реконституции иммунной си-
стемы. Целью настоящей работы явилась комплексная оценка состояния иммунитета у реципиентов 
аутологичных гемопоэтических стволовых клеток в отдаленном периоде. Клинико-иммунологиче-
ское тестирование проведено у 98 пациентов с гемобластозами до начала высокодозной химиотера-
пии и в отдаленный период после окончания лечения. Проведенные исследования показали, что у ре-
ципиентов аутологичных гемопоэтических стволовых клеток в отдаленном посттрансплантационном 
периоде имеются нарушения клеточного и гуморального звеньев иммунитета, а также факторов не-
специфической резистентности. Период реконституции иммунной системы у больных, получивших 
высокодозную консолидацию с аутологичной трансплантацией гемопоэтических стволовых клеток, 
занимает более продолжительное время, чем у пациентов, которым аутологичная трансплантация ге-
мопоэтических стволовых клеток не проводилась. Степень тяжести нарушений и скорость восста-
новления иммунитета зависит от проведенного режима кондиционирования и использованного для 
трансплантации источника гемопоэтических стволовых клеток.

Ключевые слова: высокодозная химиотерапия, трансплантация стволовых клеток, гемопоэтические стволовые клетки, 
иммунитет, отдаленный посттрансплантационный период.
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Аутологичная трансплантация гемопоэти-
ческих стволовых клеток (аутоТГСК) является 
одним из эффективных методов терапии боль-
ных с различными формами гемобластозов как у 
взрослых, так и у детей. В странах Европы такое 
лечение ежегодно получают около 18 000 пациен-
тов. Интенсификация режимов химиотерапии, 
направленная на преодоление лекарственной 
резистентности, способствует значительному 
увеличению бессобытийной выживаемости и об-
щей продолжительности жизни больных. Однако 
высокодозные программы химиотерапии харак-
теризуются выраженной миело- и иммуноток-
сичностью. С введением в клиническую практи-
ку трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток (ТГСК) с целью восстановления кровет-
ворения при его лекарственном повреждении, 
проблема миелотоксичности стала менее острой. 
В то же время вопросы, связанные с иммуноток-
сичностью, остаются во многом не решенными. 
Это касается и поиска путей профилактики ин-
фекционных осложнений, и разработки методов 
усиления контроля за минимальной остаточ-
ной опухолью после окончания химиотерапии. 
Своевременная диагностика и коррекция отда-
ленных эффектов высокодозной химиотерапии 
(ВХТ) представляет большой научно-практиче-
ский интерес и является актуальной проблемой 
в системе реабилитации данной когорты паци-
ентов, которые в большей части представлены 
лицами молодого, трудоспособного возраста, не 
отягощенными «возрастной» патологией [1, 2]. 
Нормализация количества нейтрофилов считает-
ся конечной точкой восстановления кроветворе-
ния после ВХТ и ТГСК, в то же время не менее 
важным фактором является нормализация функ-

циональной активности иммунокомпетентных 
клеток, что обусловливает частоту и тяжесть ин-
фекционных осложнений, и, в конечном итоге, 
определяет качество жизни пациентов в пост-
трансплантационном периоде [2, 4, 6, 7]. 

Сведения о состоянии иммунологической ре-
активности больных в отдаленные сроки после 
ВХТ и аутоТГСК немногочисленны и разноре-
чивы. Кроме того, отсутствует единое мнение о 
сроках реконституции иммунной системы, что не 
позволяет разработать адекватные иммунореаби-
литационные мероприятия.

Целью настоящей работы явилась комплексная 
оценка состояния иммунитета у реципиентов ау-
тологичных гемопоэтических стволовых клеток в 
отдаленном посттрансплантационном периоде.

Материалы и методы
В исследование включено 98 пациентов с ге-

мобластозами. Возраст больных колебался от 16 
до 61 года (медиана 39 лет), из них мужчин было 
27 (39,7%), женщин – 41 (60,3%). Все пациенты 
получили от 6 до 14 курсов индукционной хими-
отерапии. В качестве предтрансплантационнной 
подготовки применялись миелоаблативные и не-
миелоаблативные режимы ВХТ. Выбор режима 
кондиционирования зависел от стадии, этапа за-
болевания, возраста и общего соматического со-
стояния реципиента. Источником гемопоэтиче-
ских стволовых клеток (ГСК) у 9(13,2%) больных 
служил костный мозг, у 59 (86,8%) – перифериче-
ская кровь. 

