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Т- И В-ЛИМФОЦИТОВ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМИ 
ОБСТРУКТИВНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ЛЕГКИХ ПРИ 
ИСПОЛЬЗОВАНИИ ВАКЦИНЫ ДЛЯ ПРОФИЛАКТИКИ 
СИНЕГНОЙНОЙ ИНФЕКЦИИ
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Резюме. Целью исследования явилось изучение субпопуляционного состава Т- и В-лимфоцитов 
у больных хроническими обструктивными заболеваниями легких (ХОБЛ) под воздействием поли-
валентной вакцины для профилактики и терапии синегнойной инфекции для обоснования ее при-
менения как иммуностимулятора микробного происхождения. Обследовано 60 больных (39 мужчин 
и 21 женщина в возрасте 40-58 лет) с верифицированным диагнозом ХОБЛ II-III степени. С по-
мощью простой рандомизации обследуемые были разделены на две группы. Группа 1 – 30 больных 
ХОБЛ (20 мужчин и 10 женщин), получающие лечения по традиционной схеме. Группа 2 – 30 боль-
ных ХОБЛ (19 мужчин и 11 женщин), получающих лечение по традиционной схеме и дополнитель-
но, с профилактической целью, получающих вакцину «Псевдовак». Вакцина «Псевдовак» вводилась 
согласно инструкции по применению лекарственного препарата. Иммунологические исследования 
были проведены трижды: при поступлении в стационар, на 10-й и на 20-й день госпитализации. 
В качестве контроля обследовано 35 здоровых людей (19 мужчин и 16 женщин) аналогичного воз-
растного диапазона. Исследование фенотипического состава Т- и В-лимфоцитов проводили мето-
дом проточной цитометрии с использованием прямой иммунофлуоресценции цельной перифериче-
ской крови с использованием моноклональных антител. Обнаружено, что субпопуляционный состав  
Т- и В-лимфоцитов у больных ХОБЛ характеризуется снижением количества Т-лимфоцитов (за счет 
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фракции цитотоксических Т-клеток) и повышением содержания В-лимфоцитов. В ответ на развитие 
бактериальной инфекции повышается относительное количество NKT- и γδТ-лимфоцитов. Субпо-
пуляционный состав Т-лимфоцитов у больных ХОБЛ характеризуется повышением относительного 
количества Т-регуляторных клеток и Th2-лимфоцитов, а также Т-клеток с экспрессией активацион-
ных маркеров. Субпопуляционный состав В-лимфоцитов у больных ХОБЛ определяется повышени-
ем уровней В2-, В1-клеток и В-клеток памяти при снижении уровня В-лимфоцитов с экспрессией 
CD23-рецептора. В процессе стандартного лечения данного инфекционно-воспалительного заболе-
вания наблюдается тенденция к нормализации субпопуляционного состава Т- и В-лимфоцитов. Од-
нако количество Т-лимфоцитов к 20-му дню лечения остается сниженным (за счет фракции цитоток-
сических клеток), содержание В-лимфоцитов остается повышенным. Кроме того, при стандартном 
лечении ХОБЛ сохраняется высокий уровень NKT- и Т-регуляторных клеток. Вакцина «Псевдовак» 
оказывает выраженное иммуноактивное действие на состояние адаптивного иммунитета, восстанав-
ливая и/или нормализуя субпопуляционный состав Т- и В-лимфоцитов у больных ХОБЛ к 20-му дню 
лечения.

