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Резюме. развитие атопического дерматита у детей раннего возраста обусловлено генетиче-
ской предрасположенностью, заболеваниями матери во время беременности, а также воздей-
ствием неблагоприятных экологических факторов. в основе патологического процесса ги-
перчувствительности лежит формирование дисбаланса между субпопуляциями лимфоцитов. 
обследовано 39 детей в возрасте от 3 месяцев до 1 года. иммунофенотипирование лимфоци-
тов проводилось методом проточной цитофлуориметрии по безотмывочной технологии. для 
дифференцировки лимфоцитов при атопическом дерматите у детей раннего возраста харак-
терно наличие отличительных особенностей в каждой из возрастных групп. своевременная 
диагностика субпопуляционного состава лимфоцитов позволит провести патогенетически 
обоснованную иммунокоррекцию для снижения риска возникновения сопутствующей пато-
логии, а также повышения эффективности базовой терапии.
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Abstract. the development of atopic dermatitis in young children is due to genetic predisposition, 
diseases of the mother during pregnancy, as well as the impact of adverse environmental factors. 
at the heart of the pathological process of hypersensitivity is the formation of an imbalance 
between subpopulations of lymphocytes. 39 children aged from 3 months to 1 year were examined. 
immunophenotyping of lymphocytes was carried out by the method of f low cytofluorometry 
using a non- washing technology. for the differentiation of lymphocytes in atopic dermatitis in 
young children is characterized by the presence of distinctive features in each of the age groups. 
timely diagnosis of subpopulation composition of lymphocytes will allow pathogenetically 
justified immunocorrection to reduce the risk of concomitant pathology, as well as improve the 
effectiveness of basic therapy.
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введение

развитие атопического дерматита у детей 
раннего возраста обусловлено генетической 
предрасположенностью, заболеваниями мате-
ри во время беременности, а также воздей-
ствием неблагоприятных экологических фак-
торов [1–4].

Главным событием в развитии иммунного от-
вета является презентация антигена. происходит 
взаимодействие между т-клеточным рецепто-
ром (tcr) лимфоцита и комплексом «молекула 
мНс — антиген» на антиген- презентирующей 
клетке (апк). мНс i класса выполняют функ-
цию рецепторов для cd8+-лимфоцитов (цито-
токсических т-клеток), а молекулы мНс ii — 
для cd4+-лимфоцитов (t-хелперов) [5–7].

при атопической аллергической реакции 
повышается активность t-хелперов ii класса, 
которые синтезируют цитокины (ил-4, ил-13, 
ил-5), стимулирующие продукцию ige и 
igG4 в-лимфоцитами. реагиновые антитела ин-
дуцируют активность и пролиферацию эозино-
филов, увеличивая экспрессию мНс ii класса, 
служат фактором роста тучных клеток. тучные 
клетки опосредуют раннюю фазу аллергиче-
ского ответа путем выброса медиаторов аллер-
гии и триптазы, которая активирует специфи-
ческие рецепторы на эндотелиальных и эпите-
лиальных клетках. активация этих рецепторов 
запускает каскад реакций, повышающих экс-
прессию молекул адгезии, вызывающих хемо-
таксис эозинофилов, которые в свою очередь 
запускают позднюю фазу аллергического отве-
та и участвуют в поддержании воспалительной 
реакции в тканях [6–8].

повышение относительного уровня γδ- 
т-клеток характерно для атопического дерма-
тита в детском возрасте [9]. γδ- т-клетки спо-
собны усиливать иммунный ответ, производя 
большие количества γ- интерферона, tNf-β и 
хемокины, имеют эффекторную (цитотоксиче-
скую) активность. они способны распознавать 
непептидные антигены, независимо от мНс 
[10].