Больные были разделены на две группы. В 
1 группу вошли 68 реципиентов аутологичных 
стволовых гемопоэтических клеток, 2 группу 
составили 30 пациентов, получивших ВХТ без 

effective methods for treatment of patients with various forms of hemoblastoses, both in adults and children. 
However, high-dose chemotherapy protocols used in this procedure are characterized by pronounced myelo- 
and immunotoxicity. Appropriate data concerning immune state at long terms after high-dose chemotherapy 
and auto-HSCT are sparse and controversial, and there is no consensus on time dynamics of immune system 
reconstitution. The aim of this study was a comprehensive evaluation of immunity in recipients of auto-HSCT 
at longer terms. Clinical and immunological testing was performed in ninety-eight patients with hematological 
malignancies before starting a high-dose chemotherapy, and at late post-transplant period. The state of cellular 
immunity was assessed as expression of surface CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD19+ lymphocyte antigens. 
Humoral immunity was evaluated by serum IgG, IgA, and IgM levels. The studies have revealed disorders of 
cellular and humoral immunity, as well as nonspecific immune resistance factors in recipients of autologous 
hematopoietic stem cells at late terms post-transplant. Immune reconstitution in patients receiving high-
dose consolidation treatment followed by auto-HSCT takes longer time than in patients who did not receive 
autologous hematopoietic stem cells. Severity of these disturbances and immune reconstitution rates depend 
on the type of conditioning regimen, and the source of haematopoietic stem cells used for transplantation. 
(Med. Immunol., 2012, vol. 14, N 6, pp 519-526)

Keywords: high-dose chemotherapy, stem cell transplantation, hematopoietic stem cell, immune state, late post-transplant period.
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аутоТГСК. Иммунный статус оценивали перед 
проведением ВХТ и через 3, 6, 9, 12, 18 и 24 ме-
сяца после окончания терапии. Указанные сроки 
в соответствии с общепринятыми в трансплан-
тологии критериями считаются поздней фазой 
посттрансплантационного периода. 

Иммунологические исследования включа-
ли изучение гуморального и клеточного звеньев 
иммунной системы, а также факторов неспец-
ифической защиты организма. Относительное 
и абсолютное содержание CD3+, CD4+, CD8+, 
CD16+, CD19+ лимфоцитов определяли методом 
непрямой иммунофлюоресценции с применени-
ем моноклональных антител (ООО «Сорбент», 
г. Подольск). Оценку реакции осуществля-
ли с помощью люминесцентного микроскопа 
«Axioscop» (Zeiss, Германия). При определении 
фагоцитарной активности нейтрофилов (ФАН) 
использовали инертные частицы латекса раз-
мером 0,8 µ («Sigma», Германия), подсчитывая 
при этом процент ФАН и фагоцитарный индекс 
(ФИ); о состоянии кислородзависимого кил-
линга нейтрофилов судили по результатам спон-
танного НСТ-теста с нитросиним тетразолием. 
Содержание сывороточных Ig G, А, М, исследо-
вали методом иммуноферментного анлиза (ЗАО 
«Вектор-Бест», г. Новосибирск). Контрольную 
группу составили 300 первичных доноров.

Статистическую обработку результатов осу-
ществляли с использованием пакета программ 
Statistica 6.0 for Windows. Характер распределения 
оценивали по тестам на нормальность Колмо-
горова–Смирнова и Лильефорса. Критический 
уровень значимости (p) при проверке статисти-
ческих гипотез принимался равным 0,05.