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, иммунная система, Т-лимфоциты, В-лимфоциты, 
Т-регуляторные клетки, вакцина «Псевдовак»
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PROFILE IN THE PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE 
PULMONARY DISEASE TREATED WITH VACCINE AGAINST 
PSEUDOMONAS AERUGINOSA
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Abstract. The aim of this study was to evaluate subpopulational profiles of T- and B-lymphocytes in the 
patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) under the influence of a multivalent vaccine against 
Pseudomonas pathogens, in order to justify its usage as a potential immune stimulator of microbial origin. Sixty 
patients (39 males and 21 females aged 40 – 58 years old) with verified diagnosis of COPD II-III degree were 
included into the study group. All the patients received a standard COPD therapy. In accordance with planned 
treatment, this cohort was divided into two groups using a simple randomization. Group 1 included thirty 
COPD patients (20 men and 10 women) who received standard treatment. Group 2 consisted of thirty COPD 
patients (19 men and 11 women) who received treatment according to conventional schedule, but further, they 
were additionally treated with «Pseudovac» vaccine used as a infection-preventing measure. The «Pseudovac» 
vaccine was injected, according to appropriate instructions for the drug use. Immunological evaluation was 
performed three times: at admission, as well as 10 and 20 days of treatment. As a control group, 35 healthy 
individuals (19 men and 16 women) of a similar age range have been examined. Assessment of T- and B- cell-
specific immune phenotypes was determined by means of flow cytometry using direct immunofluorescence 
of leukocytes whole peripheral blood using specific monoclonal antibodies. We have found that T- and  
B- lymphocyte profiles in the COPD patients are characterized by decreased numbers of T-cells (due to drop 
in cytotoxic T-cells), and increased B-lymphocyte contents. Relative amounts of NKT- and γδT-lymphocytes 
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showed an increase in cases of developing bacterial infection. The T-lymphocyte subpopulations in patients with 
COPD are characterized by increase in relative numbers of regulatory T-cells, Th2-lymphocytes, and T-cells 
expressing activation markers. B-lymphocyte population in COPD patients was characterized by increased 
levels of B2-, B1- and memory B-cells, along with reduced levels of CD23-receptor-positive B-lymphocytes. 
During a standard treatment of infectious and inflammatory disease in COPD patients, there is a tendency 
to normalization of T- and B-lymphocytes subpopulations. However, T lymphocyte number by the 20th 
day of treatment proved to be reduced (due to decrease in cytotoxic cells), whereas B-lymphocyte content 
was increased. Furthermore, the levels of NKT- and T-regulatory cells remain high at the standard COPD 
treatment. The «Pseudovac» vaccine exerts a pronounced immunoactive effect upon adaptive immunity, by 
means of restoring and/or normalizing T- and B-lymphocyte subpopulations in COPD patients by the 20th day 
of vaccine treatment.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, immune system, T-lymphocytes, B-lymphocytes, T-regulatory cell, «Pseudovac» 
vaccine

Введение
Хроническая обструктивная болезнь легких 

(ХОБЛ) является одной из основных причин 
инвалидности и смертности [7, 12, 32]. В разви-
тии обструкции при данной патологии большое 
значение принадлежит хроническому воспале-
нию респираторного тракта с частыми обостре-
ниями, которые обычно связаны с бактериаль-
ными и вирусными инфекциями [6, 19, 29, 36]. 
Тяжесть воспалительных процессов при ХОБЛ 
повышается, если в развитии заболевания при-
нимает участие грамотрицательная флора и, пре-
жде всего, Pseudomonas aeruginosa [4, 11, 33, 37]. 
Как правило, при ведении больных с тяжелыми 
обострениями ХОБЛ, приводящими к острой 
дыхательной недостаточности, грамотрицатель-
ная микрофлора нечувствительна к антимикроб-
ной терапии. Все это требует новых подходов 
к профилактике и лечению ХОБЛ, одним из на-
правлений которых является иммунотропная те-
рапия.

Включение иммуноактивных препаратов 
в комплексную терапию больных ХОБЛ позволя-
ет значительно повысить эффективность прово-
димой терапии: сократить длительность лечения, 
удлинить ремиссию заболевания, предотвра-
тить осложнения [1, 10, 15]. Основной группой 
иммуностимулирующих препаратов, активно 
применяющихся при лечении ХОБЛ, являются 
лекарственные средства бактериального про-
исхождения [1, 14, 20]. Иммуноактивный эф-
фект этих препаратов обусловлен воздействием 
на паттерн-распознающие рецепторы клеток им-
мунной системы [9, 24, 31]. Подобным механиз-
мом обладают и вакцины [8, 15]. Целесообраз-
ность применения именно вакцин связана с тем, 
что, с одной стороны, формируется адаптивный 

иммунитет, с другой стороны – за счет активации 
врожденного иммунитета происходит и актива-
ция иммунной системы в целом.

Учитывая большую значимость в формиро-
вании ХОБЛ инфекции, вызванной Pseudomonas 
aeruginosa, целью исследования явилось изучение 
субпопуляционного состава Т- и В-лимфоцитов 
у больных ХОБЛ под воздействием поливалент-
ной вакцины для профилактики и терапии си-
негнойной инфекции для обоснования ее при-
менения как иммуностимулятора микробного 

происхождения.