NK-лимфоциты способны распознавать и 
лизировать чужеродные клетки при первичном 
контакте без предварительной сенсибилиза-
ции, даже в отсутствии воспалительных сигна-
лов. взаимодействие с антигенными структу-
рами происходит за счет рецепторов, распозна-
ющих молекулы мНс 1 класса. кроме того, 
NK-клетки, согласно данным, полученным на 
экспериментальных моделях, являются ранним 
источником γ- интерферона в месте иммунного 
ответа. жизнеспособность натуральных килле-

ров позволяет участвовать им в многократном 
лизисе клеток- мишеней, благодаря экспрессии 
на их поверхности альфа- цепей cd8. соедине-
ние cd8a цепей в гомодимер индуцирует бы-
строе повышение концентрации внутриклеточ-
ного кальция, что защищает клетки от апоп-
тоза. апоптоз NK-лимфоцитов инициируется 
при связывании cd8 с растворимой формой 
мНс 1 класса [9, 11, 12].

NKt-лимфоциты — это истинные т-клетки, 
фенотипически имеющие тcr αβ, cd3, но 
также на их поверхности отмечаются рецептор 
NK1.1, характерный для NK-клеток. t-клеточ-
ный рецептор NKt-лимфоцитов распознает ли-
пидные/гликолипидные антигены, представля-
емые апк в комплексе с молекулой cd1d. ак-
тивация NKt-клеток сопровождается быстрой 
секрецией большого количества th1 и th2 ци-
токинов ил-2, ил-5, ил-6, ил-10, ил-17, 
ил-31, tNf-α и Gm–cSf [9, 12, 13].

таким образом, в основе патологического 
процесса гиперчувствительности лежит фор-
мирование дисбаланса между субпопуляциями 
лимфоцитов.

цеЛЬ иССЛедования

изучение особенностей дифференцировки 
лимфоцитов при атопическом дерматите у де-
тей до 1 года.

МатериаЛы и Методы

обследовано 39 детей в возрасте от 3 меся-
цев до 1 года. первая группа — пациенты в 
возрасте 3–5 месяцев (13 детей), вторая груп-
па — пациенты в возрасте 6–9 месяцев (11 де-
тей), третья группа — пациенты в возрасте 10 
месяцев — 1 год (15 детей). иммунофенотипи-
рование лимфоцитов проводилось методом 
проточной цитофлуориметрии (epicS Xl–
mcl, Beсkman coulter, сШа) по безотмывоч-
ной технологии. для оценки распределения 
лимфоцитов по различным популяциям клетки 
окрашивались трехцветными комбинациями 
моноклональных антител, конъюгированных 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 ге-
терогенного гейтирования. абсолютные значе-
ния лимфоцитов подсчитывались с использо-
ванием референсных частиц. статистическая 
обработка полученных результатов — про-
грамма microsoft exсel.
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таблица 1
уровень субпопуляций лимфоцитов у детей раннего возраста с атопическим дерматитом

субпопуляции  
лимфоцитов

3–5 месяцев 6–9 месяцев 10 месяцев — 1 год

относитель-
ное содер-

жание
(min — max)

абсолютное 
количество

(min — max)

относитель-
ное содержа-

ние
(min — max)

абсолют-
ное коли-

чество
(min — 

max)

относительное 
содержание
(min — max)

абсолютное 
количество

(min — max)

в-лимфоциты cd19+ 15,96–30,5 624–3027 7–32,7 504–2246 9,1–48,4 61–5914
т-лимфоциты cd3+ 55,7–75,71 2031–6465 62,15–82,5 1797–8775 45,1–89,57 1333–5509