Результаты и обсуждение
При проведении комплексного обследования 

у реципиентов аутоГСК в отдаленном посттран-
сплантационном периоде были выявлены более 
выраженные количественные и значительные 
функциональные нарушения со стороны им-
мунной системы, чем у больных, получивших 
ВХТ без аутоТГСК. У больных гемобластозами 
до проведения ВХТ содержание Т-лимфоцитов 
(CD3+) соответствовало нормальному уровню 
(р = 0,062). В то же время отмечался дисбаланс 
субпопуляций за счет снижения количества 
Т-хелперов (CD4+) (р = 0,009), что отражалось на 
соотношении CD4+ и CD8+, которое было досто-
верно ниже, чем у здоровых лиц (р < 0,005). Коли-
чество CD19+ лимфоцитов было также в пределах 
нормальных значений. Наряду с этим, содержа-
ние иммуноглобулинов G, M, A оказалось сни-

женным (р < 0,005). При изучении факторов не-
специфической резистентности лишь уровень 
ФАН до начала ВХТ был достоверно ниже, чем в 
контрольной группе (р < 0,005).

Как видно из таблицы 1, количество СD3+ кле-
ток у больных 1 группы через 6 мес. после проведе-
ния аутоТГСК было существенно выше, чем у па-
циентов 2 группы и группы сравнения (р < 0,05). 
Содержание СD3+ лимфоцитов среди реципиен-
тов аутоТГСК нормализовалось лишь спустя 12 
мес. наблюдения. Субпопуляционная структура 
Т-клеток в группах 1 и 2 была нарушена за счет 
крайне низкого содержания Т-хелперов (CD4+) 
на протяжении 6 мес. после окончания лечения 
(р < 0,001). В группе больных, не получавших 
высокодозную консолидацию с аутоТГСК, чис-
ло CD4+ лимфоцитов восстановилось к 12 мес. 
после окончании терапии, а у реципиентов ГСК 
оставался сниженным даже через 24 мес. после 
ТГСК (р < 0,001). Не исключено, что медленное 
восстановление количества CD4+ клеток может 
быть связано с их чувствительностью к апопто-
зу, а также обусловлено возрастной инволюцией 
тимуса – медиана возраста исследуемых боль-
ных составила 39 лет [1, 3, 4, 5]. Содержание 
CD8+ клеток в 1 группе в течение всего периода 
наблюдения превышало норму (р < 0,005), а во 2 
группе не отличалось от нее. 

Изменения выявлены и в гуморальном зве-
не иммунитета. Так, у реципиентов ГСК наи-
более низким содержание В-лимфоцитов отме-
чено в первые 6 мес. после операции аутоТГСК 
(р < 0,001), через 12 мес. их число несколько 
превышало показатели здоровых лиц и достигло 
нормальных значений через 24 мес. Во 2 груп-
пе содержание CD19+ клеток было достоверно 
выше нормы в течение всего периода наблю-
дения (р < 0,001). Несмотря на относительно 
короткий период восстановления количества 
В-лимфоцитов, их функциональная активность 
остается низкой. Уровень сывороточных имму-
ноглобулинов G у больных 1 и 2 групп через 6 
мес. был достоверно ниже по сравнению со здо-
ровыми лицами и приближался к нормальному 
значению лишь к 12 мес. наблюдения (р = 0,04). 
Содержание Ig M было снижено в обеих группах 
(р < 0,05) на протяжении 24 мес. Продукция IgA 
в 1 группе оставалась недостаточной в течение 24 
мес. наблюдения (р < 0,001), во 2 группе его уро-
вень был достоверно выше по сравнению с 1 груп-
пой через 6 и 12 мес. (р = 0,005) и не отличался от 
уровня IgA у здоровых лиц (табл. 1). Полученные 
в нашем исследовании результаты согласуются с 
данными литературы, которые свидетельствуют о 
снижении выработки иммуноглобулинов у боль-
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ных гемобластозами на разных этапах посттран-
сплантационного периода [1,4,7]. 