Материалы и методы
В исследование включены 60 больных (39 

мужчин и 21 женщина в возрасте 40-58 лет) с ве-
рифицированным диагнозом ХОБЛ II-III сте-
пени (по рекомендациям GOLD, 2003). Из ис-
следования исключали больных с пневмонией 
и другими причинами острой дыхательной не-
достаточности, не связанными с бронхиальной 
инфекцией (дисфункция левого желудочка, 
тромбоэмболия легочной артерии, пневмото-
ракс и др.), пациентов с бронхиальной астмой, 
диффузными бронхоэктазами, пороками раз-
вития легких, диффузными паренхиматозными 
заболеваниями легких, внелегочными инфекци-
ями, злокачественными опухолями, нарушени-
ем мозгового кровообращения. С помощью про-
стой рандомизации все больные были разделены 
на две группы. Группа 1 – 30 больных ХОБЛ (20 
мужчин и 10 женщин), получающих лечение 
по традиционной схеме. Группа 2 – 30 больных 
ХОБЛ (19 мужчин и 11 женщин), получающих 
лечение по традиционной схеме и дополнитель-
но, с профилактической целью, получающих вак-
цину для профилактики синегнойной инфекции 
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(вакцина «Псевдовак»). Вакцина «Псевдовак» 
вводилась согласно инструкции по применению 
лекарственного препарата (ЛП 001290-281111) 
в 1-4-6-8-10-й день по 0,2-0,4-0,6-0,8-1,0 мл в/м. 
Иммунологические исследования были про-
ведены трижды: при поступлении в стационар, 
на 10-й и на 20-й день госпитализации. В каче-
стве контроля обследовано 35 здоровых людей 
(19 мужчин и 16 женщин) аналогичного возраст-
ного диапазона.

Исследование фенотипического состава 
Т- и В-лимфоцитов проводили методом про-
точной цитометрии с использованием прямой 
иммунофлуоресценции цельной перифериче-
ской крови с использованием моноклональ-
ных антител (Beckman Coulter, USA), меченных 
FITC (fluorescein isothiocyanate), PE или RD1 
(phycoerythrin), ECD (phycoerythrin-Texas Red-X), 
PC5 (phycoerythrin-cyanin 5) и PC7 (phycoerythrin-
cyanin 7) в следующих панелях: CD45-FITC/
CD4-RD1/CD8-ECD/CD3-PC5/HLA-DR-PC7, 
CD62L-FITC/CD127-PE/CD3-ECD/CD25-PC5/
CD4-PC7, CD16-FITC/CD56-PE/CD8-ECD/

CD3-PC5/CD11b-PC7 и CD5-FITC/CD23-PE/
CD19-ECD/CD45-PC5/CD27-PC7. Пробопод-
готовку осуществляли по стандартной методике 
[27]. Лизис эритроцитов проводили по безотмы-
вочной технологии с использованием реагента 
VersLyse (Beckman Coulter, США). Анализ окра-
шенных клеток проводили на проточном ци-
тофлуориметре FC-500 (Beckman Coulter, USA) 
[5, 26]. В каждой пробе анализировали не менее 
50 000 лимфоцитов.

Все исследования выполнены с информиро-
ванного согласия испытуемых и в соответствии 
с Хельсинкской декларацией Всемирной ассоци-
ации «Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием человека» 
с поправками 2000 г. и «Правилами клинической 
практики в Российской Федерации», утвержден-
ными Приказом Минздрава РФ от 19.06.2003 г. 
№ 266.

Описание выборки производили с помощью 
подсчета медианы (Ме) и интерквартального 
размаха в виде 25 и 75 процентилей (Q25 и Q75). 
Достоверность различий между показателями 

ТАБЛИЦА 1. ПОКАЗАТЕЛИ КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУННОЙ СИСТЕМЫ У БОЛЬНЫХ ХОБЛ ПРИ ЛЕЧЕНИИ 
ВАКЦИНОЙ «ПСЕВДОВАК» (Ме, Q25-Q75)

Показатели Группа Контроль Исходные 10-й день 20-й день

Лимфоциты 109/л, 
абс.