т-хелперы 
сd3+cd4+

37,1–62,7 1279–4232 31–54,7 914–6079 20,7–55,4 936–3364

т-цитотоксич.
cd3+cd8+

8,49–20,4 247–2196 14,81–25,95 439–2366 10,88–40,1 323–2530

активирован-
ные NK-клетки 

cd8+cd3-
cd(16+56)+

0,68–3,9 22–420 0,37–4,29 11–639 0,2–5,57 6–311

NK-лимфоциты
cd3-cd(16+56)+

1,7–12,6 53–1357 3,3–13,46 106–1410 1,7–28,49 50–858

NKt-клетки
cd3+cd(16+56)+

0,1–5,51 4–155 0,1–2,42 4–198 0,2–4,83 8–143

активированные
т-лимфоциты

cd3+hla-dr+

0,1–2,07 4–61 0,2–2,18 8–285 0,1–2,92 10–175

активированные 
т-лимфоциты
cd3+cd25+

0,15–7,3 9–292 0,4–4,69 15–386 0,97–5,9 33–358

γδ- т-клетки 0,18–5,59 6–249 0,01–11,16 0–331 1,48–10,6 44–582

резуЛЬтаты иССЛедования

изменения субпопуляционного состава 
лимфоцитов у детей до года имеет отличитель-
ные особенности в каждой из возрастных 
групп (табл. 1, 2).

обращает на себя внимание большой раз-
брос показателей, что может быть обусловлено 
индивидуальным реагированием на развитие 
заболевания, сопутствующей патологией, раз-
личными стадиями патологического процесса.

для дифференцировки лимфоцитов у детей 
первой группы характерно развитие абсолют-
ной т-лимфопении, за счет снижения абсолют-
ного количества т-хелперов, цитотоксических 
т-лимфоцитов, активированных т-клеток с 
маркерами активации hla-dr, cd25. имму-
норегуляторный индекс (ири) повышен у 
53,8% детей первой группы.

у пациентов второй группы отмечается аб-
солютная в- и т-клеточная лимфопения. выяв-
лено снижение абсолютного уровня т-хелпе-
ров, т-цитотоксических, активированных 
cd3+hla-dr+. ири снижен в 27,3% случаев, 
повышен — в 45,5%.

у детей третьей группы диагностированы 
относительная и абсолютная в-лимфопения, 
снижение относительного и абсолютного коли-
чества активированных NK-лимфоцитов, отно-
сительного и абсолютного уровня клеток 
cd3+hla-dr+, относительной концентрации 
активированных cd25+ т-лимфоцитов. ири 
среди детей третьей группы снижен у 60%, по-
вышен — у 26,6%.

для всех групп обследованных детей харак-
терно повышение абсолютного уровня защища-
ющих слизистые оболочки γδ–т-лимфоцитов, 
что согласуется с литературными данными об 
активности данной субпопуляции при атопиче-
ском дерматите в детском возрасте (табл. 3).

снижение концентрации т-лимфоцитов, 
натуральных киллеров, ири обуславливают 
«открытость» организма для вирусной инфек-
ции. повышение уровня натуральных килле-
ров, NKt-лимфоцитов, активированных 
cd8+NK-клеток, как правило, характеризует 
вторичную вирусную инфекцию. активиро-
ванные т-лимфоциты с маркером активации 
сd25 повышаются в ответ на острый воспа-
лительный процесс в организме, с маркером 
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таблица 2
среднее количество лимфоцитов в различные возрастные периоды у детей первого года жизни  