Кроме того, было оценено влияние ВХТ на 

содержание NK-клеток. У больных как 1, так и 

2 групп количество NK-клеток (CD16+) через 6, 

12, 24 мес. оставалось на том же уровне, что и до 

ВХТ и не отличалось от показателей здоровых 

лиц. При оценке функции фагоцитоза отмече-

но, что процент фагоцитирующих нейтрофилов 

в 1 и 2 группах был существенно ниже нормы в 

Таблица 1. Динамика показаТелей иммуниТеТа у больных гемобласТозами в оТДаленный периоД 
после окончания Терапии (M±m)

Показатели
Здоровые 

лица
n = 300

До начала 
ВХТ

n = 78

Периоды наблюдения после ВХТ

6 месяцев 12 месяцев 24 месяца

n = 68
n = 30

n = 60
n = 22

n = 44
n = 15

CD3+, % 64,1±1,25 59,5±1,52
70,9±2,38 * **

62,1±3,13
59,8±3,64
58,3±3,29

65,3±3,96
60,9±4,43

CD4+, % 47,37±1,41 34,1±2,23*
27,9±2,98* **

32,6±2,10
28,6±2,03* **

42,2±2,84
30,5±2,87* **

42,7±3,82

CD8+, % 27,0±2,72 31,2±1,43**
43,5±3,03* **

23,7±2,07
35,1±3,29* **

24,7±3,11
36,0±2,37* **

24,2±2,96

CD4+/CD8+ 1,75±0,17 1,1±0,15**
0,6±0,2* **
1,4±0,43

0,9 ±0,34* **
1,9±0,26

0,9±0,39* **
1,6±0,52

CD19+, % 13,0±2,29 17,8±2,49**
6,4±2,86* **
29,1±2,63

17,4± 2,67* **
31,6±2,37*

16,7±1,79* **
20,9±2,13

IgG, г/л 12,5±0,22 11,6±0,71
8,7±2,7*
7,6±2,27

11,3±2,78
10,6±2,69

11,4±2,93
11,7±2,37

IgA, г/л 2,22±0,03 1,4±0,07
0,8±0,08* **

1,8±0,05
1,1±0,08* **

1,7±0,01
1,6±0,01*
1,9±0,09

IgM, г/л 1,8±0,53 1,1±0,08
0,8±0,09*
0,8±0,04

0,9±0,09*
1,1±0,1

1,1±0,05*
1,3±0,09

ФАН, % 79,1±1,3 46,4±3,7
43,6±5,9*
44,6±3,9

40,2±2,3*
43,3±2,2

51,1±1,3*
49,2±3,6

ФИ 8,81±1,96 8,2±2,12
8,6±1,73
9,2±3,40

8,4±2,62
8,5±0,67

8,7±2,42
8,9±1,14

НСТ-тест, % 12,21±1,96 8,6±4,1
8,8±4,6* **
11,9±2,2

7,9±2,9* **
12,1±3,6

7,9±3,7* **
14,0±2,8

CD16+, % 14,1±1,89 13,3±1,3
15,7±2,1
13,8±1,9

16,2±1,6
13,2±1,2

14,5±1,3
14,1±1,6

примечание. В числителе – показатели реципиентов аутоТГСК, в знаменателе – показатели больных гемобластозами 
без аутоТГСК.  
* – р < 0,05 – сравнение со здоровыми лицами;  
** – р < 0,05 – сравнение с группой больных гемобластозами без аутоТГСК.
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течение всего периода наблюдения (р < 0,001) и 
не отличался от значений до начала ВХТ. Показа-
тели НСТ-теста были достоверно более низкими 
в группе реципиентов аутоГСК на протяжении 
24 мес. (р < 0,001) и не отличались от такового 
во 2 группе, значения ФИ в группе реципиентов 
ГСК и группе больных не получивших аутоТГСК 
были в пределах нормы (табл. 1).

Таким образом, в результате проведенных ис-
следований установлено, что более глубокие на-
рушения иммунитета зафиксированы в группе 
пациентов, получивших аутоТГСК, чем у боль-
ных, которым трансплантация ГСК не проводи-
лась. Период реконституции иммунной системы 
у реципиентов аутоТГСК занимает более продол-
жительное время, что, вероятно, связано с интен-
сивностью цитостатического воздействия. 