1
2,05

1,65-2,49

2,09
1,64-2,56

2,15
1,64-2,56

1,83
1,34-2,26

2 2,10
1,63-2,61

1,91
1,44-2,36

2,07
1,56-2,48

CD3+, %
1

68,9
60,2-72,4

61,2***
54,3-64,1

61,7**
54,7-64,6

63,5*
56,5-66,3

2 60,8***
53,4-63,6

62,7*
55,4-65,4

68,6##°°
61,9-71,3

CD3+CD4+, %
1

42,1
34,0-48,0

38,2
31,5-41,0

38,3
31,7-41,2

39,9
33,3-43,6

2 39,1
32,2-42,5

39,8
32,9-42,5

41,1
34,4-44,3

CD3+CD8+, %
1

27,1
21,0-33,0

23,2**
16,4-26,2

23,3**
16,2-26,7

24,2*
17,2-27,8

2 21,2**
14,3-24,2

23,6**
16,2-26,0

27,5#

20,2-30,1

CD19+, %
1

13,2
8,9-17,1

22,1***
15,6-25,5

22,0**
14,9-24,6

19,9**
13,2-22,9

2 21,8***
14,1-24,6

21,3**
14,3-24,2

14,7°
8,3-18,2

Примечание. Группа 1 – без применения в лечении вакцины «Псевдовак»; группа 2 – с применением в лечении вакцины; 
статистически значимые различия с показателями контрольной группы: * – р < 0,05, ** – р < 0,01, *** – р < 0,001; 
статистически значимые различия с исходными показателями: # – р < 0,05, ## – р < 0,01, ### – р < 0,001; при сравнении групп 
1 и 2: ° – р < 0,05, °° – р < 0,01, °°° – р < 0,001.
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независимых выборок оценивали по непараме-
трическому критерию Манна–Уитни. Достовер-
ность различий в динамике лечения определяли 
по критерию Вилкоксона (Wilcoxon matched pairs 
test). Статистический анализ осуществляли в па-
кете прикладных программ Statistica 8.0 (StatSoft 
Inc., 2007).

Результаты
При исследовании состояния клеточного зве-

на иммунной системы в динамике лечения боль-
ных ХОБЛ обнаружено, что в 1-е сутки обследо-
вания снижено относительное содержание CD3+ 
лимфоцитов относительно контрольных зна-
чений (табл. 1). На 10-е сутки лечения снижен-
ный уровень CD3+ клеток сохраняется незави-
симо от типа лечения. Однако на 20-е сутки при 
стандартном типе лечения пониженный уровень 
CD3+ клеток сохраняется, тогда как у больных, 
получавших вакцину «Псевдовак», процентное 

количество CD3+ лимфоцитов нормализуется. 
Аналогичным образом при ХОБЛ изменяется 
относительное количество CD3+CD8+ лимфоци-
тов: в 1-е и на 10-е сутки лечения их содержание 
понижено, на 20-е сутки сохранение сниженного 
уровня при стандартном типе лечения и норма-
лизация – при лечении с вакциной «Псевдовак». 
Кроме того, у больных ХОБЛ в периферической 
крови на 1-е и 10-е сутки лечения повышено про-
центное содержание CD19+ лимфоцитов. На 20-е 
сутки обследования у больных со стандартным 
типом лечения высокий уровень CD19+ клеток 
сохраняется, тогда как при лечении с вакциной 
«Псевдовак» их количество снижается до уровня 
контрольного диапазона.

При исследовании состояния Т-клеточного 
иммунитета также обнаружено, что при стандарт-
ном типе лечения на 20-е сутки снижается абсо-
лютное количество CD3+ клеток (табл. 2). Неза-
висимо от типа лечения у больных ХОБЛ в 1-е 
сутки наблюдается повышенное процентное со-

ТАБЛИЦА 2. СОСТОЯНИЕ Т-КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУНИТЕТА У БОЛЬНЫХ ХОБЛ ПРИ ЛЕЧЕНИИ ВАКЦИНОЙ 
«ПСЕВДОВАК» (Ме, Q25-Q75)

Показатели Группа Контроль Исходные 10-й день 20-й день

CD3+, 109/л
1

1,41
0,89-1,81

1,28
0,76-1,69

1,33
0,82-1,73

1,16*
0,65-1,57

2 1,27
0,76-1,68

1,34
0,83-1,75

1,35
0,84-1,76

CD3+CD25+, %
1

6,7
4,7-8,6

8,7*
6,2-11,1

8,4
6,5-10,4

7,1
5,2-9,1

2 8,4*
6,9-11,8

9,6
7,7-11,6

6,6
4,7-8,6

CD3+HLA-DR+, %
1

15,1
13,8-18,6

20,6**
18,7-22,6

17,6
15,7-20,3

16,7
14,8-18,7

2 20,9**
19,0-22,9

23,6*
21,7-25,6

15,9#

14,0-17,9

CD3+CD16/56+, %
1

3,6
1,7-5,6

8,3***
6,3-10,2

5,9*
3,9-7,9

5,8*#

3,9-7,8

2 8,2***
6,2 –10,2

7,2**
5,2-9,1

4,6##

2,7-6,6

CD3+CD4-CD8-, %
1

1,8
0,01-3,7

4,9***
3,0 –6,9

4,0***
2,0-5,9

3,6***
1,7-5,6

2 4,9***
2,9-6,8

3,9***
2,0-5,9

2,6*#°
0,7-4,9

CD3+CD4+CD8+, %
1

0,6
0,1-1,1

0,8
0,2-1,2

0,7
0,2-1,1

0,7
0,2-1,1

2 0,7
0,2-1,1

1,0
0,4-1,4

0,7
0,1-1,1

Примечание. См. примечание к таблице 1.
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ТАБЛИЦА 3. СОДЕРЖАНИЕ ЦИТОТОКСИЧЕСКИХ Т-ЛИМФОЦИТОВ У БОЛЬНЫХ ХОБЛ ПРИ ЛЕЧЕНИИ ВАКЦИНОЙ 
«ПСЕВДОВАК» (Ме, Q25-Q75)

