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Резюме. атопический дерматит занимает одно из ведущих мест в структуре аллергических 
заболеваний у детей. он является мультифакторным дерматозом с наследственной предрас-
положенностью и неадекватным иммунным ответом. целью исследования является изучение 
особенностей клеточного иммунного ответа при атопическом дерматите у детей раннего и 
дошкольного возраста. под наблюдением находилось 105 детей, страдающих атопическим 
дерматитом. 1 группа — дети в возрасте от 3 месяцев до 1 года (39 человек), 2 группа — дети 
в возрасте от 2 до 6 лет (66 человек). у всех обследованных детей имелись анамнестиче-
ские и клинико- лабораторные данные, характерные для реагиновой аллергии: развитие ал-
лергодерматитов с первых месяцев жизни, отчетливые диагностические провокационные и 
элиминационные эффекты пищевых аллергенов, повышение уровня общего и аллергенспец-
ифических ig е. иммунофенотипирование лимфоцитов проводилось методом проточной ци-
тометрии с использованием прямой иммунофлуоресценции цельной периферической крови и 
«безотмывочной» технологии. Фагоцитарное звено иммунитета оценивалось по способности 
фагоцитов поглощать частицы зимозана. исследование клеточного звена иммунного отве-
та у детей с ад показало наличие дисфункции в его работе, которая может обуславливать 
развитие вторичного иммунодефицитного состояния, служить предпосылкой сопуствующей 
бактериальной и вирусной инфекции, а также провоцировать аутоиммунную патологию.
Ключевые слова: атопический дерматит, клеточный иммунный ответ, субпопуляции 
лимфоцитов, проточная цитометрия, фагоцитоз.
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Abstract. atopic dermatitis occupies one of the leading places in the structure of allergic diseases 
in children, it is a multifactorial dermatosis with hereditary predisposition and inadequate immune 
response. the aim of the study is to study the features of cellular immune response in atopic derma-
titis in children of early and preschool age. the study included 105 children suffering from atopic 
dermatitis. 1 group — children aged 3 months to 1 year (39 people), 2 group — children aged 2 to 6 
years (66 people). all of the surveyed children had clinical and laboratory data characteristic of aller-
gy: the development of allergodermatit from the first months of life, distinct diagnostic provocative 
and elimination of the effects of food allergens, increased levels of total and allergen- specific ig e. 
immunophenotyping of lymphocytes was performed by flow cytometry using direct immunofluo-
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rescence of whole peripheral blood and “no-wash” technology. phagocytic immunity was assessed 
by the ability of phagocytes to engulf particles zymosan. the study of the cellular component of the 
immune response in children with atopic dermatitis showed the presence of dysfunction in his work, 
which can cause the development of secondary immunodeficiency, serve as a prerequisite for con-
comitant bacterial and viral infection, as well as development of autoimmune pathology.
Key words: atopic dermatitis, cellular immune response, lymphocyte subpopulations, flow 
cytometry, phagocytosis.

Материалы и Методы

под наблюдением находилось 105 детей, 
страдающих атопическим дерматитом. 1 груп-
па — дети в возрасте от 3 месяцев до 1 года 
(39 человек), 2 группа — дети в возрасте от 2 
до 6 лет (66 человек). у всех обследованных 
детей имелись анамнестические и клинико- 
лабораторные данные, характерные для реаги-
новой аллергии: развитие аллергодерматитов с 
первых месяцев жизни, отчетливые диагности-
ческие провокационные и элиминационные эф-
фекты пищевых аллергенов, повышение уров-
ня общего и аллергенспецифических ig е.

иммунофенотипирование лимфоцитов про-
водилось методом проточной цитометрии с ис-
пользованием прямой иммунофлуоресценции 
цельной периферической крови и «безотмы-
вочной» технологии (проточный цитометр 
epics Xl, Beсkman coulter, сШа). для оценки 
распределения лимфоцитов по различным по-
пуляциям клетки окрашивались трехцветными 
комбинациями моноклональных антител, конъ-
югированных с флуоресцентными красителями 
fitc/pe/pc5: cd45/cd3/cd19, cd45/cd3/
cd4, cd45/cd3/cd8/, cd45/cd3/cd(16+56), 
cd45/cd3/hla–dr, cd45/cd3/cd25 (Beсkman 
coulter, сШа). популяции клеток выделялись 
при помощи гетерогенного гейтирования. аб-
солютные значения лимфоцитов подсчитыва-
лись с использованием референсных частиц. 
Фагоцитарное звено иммунитета оценивалось 
по способности фагоцитов поглощать частицы 
зимозана. статистическая обработка получен-
ных результатов — программа microsoft exсel.