Наряду с этим, нами было изучено состо-
яние иммунитета у реципиентов ГСК в зави-

симости от проведенного режима кондицио-
нирования. При анализе полученных данных 
отмечен достоверно более высокое количество 
СD3+ клеток у больных, получивших миелоабла-
тивный режим предтрансплантационной под-
готовки в течение всего периода наблюдения в 
отличие от пациентов, у которых использовался 
немиелоаблативный режим. Так, у первых через 
6 мес. оно составило 80,17±2,21%, через 12 мес. – 
69,33±2,06%, через 24 мес. – 71,0±1,22% (у здо-
ровых лиц – 64,1±1,25%, тогда как у вторых со-
ставило 65,13±3,76%, 60,51±3,52%, 64,63±1,84% 
соответственно (р < 0,05). Количество CD19+ 
клеток через 6 мес. после аутоТГСК у пациентов 
с миелоаблативным кондиционированием было 
существенно ниже нормы и показателей груп-
пы больных, получивших немиелоаблативные 
режимы предтрансплантационной подготов-
ки, и составило 6,91±1,16% против 12,35±3,06%  

Таблица 2. показаТели иммуниТеТа у реципиенТов ауТогск в зависимосТи оТ исТочника 
гемопоэТического маТериала (M±m)

Показатели
Здоровые 

лица
n = 300

Периоды наблюдения после ВХТ

6 месяцев 12 месяцев 24 месяца

n = 9
n = 59

n = 7
n = 55

n = 7
n = 52

CD3+, % 64,1±1,25
50,53±2,89* **

73,53±2,33
48,34±2,79* **

66,6±1,59
59,34±1,14*
63,01±1,76

CD19+, % 13,0±2,29
28,86±2,23* **

8,72±2,36
26,49±1,65* **

14,80±2,34
17,94±2,52*
14,95±2,65

CD4+, % 47,37±1,41
34,0±1,21* **

27,0±1,11
30,4±1,12*
30,5±1,09

31,8±1,32*
32,5±1,14

CD8+, % 27,0±2,72
34,1±1,13* **

44,9±0,81
28,8±0,93**
38,6±1,52

26,2±1,08**
36,1±1,34

CD4+/CD8+ 1,75±0,16
0,99±0,13* **
0,6±0,09* **

1,06±0,11* **
0,79±0,07* **

1,21±0,16* **
0,9±0,04* **

ФАН, % 79,1±1,3
37,5±0,95* **

44,2±1,16
44,3±1,21*
45,8±1,40

61,4±1,11* **
44,9±1,64

IgA, г/л 2,22±0,03
1,2±0,08* **

0,8±0,01
1,7±0,09* **

1,0±0,04
1,8±0,04* **

1,2±0,08

примечание. В числителе – показатели реципиентов аутологичных гемопоэтических клеток костного мозга, в 
знаменателе – показатели реципиентов аутологичных гемопоэтических клеток периферической крови.  
* – р < 0,05 – сравнение со здоровыми лицами;  
** – р < 0,05 – сравнение показателей реципиентов аутологичных гемопоэтических клеток костного мозга с показателями 
реципиентов аутологичных гемопоэтических клеток периферической крови.
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(у здоровых лиц – 13,0±2,29%) (р = 0,005). К 12 
мес. наблюдения процент CD19+ нормализовал-
ся. По другим параметрам иммунитета достовер-
ных отличий не выявлено.

Установлено, что у реципиентов аутоТГСК 
состояние иммунитета зависело и от источника 
гемопоэтического материала. Так, в группе боль-
ных, получивших ГСК костного мозга, число 
Т-лимфоцитов было достоверно ниже показате-
лей здоровых лиц и их содержания у пациентов, у 
которых источником ГСК была периферическая 
кровь (р < 0,0001) на протяжении 12 мес. наблю-
дения. Нарушение соотношений субпопуляций 
Т-лимфоцитов оказалось более выраженным при 
использовании ГСК периферической крови. Ко-
личество В-лимфоцитов было значительно ниже 
у больных, получивших в качестве гемопоэтиче-
ского материала стволовые клетки перифериче-
ской крови (р < 0,005), и достоверно отличалось 
от группы контроля через 6 мес. наблюдения 
(р = 0,0002). При использовании ГСК костного 
мозга число В-лимфоцитов достоверно превы-
шало норму в течение 24 мес наблюдения. Фаго-
цитарная активность нейтрофилов восстанавли-
валась медленнее у больных, получивших ГСК 
костного мозга, а дефицит IgA был более выра-
женным весь период наблюдения у пациентов, 
которым с целью восстановления кроветворения 
применяли ГСК периферической крови (табл. 2).