Показатели Группа Контроль Исходные 10-й день 20-й день

CD3+CD8+, 109/л
1

0,50
0,34-0,75

0,48
0,28-0,56

0,50
0,30-0,58

0,44
0,24-0,52

2 0,46
0,25-0,54

0,45
0,26-0,53

0,56
0,35-0,64

CD3+CD8+ CD11b+, %
1

86,5
79,4 –97,8

79,0
76,6-81,7

81,2
79,8-84,4

83,7
81,5-86,4

2 79,2
69,8-82,4

88,3
86,6-91,4

86,6
84,5-89,4

CD3+CD8+CD16+ %
1

2,6
1,4-5,0

8,7***
8,1-9,0

5,2**#

4,6-5,6
4,0##

3,5-4,4

2 9,1***
8,6-9,5

12,7***°°°
12,1-13,0

5,6*###°
5,0-6,0

Примечание. См. примечание к таблице 1.

ТАБЛИЦА 4. СОСТОЯНИЕ Т-ХЕЛПЕРНОГО ИММУНИТЕТА У БОЛЬНЫХ ХОБЛ ПРИ ЛЕЧЕНИИ ВАКЦИНОЙ 
«ПСЕВДОВАК» (Ме, Q25-Q75)

Показатели Группа Контроль Исходные 10-й день 20-й день

CD3+CD4+,
109/л

1
0,86

0,65-0,93

0,80
0,59-0,88

0,82
0,61-0,97

0,72
0,52-0,85

2 0,81
0,55-0,89

0,85
0,65-0,93

0,75
0,51-0,83

CD3+CD4+

CD62L+, %

1
26,3

20,5-34,3

24,0
22,4-27,7

25,9
22,7-29,0

24,6
22,9-27,9

2 25,4
23,1-28,4

24,5
21,8-27,5

26,6
24,6-29,6

CD4+CD294+, %
1

12,6
11,9-15,0

18,8***
16,8-20,8

16,7**
13,7-18,6

14,3##

12,3-16,3

2 19,0***
15,4-20,4

19,2***°
17,2-21,2

13,1###

11,2-15,1

CD3+CD4+

CD25high

CD127low, %

1
4,7

3,7-6,6

11,0***
8,0-13,0

9,4***
7,5-11,4

7,5**
5,5-9,5

2 11,5***
9,5-13,4

6,9*##°°
4,9-8,9

5,6###°°
2,6-7,5

CD3+CD4+

CD25high

CD127low CD62L+, %

1
3,3

2,7-4,5

8,9***
6,9-10,9

7,7***
5,7-9,7

6,3***
4,6-8,5

2 8,4***
6,6-11,9

8,9***
7,0-10,9

4,4###°°
2,4-6,3

Примечание. См. примечание к таблице 1.

держание CD3+CD25+ и CD3+HLA-DR+ лимфо-
цитов, количество которых затем нормализуется. 
В 1-е сутки у больных ХОБЛ значительно по-
вышено процентное количество CD3+CD16/56+ 
клеток. Независимо от типа лечения к 20-м сут-
кам обследования содержание данной фракции 
клеток снижается. Однако при стандартном типе 

лечения в конце периода наблюдения количе-
ство CD3+CD16/56+ клеток остается повышен-
ным, тогда как при лечении с вакциной «Псев-
довак» выявляется снижение содержания клеток 
до уровня контрольного диапазона. Также при 
ХОБЛ в 1-е сутки обследования наблюдается по-
вышение процентного уровня CD3+CD4-CD8--
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клеток. Их количество к концу периода наблю-
дения снижается независимо от типа лечения, но 
оставаясь повышенным относительно контроль-
ного диапазона. Однако при лечении с вакци-
ной к 20-му дню наблюдения выявляется значи-
тельно меньше клеток данной фракции, чем при 
стандартном типе лечения.

Изучение содержания цитотоксических 
Т-лимфоцитов позволило обнаружить, что у боль-
ных ХОБЛ в 1-е сутки обследования повышено 
относительное количество CD3+CD8+CD16+ кле-
ток (табл. 3). В динамике наблюдения количество 
данного типа клеток снижается. Однако если 
при стандартном лечении выявляется пониже-
ние содержания CD3+CD8+CD16+ лимфоцитов 
до уровня контрольного диапазона, то при лече-
нии с вакциной «Псевдовак» количество клеток 
на 20-е сутки остается повышенным как относи-
тельно контрольного диапазона, так и значений, 
выявленных у больных со стандартным типом 
лечения.