результаты и обсуждение

Главным событием в развитии адекватного 
иммунного ответа является презентация анти-
гена. происходит взаимодействие между т-кле-
точным рецептором лимфоцита и комплексом 
«молекула мНс — антиген» на антиген- 
презентирующей клетке. мНс i класса выпол-
няют функцию рецепторов для cd3+cd8+ 
лимфоцитов (цитотоксических т-клеток), а мо-

введение

атопический дерматит (ад) занимает одно 
из ведущих мест в структуре аллергических за-
болеваний у детей. ад является мультифактор-
ным дерматозом с наследственной предраспо-
ложенностью и неадекватным иммунным отве-
том [1–3].

предрасполагающим фактором развития ад 
у детей раннего возраста являются наслед-
ственность, заболевания матери во время бере-
менности, воздействие неблагоприятных эко-
логических факторов на организм беременной 
женщины и плода, характер родов, вид вскарм-
ливания, особенности кишечной микробиоты 
[4–13]. в патогенезе аллергического заболева-
ния выявляются нарушения на регуляторном 
уровне иммунной, эндокринной, нервной си-
стем [1, 7].

дисфункция иммунной системы на фоне ал-
лергопатологии проявляется снижением рези-
стентности детей к инфекционным агентам, 
снижением иммунологической реактивности. 
в анамнезе у больных тяжелой формой атопии 
наблюдаются частые обострения очагов инфек-
ционного процесса. иммунологическая недо-
статочность во всех звеньях иммунной систе-
мы на фоне супрессии в системе т-клеточной 
регуляции при средне- тяжелом и тяжелом тече-
нии заболевания приводит к развитию аутоим-
мунного компонента [8, 14, 15] и изменению 
цитокинового профиля [16–19].

Нарушения метаболического статуса лим-
фоцитов крови у больных ад в период ремис-
сии являются одной из причин, обусловливаю-
щих рецидив заболевания, и свидетельствуют о 
целесообразности выделения в качестве базис-
ной иммунореабилитации препаратов, корри-
гирующих внутриклеточный обмен иммуно-
компетентных клеток [1, 3, 15].

цель исследования

изучение особенностей клеточного иммун-
ного ответа при атопическом дерматите у детей 
раннего и дошкольного возраста.
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тей. снижение относительного и абсолютного 
количества т-лимфоцитов свидетельствует об 
ослаблении защитных сил организма и разви-
тии иммунодефицита. у детей 2 группы отме-
чается относительный т-лимфоцитоз (p<0,05) 
у 27,6% детей за счет повышения относитель-
ного содержания т-хелперов (20,7% детей) и 
цитотоксических т-лимфоцитов (17,2% детей) 
(рис. 1а, 1б, 1в).

в-лимфоциты — антителопродуценты. при 
аллергической иммунной реакции они синтези-
руют реагиновые ige и igG4. реагиновые анти-
тела увеличивают экспрессию мНс ii класса, 
индуцируя активность и пролиферацию эозино-
филов, служат фактором роста тучных клеток. 
тучные клетки опосредуют раннюю фазу ал-
лергического ответа путем выброса медиаторов 
аллергии и триптазы, которая активирует спец-
ифические рецепторы на эндотелиальных и 
эпителиальных клетках. активация данных ре-
цепторов запускает каскад реакций, повышаю-
щих экспрессию молекул адгезии, вызывающих 
хемотаксис эозинофилов, которые в свою оче-
редь запускают позднюю фазу аллергического 
ответа и участвуют в поддержании воспали-
тельной реакции в тканях [5, 20, 21].

для детей 1 и 2 групп характерно снижение 
относительного (17,9% и 17,2%, соответствен-
но) и абсолютного (20,5% и 13,8%, соответ-
ственно) уровней в-лимфоцитов (p<0,05), что 
может быть проявлением компенсаторной, т.е. 
противовоспалительной, функции иммунной 
системы (рис. 2).

рис. 1. изменение содержания субпопуляций т-лимфоци-
тов у детей с атопическим дерматитом (% случаев)
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лекулы мНс ii — для cd3+cd4+ лимфоцитов 
(t-хелперов) [5, 20].