При сравнении параметров иммунитета боль-
ных гемобластозами, достигших состояния пол-
ной ремиссии, и пациентов, у которых не удалось 
получить полного ответа в результате аутоТГСК, 
выявлены отличия в количестве NK-клеток и 
функциональной активности нейтрофилов на 
разных этапах наблюдения. Так, достоверно бо-
лее низкий процент CD16+ клеток по сравне-
нию с контролем выявлен спустя 6 мес. после 
окончания ВХТ с аутоТГСК у пациентов, нахо-
дящихся в полной клинико-гематологической 
ремиссии; он составил 11,17±3,69% (у здоровых 
лиц – 14,1±1,89; р < 0,05) В группе больных, не 
достигших полной ремиссии после аутоТГСК, 
количество CD16+ клеток через 6 мес. было в пре-
делах нормы – 15,0±2,29%, а через 12 и 24 мес. ее 
превысило – 24,17±1,29%, 24,2±3,01% соответ-
ственно. Функциональная активность нейтрофи-
лов у последних оказалась достоверно ниже, чем 
у пациентов, находящихся в полной ремиссии, 
через 6, 12 и 24 мес. после аутоТГСК и состави-
ла 31,2±2,29%, 38,5±2,45%, 41,0±2,18% соответ-
ственно (у здоровых лиц – 79,1±1,3%; р = 0,001). 
Содержание Т- и В-лимфоцитов в сравниваемых 
группах не отличались от нормальных значе-
ний. Нарушение субпопуляционной структуры 
Т-клеток, преимущественно за счет высокого 
процента CD8+ наблюдалось у пациентов в состо-
янии полной ремиссии более длительное время. 

Таблица 3. показаТели иммуниТеТа у реципиенТов ауТогск в зависимосТи оТ клеТочносТи 
ТранспланТаТа (M±m)

Показатели
Здоровые 

лица
n = 300

Периоды наблюдения после ВХТ

6 месяцев 12 месяцев 24 месяца

n = 29
n = 39

n = 25
n = 35

n = 24
n = 20

CD3+, % 64,1±1,25 62,7±2,04**
78,5±1,98

64,8±1,75
66,4±1,8

69,5±1,98
62,4±1,76

CD8+, % 27,0±2,72 35,2±1,45* **
53,6±1,29

34±1,72
38±1,67

31±1,78
35±1,73

CD19+, % 13,0±2,29 14,2±1,39**
5,4±1,28

13,1±1,53
14,6±1,49

13,3±1,72
17,6±1,66

IgM, г/л 1,8±0,53 1,5±0,08* **
0,66±0,09

1,7±0,05
1,4±0,08

1,9±0,06
1,6±0,09

примечание. В числителе – показатели реципиентов аутоГСК, которым трансплантировано менее 4 × 106/кг CD34+ клеток, 
в знаменателе – показатели реципиентов аутоГСК, которым трансплантировано более 4 × 106/кг CD34+ клеток.  
* – р < 0,05 – сравнение со здоровыми лицами;  
** – р < 0,05 – сравнение показателей реципиентов аутоГСК, которым трансплантировано менее 4 × 106/кг CD34+ клеток, 
с показателями реципиентов аутоГСК, которым трансплантировано более 4 × 106/кг CD34+ клеток.
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Количество CD8+ лимфоцитов у последних соста-
вило через 6, 12 и 24 мес. 42,59±1,48, 41,56±1,68, 
39,19±1,13% соответственно, против 37,46±2,33, 
33,13±1,87, 30,88±1,26 % в эти же сроки наблю-
дения у больных, не достигших полной ремиссии 
после аутоТГСК (р = 0,04). 