При исследовании состояния Т-хелперного 
звена иммунитета обнаружено, что у боль-
ных ХОБЛ в 1-е сутки наблюдения повышено 
процентное содержание CD4+CD294+ клеток 
(табл. 4). К концу периода наблюдения, незави-

симо от типа лечения, относительное количество 
CD4+CD294+ лимфоцитов снижается до уровня 
контрольного диапазона. Процентное содержа-
ние CD3+CD4+CD25HighCD27Low клеток у больных 
ХОБЛ в 1-е сутки наблюдения выше, чем у лиц 
контрольной группы. При стандартном типе 
лечения количество клеток данного фенотипа 
сохраняется на повышенном уровне. При лече-
нии с вакциной «Псевдовак» к концу периода 
наблюдения выявляется нормализация относи-
тельного количества CD3+CD4+CD25HighCD27Low 
лимфоцитов. Процентное содержание 
CD3+CD4+CD25HighCD27LowCD62L+ лимфоцитов 
у больных повышено в 1-е сутки наблюдения. 
Повышенное количество клеток с данным фено-
типом сохраняется на протяжении всего периода 
наблюдения при стандартном типе лечения, но 
снижается к 20-м суткам наблюдения при лече-
нии с вакциной «Псевдовак».

Абсолютное количество CD19+ лимфоци-
тов у больных ХОБЛ повышено относитель-
но контрольных значений в 1-е и на 10-е сутки 
наблюдения, к 20-м суткам – количество кле-
ток нормализуется независимо от типа лечения 
(табл. 5). В 1-е и на 10-е сутки обследования 
в периферической крови больных повышено 

ТАБЛИЦА 5. СОСТОЯНИЕ В-КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУНИТЕТА У БОЛЬНЫХ ХОБЛ ПРИ ЛЕЧЕНИИ ВАКЦИНОЙ 
«ПСЕВДОВАК» (Ме, Q25-Q75)

Показатели Группа Контроль Исходные 10-й день 20-й день

CD19+,
109/л

1
0,27

0,07-0,35

0,46**
0,26-0,54

0,47**
0,27-0,55

0,36
0,16-0,44

2 0,48**
0,27-0,55

0,46**
0,25-0,57

0,33
0,12-0,41

CD19+CD5+, %
1

1,6
1,1-2,1

5,6***
3,6-7,6

4,7**
2,7-6,6

4,5**
1,3-5,6

2 5,6***
2,7-6,8

5,6***
3,6-7,5

2,5*##°°
0,6-4,5

CD19+CD5-, %
1

10,5
8,3-12,7

15,0*
13,1-17,0

16,3**
14,4-18,3

14,8*
12,9-16,8 

2 16,4**
14,4-18,3

15,5*
13,6-17,5

12,0###°
10,1-14,0

CD19+CD5-CD27+ , %
1

2,4
1,8-3,3

5,6***
3,6-7,5

4,8**
2,8-6,8

3,6*
1,6-5,5

2 5,5***
3,5-7,5

3,8*
1,8-5,8

3,1
1,2-5,1

CD19+CD23+, %
1

11,4
9,0-13,6

8,0**
6,1-10,0

8,3**
6,4-10,29

9,3*
7,3-11,3

2 7,7**
5,8-9,7

10,6
8,6-12,5

12,8##°°
10,8-14,8

Примечание. См. примечание к таблице 1.
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процентное содержание CD19+CD5+ клеток. 
Однако если при стандартном типе лечения 
на 20-е сутки количество клеток данного фено-
типа остается повышенным, практически не из-
меняясь относительно исходного уровня, то при 
лечении с вакциной «Псеадовак» остается уве-
личенным относительно контрольных значе-
ний, но снижается как относительно исходного 
уровня, так и значений, выявленных в этот пе-
риод наблюдения при стандартном типе лече-
ния. Относительное содержание CD19+CD5-- 
и CD19+CD5+CD27+ лимфоцитов при ХОБЛ 
в 1-е и на 10-е сутки также повышенное отно-
сительно контрольных значений. При стандарт-
ном типе лечения количество клеток с данны-
ми фенотипами сохраняется повышенным и на 
20-е сутки наблюдения, при лечении с вакциной 
«Псевдовак» – снижается до уровня контроль-
ного диапазона. Кроме того, в 1-е сутки наблю-
дения у больных ХОБЛ в крови повышено про-
центное содержание CD19+CD23+ лимфоцитов. 
При стандартном типе лечения количество кле-
ток с данным фенотипом сохраняется в течение 
всего периода наблюдения, при лечении с вак-
циной «Псевдовак» – снижается до контрольно-
го диапазона уже на 10-е сутки.