обследование детей 1 группы выявило сни-
жение абсолютного содержания т-клеток 
(p<0,001) у 33,2% детей, за счет низкого уровня 
т-хелперов (p<0,05) у 15,4% детей и цитоток-
сических т-лимфоцитов (p<0,001) у 23,1% де-
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Натуральные киллеры (NK) — эффекторные 
клетки врожденного иммунитета. NK-лимфо-
циты выполняют цитотоксические и цитокин- 
продуцирующие функции. они способны рас-
познавать и лизировать чужеродные клетки 
при первичном контакте без предварительной 
сенсибилизации, даже в отсутствии воспали-
тельных сигналов. взаимодействие с антиген-
ными структурами происходит за счет рецепто-
ров, распознающих молекулы мНс i класса. 
NK-клетки являются ранним источником γ-ин-
терферона в месте иммунного ответа [22–24]. 
у детей 1 и 2 групп отмечается тенденция к по-
ниженным значениям числа натуральных кил-
леров (12,8% и 20,7%, соответственно) 
(рис. 3а).

NKt-лимфоциты — это истинные т-клетки, 
имеющие т-клеточный рецептор αβ, cd3, а 
также рецептор NK1.1, характерный для нату-
ральных киллеров [21, 22, 23]. NKt-клетки с 
фенотипом cd3+cd(16+56)+ являются цито-
литическими лимфоцитами. они проявляют 
уникальный спектр свой ств: способность к ци-
толизу вирус- инфицированных клеток с одной 
стороны, и цитокин- продуцирующую актив-
ность с другой. уровень NKt-лимфоцитов у 
всех обследованных детей соответствует воз-
растной норме.

активированные NK-клетки имеют фенотип 
cd8+cd(16+56)+. их содержание в перифери-

ческой крови детей с ад снижено (p<0,001) по 
сравнению с возрастной нормой. для детей 1 
группы снижение уровня этой клеточной попу-
ляции более очевидно: 51,3% — для относи-
тельного показателя, 41,0% — для абсолютного 
показателя. у 2 группы детей 38,1% и 9,0%, со-
ответственно (рис. 3б).

рис. 2. изменение содержания в-лимфоцитов cd3-cd19+ 
у детей с атопическим дерматитом (% случаев)

рис. 3. изменение содержания лимфоцитов с маркером 
сd(16+56)+ у детей с атопическим дерматитом  
(% случаев)
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одним из антигенов мНс ii, участвующих 
в презентации потенциально чужеродных ан-
тигенов, является hla-dr-антиген [20, 21]. по 
наличию этого маркера можно судить о силе 
иммунного ответа. cd3+hladr+ клетки, 
представляющие собой зрелые активирован-
ные т-лимфоциты, являются показателем позд-
ней и длительной активации. позитивные по 
hladr лимфоциты длительно циркулируют в 
крови, а экспрессия этого маркера наиболее 
полно отражает активационное состояние клеток.

среди детей 1 и 2 групп отмечается низкий 
относительный (66,7% и 31,0%, соответствен-
но) и абсолютный (80,7% и 31,0%, соответ-
ственно) уровень активированных т-клеток 
cd3+hladr+, наиболее часто встречаемый у 
детей 1 группы (p<0,001) (рис. 4а).

т-активированные лимфоциты с фенотипом 
cd3+cd25+ являются маркером ранней акти-
вации. о функциональном состоянии т-лимфо-
цитов можно судить по количеству рецепторов 
к интерлейкину-2 (cd25+). увеличение числа 
этих клеток наблюдается при гиперактивных 
синдромах, снижение — при врожденных им-
мунодефицитных состояниях, аутоиммунных 
процессах, грибковой и бактериальной инфек-
циях. снижение уровня этой клеточной попу-
ляции по сравнению с возрастной нормой бо-
лее выражено у детей 2 группы (23,8%) 

(p<0,05). изменение содержания активирован-
ных т-лимфоцитов с фенотипом cd3+cd25+ 
среди детей с ад представлено на рисунке 4б.

γδ- т-лимфоциты обнаруживаются в основ-
ном в эпителиальной ткани. в периферической 
крови человека их количество не превышает 
10%. в покоящемся состоянии они не имеют 
маркеров cd4+ и cd8+, однако после стимуля-
ции могут дифференцироваться в cd4+ и 
cd8+ клетки. после антигенной активации γδ- 
т-клетки продуцируют соответствующие цито-
кины, в том числе гамма- и альфа- интерферон, 
интерлейкин-7 (тем самым контролируют чис-
ленность собственной популяции). для распоз-
навания антигена этим клеткам не нужны мо-
лекулы мНс. в настоящее время сформирова-
лось представление о γδ- т-лимфоцитах, как о 
«сторожевых» клетках эпителиальной ткани, 
способных распознать и разрушить как возбу-
дитель (в том числе внутриклеточный), так и 
собственную эпителиальную клетку, стрессо-
вое состояние которой достигло критического 
уровня, не совместимого с продолжением нор-
мального функционирования [22, 25].