Поскольку нами были выявлены достовер-
ные отличия в скорости восстановления чис-
ла лейкоцитов после аутоТГСК при реинфу-
зии CD34+ клеток в количестве менее 4 × 106/кг 
(лейкоциты более 2 × 109/л на +21,3±1,2 сутки) 
и более 4 × 106/кг ( лейкоциты более 2 × 109/л на 
+16,3±1,5 сутки), мы сравнили показатели им-
мунитета в этих группах больных. Достоверно 
отличались количества Т- и В-лимфоцитов, про-
цент CD8+ клеток и уровень IgM только в течение 
6 мес. после аутоТГСК. Так, в группе больных, 
кому произведена реинфузия более 4 × 106/кг 
CD34+ клеток, число CD3+ и CD8+ клеток, было 
достоверно выше, чем у пациентов, получивших 
менее 4 × 106/кг CD34+ клеток (р < 0,05), а со-
держание B-лимфоцитов и IgM, напротив, были 
достоверно ниже нормы и аналогичных показа-
телей у больных, которым трансплантировано 
менее 4 × 106/кг CD34+ клеток (р < 0,05). В про-
цессе динамического наблюдения отличий выяв-
лено не было (табл. 3).

Нами проведен анализ структуры и частоты 
инфекционных осложнений в поздний пост-
трансплантационный период. Оказалось, что 26 
больных (41,9%) в период от 6 до 12 мес. после 
аутоТГСК перенесли разного рода инфекцион-
ные осложнения. Кроме того, было замечено, что 
наибольшее количество инфекций в эти сроки 
наблюдалось у больных неходжкинскими лим-
фомами – у 7 человек (70%) и множественной 
миеломой – у 8 (38,1%). Наиболее частыми ока-
зались осложнения вирусной этиологии: пораже-
ние кожи герпесвирусом 3 типа – у 10 (16,1%) и 
инфекции верхних дыхательных путей (синуси-
ты, фарингиты, ларинготрахеиты) – у 7 (11,3%) 
больных; у 3 человек (4,8%) диагностирована 
реактивация ЦМВ-инфекции (пневмонии, уве-
ит). Обращает на себя внимание высокая частота 
инфекций, вызванных герпесвирусами 3 группы 
среди больных множественной миеломой и лим-
фомой Ходжкина – у 6 (31,6%) и 3 (13,04%) со-
ответственно. Пневмония грибковой этиологии 
была диагностирована у 5 пациентов (8,1%); в 
большей степени этому осложнению оказались 
подвержены больные неходжкинскими лимфо-
мами (20%). Сепсис, вызванный грамотрица-
тельными микроорганизмами, был установлен 
у 1 больного (1,6%). При проведении немиелоа-

блативных режимов инфекционные осложнения 
наблюдались чаще (89,6%), чем при использова-
нии миелоаблативных (10%).

Таким образом, проведенные нами исследо-
вания показали, что у реципиентов аутоТГСК в 
отдаленном посттрансплантационном периоде 
имеются нарушения клеточного и гуморального 
звеньев иммунитета, а также факторов неспец-
ифической резистентности. Период реконсти-
туции иммунной системы у больных, получив-
ших высокодозную консолидацию с аутоТГСК, 
занимает более продолжительное время, чем у 
пациентов, которым аутоТГСК не проводилась. 
Нарушения иммунного статуса зависят от про-
веденного режима кондиционирования и ис-
пользованного для трансплантации источника 
гемопоэтического материала. У реципиентов 
аутоТГСК, не достигших полной ремиссии, 
уровень CD16+ клеток выше, а фагоцитарная 
активность нейтрофилов ниже, чем в группе 
больных в состоянии ремиссии. Нарушения им-
мунологической реактивности у реципиентов 
аутоТГСК сопровождается высокой частотой 
инфекционных осложнений в течение перво-
го года после окончания терапии. Наибольшее 
число эпизодов инфекции отмечалось у боль-
ных неходжкинскими лимфомами. Среди па-
циентов с лимфопролиферативными заболева-
ниями в отдаленный посттрансплантационный 
период наиболее распространены инфекции 
вирусной этиологии. Следовательно, реципиен-
ты аутоТГСК нуждаются в мониторинге состоя-
ния иммунитета, особенно в первые 12 месяцев 
посттрансплантационного периода. Необходима 
разработка схем иммунокорригирующей терапии 
с целью нормализации иммунного гомеостаза и, 
как следствие – уменьшения числа инфекцион-
ных осложнений, что в конечном итоге позволит 
улучшить качество жизни больных.
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