Обсуждение
Анализ субпоуляционного состава Т- 

и В-лимфоцитов у больных ХОБЛ в динамике 
лечения в зависимости от применения вакцины 
«Псевдовак» позволяет отметить следующее. Ис-
ходное состояние Т- и В-клеточного иммуните-
та у больных ХОБЛ характеризуется снижением 
количества Т-лимфоцитов, прежде всего за счет 
фракции цитотоксических Т-клеток, и повыше-
нием содержания В-лимфоцитов. Однако на фоне 
снижения количества общих Т-лимфоцитов по-
вышается относительное содержание Т-клеток, 
экспрессирующих маркеры активации (CD25 
и HLA-DR), NKT-клеток (CD3+CD16/56+) и γδТ-
лимфоцитов (CD3+CD4-CD8-).

Необходимо отметить, что повышение (пусть 
и относительное) количества Т-лимфоцитов 
с экспрессией CD25- (α-цепь рецептора IL-2) 
и HLA-DR-маркеров (белок, принадлежащий 
к молекулам гистосовместимости II класса) от-
ражает активационные процессы со стороны 
Т-клеточного иммунитета при воспалительных 
процессах [2, 13, 22].

Популяции NKT-клеток и γδТ-лимфоцитов 
в последнее время вызывают большой интерес 
при различных иммуновоспалительных процес-

сах. NKT-лимфоциты относят к клеткам врож-
денного иммунитета, представляют собой ми-
норную популяцию Т-клеток, которая благодаря 
своей аутореактивности и способности быстро 
продуцировать различные цитокины обеспе-
чивает связь между врожденным и адаптивным 
звеньями иммунитета и играет важнейшую роль 
в регуляции иммунного ответа [3, 9, 18]. Доказа-
но, что NKT-клетки, помимо цитотоксической 
функции, выполняют роль основного источника 
цитокинов (в первую очередь, IFNγ) на началь-
ных этапах развития иммунного ответа [9, 16]. 
Известно, что γδТ-лимфоциты также опреде-
ляются как клетки врожденного и адаптивного 
иммунитета, кроме цитотоксической и антиген-
презентирующей функций, также могут прояв-
лять регуляторную активность [9, 21, 35]. Основ-
ное место их локализации – барьерные ткани, 
в том числе и слизистая респираторного тракта 
[9]. Повышение количества NKT-клеток и γδТ-
лимфоцитов также можно связать с активацией 
клеточного иммунитета при ХОБЛ.

Аналогичные NKT-клеткам и γδТ-лимфо-
цитам изменения в 1-е сутки обследования 
у больных ХОБЛ выявляются и со стороны цито-
токсических Т-лимфоцитов: на фоне снижения 
их количества выявляется более чем 3-кратное 
увеличение процентного уровня клеток с фено-
типом CD3+CD8+CD16+. CD16-антиген пред-
ставляет собой низкоаффинный IgG-рецептор 
III типа [17]. Через данный тип рецептора реали-
зуются механизмы антителозависимой цитоток-
сичности.

Количество Т-хелперов у больных ХОБЛ 
в 1-е сутки обследования соответствует кон-
трольному диапазону, однако при этом повы-
шается процентное содержание Тh2-клеток 
(CD4+CD294+) и Т-регуляторных клеток 
(CD3+CD4+CD25HighCD127Low), в том числе экс-
прессирующих маркер CD62L. Тh2-клетки пред-
ставляют собой субпопуляцию Т-хелперов, 
стимулирующих развитие гуморального иммун-
ного ответа [28]. Повышение их количества при 
ХОБЛ обусловлено бактериальной инфекцией. 
Т-регуляторные клетки представляют собой от-
дельную фракцию CD4+Т-лимфоцитов, консти-
тутивно экспрессирующих рецептор CD25 [30, 
34]. Основная функция Т-регуляторных кле-
ток – супрессия любых форм иммунного ответа. 
CD62L является мембранным гликопротеином, 
принадлежащим к семейству L-селектинов, ко-
торый экспрессируется на широком спектре 
клеток иммунной системы [23, 25]. Рецептор 
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обеспечивает слабые межклеточные взаимо-
действия, благодаря которым движение клеток 
вдоль сосудистой стенки замедляется и происхо-
дит их миграция из сосудистого русла. Экспрес-
сия на Т-регуляторных клетках у больных ХОБЛ 
в 1-е сутки обследования характеризует вовлече-
ние данной популяции лимфоцитов в иммуново-
спалительный процесс.