с атопическим дерматитом

субпопуляции  
лимфоцитов

3–5 месяцев 6–9 месяцев 10 месяцев — 1 год
среднее ± 

среднее от-
клонение
% клеток

среднее ± 
среднее от-
клонение
*109 кл/л

среднее 
± среднее 

отклонение
% клеток

среднее 
± среднее 

отклонение
*109 кл/л

среднее ± 
среднее откло-

нение
% клеток

среднее 
± среднее 

отклонение
*109 кл/л

в-лимфоциты
cd19+

25,1 ± 4,3 1189 ± 533 20,9 ± 6,4 1018,9 ± 
493,3

23,1 ± 10,5 1397,9 ± 
843,3

т-лимфоциты
cd3+

66,5 ± 6 3066,7 ± 1243 70,6 ± 5,9 3935,5 ± 
2317,6

65,8 ±10,04 3555 ± 
1608,3

т-хелперы
cd3+cd4+

49 ± 7,7 2213 ± 846,5 47,1 ± 5,6 2633,8 
±1552,5

39,3 ±8,3 2062,9 ± 
884,9

т-цитотоксич.
cd3+cd8+

14,5 ±2,5 711 ± 354,5 21 ± 3,7 1202,8 ± 
730,3

21,7 ±5,2 1239,3 ± 
641,2

активированные 
NK-клетки

cd8+cd3-d(16+56)+

1,9 ± 1,1 105,2 ± 82,3 2 ± 1,3 170 ± 152,4 2,2 ± 1,4 116,7 ± 80

NK-лимфоциты
cd3-cd(16+56)+

5,3 ± 3 316,2 ±229,4 6,6 ± 2,2 414,4 ± 327,3 8,5 ±3,9 423,3 ± 272,6

NKt-клетки
cd3+cd(16+56)+

0,8 ± 0,7 33,1 ± 31,2 0,9 ± 0,8 45,7 ± 42,9 1,044 ± 0,64 49,2 ± 30,5

активированные
т-лимфоциты

cd3+hla-dr+

0,8 ±0,5 31,6 ± 15,9 1,2 ±0,6 67,5 ±45,1 1,4 ± 0,9 58,6 ± 29

активированные 
т-лимфоциты
cd3+cd25+

3,6 ± 1,7 156,5 ± 95,8 2,9 ± 1,2 151,4 ± 87,6 2,4 ± 0,8 133,8 ± 71,3

γδ- т-клетки 3,04 ± 1,16 134,8 ±65,8 3,9 ± 2,5 173,8 ± 88,2 4,8 ± 1,9 266 ± 142,9

таблица 3
изменения субпопуляционного состава лимфоцитов у детей раннего возраста с атопическим дерматитом

субпопуляции лимфоцитов

дети (3 месяца — 1 год)
(% случаев)

3–5 мес. 6–9 мес. 10мес-1г
↑ ↓ ↑ ↓ ↑ ↓

в-лимфоциты cd19+ % –- –- –- 18,2 13,3 33,3
×109 кл/л 7,7 15,4 –- 36,4 6,6 20

т-лимфоциты cd3+ % 7,7 –- 27,3 –- 20 13,6
×109 кл/л –- 53,8 27,3 36,4 6,6 6,6

т-хелперы cd3+cd4+ % 7,7 –- –- 9,1 6,6 6,6
×109 кл/л –- 23,1 18,2 18,2 –- 6,6

т-цитотокс. cd3+cd8+ % –- 7,7 9,1 –- 13,3 6,6
×109 кл/л 7,7 38,5 18,2 27,3 13,3 6,6

NK-лимфоциты
cd3–cd(16+56)+

% –- 7,7 –- –- 6,6 13,3
×109 кл/л 7,7 15,4 18,2 –- –- 20

NKt-клетки
cd3+cd(16+56)+

% –- –- –- –- –- –-
×109 кл/л –- –- –- –- –- –-

активир. т-лимфоциты
cd3+hla-dr+

% –- 69,2 –- 54,5 –- 73,3
×109 кл/л –- 100 –- 72,7 –- 93,3

активированные т-лимфоциты 
cd3+cd25+

% 15,4 7,7 –- 18,2 –- 13,3
×109 кл/л 7,7 23,1 9,1 9,1 6,6 6,6

γδ- т-клетки % –- 30,8 9,1 18,2 20 6,6
×109 кл/л 53,8 15,4 63,6 9,1 80 –-

ири 53,8 7,7 45,5 27,3 26,6 60
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активации hla-dr — в ответ на хрониче-
скую воспалительную патологию.

выводы

1. изменения в дифференцировке лимфоци-
тов относительно возрастной нормы у де-
тей раннего возраста при атопическом 
дерматите обуславливают незащищен-
ность от сопутствующей инфекционной 
патологии.

2. для дифференцировки лимфоцитов при 
атопическом дерматите у детей раннего 
возраста характерно наличие отличитель-
ных особенностей в каждой из возраст-
ных групп.

3. своевременная диагностика субпопуляци-
онного состава лимфоцитов позволит про-
вести патогенетически обоснованную им-
мунокоррекцию для снижения риска воз-
никновения сопутствующей патологии, а 
также повышения эффективности базовой 
терапии.
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