для всех групп обследованных детей харак-
терно повышение абсолютного содержания 
γδ–т-лимфоцитов (p<0,001): 1 группа — 66,7%, 
2 группа — 76,2% случаев. Это согласуется с 
литературными данными об активности дан-

рис. 4. изменение содержания активированных т-лимфоцитов cd3+hladr+ и cd3+cd25+ у детей с атопическим 
дерматитом (% случаев)
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ной субпопуляции при ад в детском возрас-
те [22] (рис. 5).

иммунорегуляторный индекс — отноше-
ние относительного количества т-хелперов 
cd3+cd4+ к относительному уровню цитоток-
сических т-клеток cd3+cd8+. снижение дан-
ного соотношения в большинстве случаев сви-
детельствует о развитии иммунодефицитного 
состояния, в то время как повышенное значе-
ние ассоциируется с развитием аутоиммунной 
патологии. изменение иммунорегуляторного 
индекса у детей 1 группы неоднозначно — в 
41,0% случаев он повышен, в 33,3% — снижен. 
у детей 2 группы иммунорегуляторный индекс 
имеет повышенное или сниженное значение у 
равного количества обследованных — 27,6% 
случаев (рис. 6).

Фагоцитирующие клетки осуществляют 
первую линию защиты от аллергенов различ-
ной природы. они обладают мощным дезакти-

вационным действием на гистамин — главный 
медиатор аллергической реакции немедленно-
го типа. в то же время, полиморфноядерные 
лейкоциты относятся к клеткам — эффекторам 
поздней фазы аллергического воспаления, от 
их функциональной активности зависит тече-
ние и исход аллергического воспаления. в та-
блице 1 представлены данные исследования 
фагоцитарной активности детей с ад.

исследование фагоцитарной активности 
лейкоцитов крови у детей с ад показало до-
стоверное (р<0,001) ухудшение всех показате-
лей (завершенность фагоцитоза, активация фа-
гоцитов) с возрастом. постоянная аллергенная 
нагрузка на организм угнетает резервные 
функции клеточного иммунитета и может слу-
жить предпосылкой развития вторичной бакте-
риальной инфекции, а также поддерживать вы-
сокий уровень сенсибилизации.

заключение

исследование клеточного звена иммунного 
ответа у детей с ад показывает наличие дис-
функции в его работе. у детей раннего возрас-
та отмечается в-лимфоцитопения, которая с 
одной стороны развивается компенсаторно для 
снижения гиперэргического ответа, но с дру-
гой стороны может служить предрасполагаю-
щим фактором развития дисиммуноглобулине-
мии и вторичного иммунодефицитного состоя-
ния. Значение т-лимфоцитов не однозначно: их 

рис. 5. изменение содержания γδ–т-лимфоцитов у детей с 
атопическим дерматитом (% случаев)

рис. 6. изменение уровня иммунорегуляторного индекса 
у детей с атопическим дерматитом (% случаев)
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таблица 1
дисфункция фагоцитарного звена иммунитета  

у детей с атопическим дерматитом
1 группа

(% случаев)
2 группа

(% случаев)

поздняя активация  
фагоцитов

0,0 45,0

«ленивые» фагоциты 9,7 15,3
Незавершенный фагоцитоз 12,9 67,1
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уровень у детей младше 1 года ниже возраст-
ной нормы, а у детей от 2 до 6 лет превышает 
возрастную норму. т-лимфоцитопения может 
являться предиктором сопутствующей инфек-
ционной патологии. уровень натуральных кил-
леров у всех обследованных детей имеет тен-
денцию к пониженному значению, что может 
обуславливать развитие вирусной инфекции. 
для всех обследованных детей  характерно по-
вышенная активность γδ–т-лимфоцитов, кото-
рые защищают слизистые оболочки. Неодно-
значное изменение иммунорегуляторного ин-
декса при ад свидетельствует с одной стороны 
о возможности развития иммунодефицитного 
состояния, а с другой — о возможности ауто-
иммунного воспаления. Функциональность фа-
гоцитов у детей с ад достоверно снижается с 
возрастом. длительная аллергизация организ-
ма угнетает резервные функции клеточного 
иммунитета и может служить предпосылкой 
развития вторичной бактериальной инфекции, 
а также поддерживать высокий уровень сенси-
билизации.
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