Этиологическим фактором ХОБЛ является 
бактериальная инфекция, в связи с этим, со-
ответственно, у обследованных пациентов уже 
на 1-е сутки лечения выявляется увеличение 
количества общих В-лимфоцитов, которое свя-
зано с повышением содержания В2- (основная 
фракция В-лимфоцитов) и В1-клеток (минорная 
фракция). При этом также повышается уровень 
В-клеток памяти (CD19+CD5-CD27+) и снижает-
ся количество В-лимфоцитов, экспрессирующих 
низкоаффинный рецептор IgE (CD23). 

В процессе лечения состояние иммунной 
системы у больных ХОБЛ меняется. Однако, 
сравнивая динамику изменения исследуемых 
иммунологических показателей у больных при 
стандартном лечении и с вакциной «Псевдо-
вак», обнаружено, что при введении вакцины 
изменение значений иммунологических по-
казателей более выраженное. Так, к 20-му дню 
стандартного лечения у больных ХОБЛ остается 
пониженным содержание общих и цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов, при высоком содержании 
В-клеток, тогда как при использовании вакцины 
«Псевдовак» наблюдается нормализация значе-
ний данных показателей. В то же время при ле-
чении вакциной выявляется сохранение на по-
вышенном уровне количества Т-лимфоцитов 
с экспрессией низкоаффинного IgG-рецептора, 
тогда как при стандартном лечении наблюдается 
нормализация их содержания.

Независимо от вида лечения у больных ХОБЛ 
к концу наблюдаемого периода до контрольного 
диапазона снижается количество Т-лимфоцитов 
с экспрессией CD25- и HLA-DR-маркеров. Так-
же независимо от вида лечения к 20-му дню на-
блюдения снижается уровень NKT-клеток. Од-
нако если при стандартном лечении к концу 
наблюдаемого периода содержание NKT-клеток 
остается повышенным, то при использовании 
вакцины «Псевдовак» происходит нормализа-
ция их содержания. В то же время содержание 
γδТ- лимфоцитов остается повышенным.

Независимо от вида лечения к концу наблюда-
емого периода наблюдается снижение количества 
Тh2-клеток до уровня контрольного диапазона. 

В то же время содержание Т-регуляторных клеток 
(в том числе с экспрессией CD62L-рецептора) 
при стандартном виде лечения остается повы-
шенным, тогда как при лечении вакциной «Псе-
довак» снижается до контрольного уровня.

Содержание В2-лимфоцитов в крови боль-
ных ХОБЛ снижается к 20-му дню наблюдения 
до контрольного уровня только при лечении 
вакциной «Псевдовак», тогда как количество 
В1-клеток в конце периода наблюдения остается 
повышенным независимо от вида лечения. Под 
действием вакцины также нормализуется содер-
жание В-клеток памяти и В-лимфоцитов с экс-
прессией CD23-маркера. 

Таким образом, состояние иммунной системы 
у больных ХОБЛ характеризуется как гипореак-
тивное со снижением количества Т-лимфоцитов 
(за счет фракции цитотоксических Т-клеток) 
и повышением содержания В-лимфоцитов. 
В ответ на развитие бактериальной инфекции 
повышается относительное количество NKT- 
и γδТ-лимфоцитов. Субпопуляционный состав 
Т-лимфоцитов у больных ХОБЛ характеризу-
ется повышением относительного количества 
Т-регуляторных клеток и Th2-лимфоцитов, 
а также Т-лимфоцитов с экспрессией акти-
вационных маркеров. Особенности субпопу-
ляционного состава В-лимфоцитов опреде-
ляются повышением уровней В2-, В1- клеток 
и В-клеток памяти при снижении уровня 
В-лимфоцитов с экспрессией CD23-рецептора. 
В процессе стандартного лечения данного ин-
фекционно-воспалительного забо левания на-
блюдается тенденция к нормали зации субпо-
пуляционного состава Т- и В-лимфоцитов. 
Однако количество Т-лимфоцитов к 20-му дню 
лечения остается сниженным (за счет фрак-
ции цитотоксических клеток), содержание 
В-лимфоцитов остается повышенным. Кроме 
того, при стандартном лечении ХОБЛ сохраня-
ется высокий уровень NKT- и Т-регуляторных 
клеток. Вакцина «Псевдовак» оказывает выра-
женное иммуноактивное действие на состоя-
ние адаптивного иммунитета, восстанавливая  
и/или нормализуя субпопуляционный состав 
Т- и В-лимфоцитов у больных ХОБЛ к 20-му 
дню лечения. В связи с тем, что вакцина против 
синегнойной палочки обладает выраженной 
положительной эффективностью на иммунную 
систему больных ХОБЛ, можно рекомендовать 
вакцину «Псевдовак» в комплексном лечении 
больных ХОБЛ.
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