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Функционирование иммунной системы 
обеспечено скоординированностью про-

цессов её активации и супрессии за счёт интра-
иммунной регуляции. Механизмы регуляции им-
мунного ответа индуцируются одновременно с 
запуском эффекторных реакций, дисбаланс этих 
процессов может лежать в основе нарушения им-
мунного реагирования и развития разных кли-
нических вариантов иммунопатологии [1,2,3,4]. 
В литературе накоплен большой фактический 
материал о роли различных факторов, обеспе-
чивающих направленность и силу иммунного 
ответа, однако остаются неясными механизмы 
нарушения скоординированности активации и 
супрессии, нет чётких представлений об уровне 
его формирования в зависимости от этапа имму-
ногенеза [5,6,7,8].

Цель исследования. Выявление дисрегулятор-
ных механизмов формирования аутоиммунного 
и инфекционного фенотипов иммунной недоста-
точности.

Материалы и методы. Обследовано 50 паци-
ентов в динамике прогрессии ВИЧ-инфекции и 
89 больных рассеянным склерозом (РС) в ста-
дии активации и полной клинической ремиссии. 
Контрольную группу составили 40 практически 
здоровых доноров крови. Методом проточной 
лазерной цитофлуориметрии с использованем 
цитометра Cytomics FC 500 (BeckmanCoulter) и 
моноклональных антител производства Beckman 
Coulter, eBioscience исследовали субпопуляцион-
ный состав, а также экспрессию активационных 
(CD25, HLADR) рецепторов, внутриклеточное 
содержание сигнальных и эффекторных фак-

торов (Foxp3, ИФН-γ, ИЛ-4) лимфоцитов пери-
ферической крови. Результаты представлены в 
виде процента позитивных клеток (Mean ± SD). 
Оценка пролиферативной способности Т-клеток 
осуществлялась с использованием РБТЛ с ради-
ометрическим учётом на β-счетчике БЕТА-2. Ре-
зультаты выражали в импульсах в минуту (имп/
мин) и рассчитывали индекс стимуляции (ИС) 
– отношение включения метки в присутствии 
и при отсутствии митогена (ФГА). Определение 
относительной аффинности антител IgG к анти-
генам ВИЧ проводили на основании методики R. 
W. Luxton, E. J. Thompson [9] с расчётом коэффи-
циента снижения аффинности (КСaf.). Содержа-
ние в сыворотке крови цитокинов (ИФН-γ, ИЛ-4) 
определяли методом иммуноферментного ана-
лиза с применением тест-систем производства 
ЗАО «Вектор-Бест. Полученные данные были 
интерпретированы исходя из патогенетического 
принципа оценки иммунной системы [10]. При 
анализе особенностей иммуногенеза характери-
зовали этапы распознавания, активации, проли-
ферации, регуляции и реализации эффекта. Ста-
тистическую обработку данных проводили при 
помощи пакета программ Statistica 7.0.

Результаты. Выявлено, что у инфицирован-
ных ВИЧ в терминальной стадии приобретен-
ного вторичного иммунодефицита при сни-
жении как общего числа CD4+-лимфоцитов 
(6,60±0,85%, в контроле 41,92±0,35%), так и ко-
личества наивных Т-клеток, обеспечивающих 
первичное распознавание антигена (1,4±0,7%, в 
контроле 29,2±6,1%), увеличено количество пе-
риферических CD4+Foxp3+Т-лимфоцитов до 
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2,7±0,3% (в контроле 1,3±0,3%). Наиболее отчёт-
ливо этот факт документирует показатель, от-
ражающий долю Тreg в общем пуле CD4+Т-кле-
ток, который составляет 40,9±1,8% (в контроле  
3,25±1,6%). При этом пролиферативная способ-
ность Т-лимфоцитов существенно угнетена (ИС 
РБТЛ 9,60±3,30 у.е., в контроле 63,60±0,87у.е.), 
хотя экспрессия маркеров ранней (CD3+CD25+ 
3,01±0,50%) и поздней активации (CD3+HLADR+ 
10,38±1,33%) превышает параметры контрольных 
значений (2,15±0,17% и 8,04±0,14% соответствен-
но). В гуморальном звене выявляется гиперим-
муноглобулинемия при снижении на 67,9±6,9% 
способности связывать специфический антиген, 
что подтверждено значением коэффициента сни-
жения аффинности анти-ВИЧ IgG антител. Кро-
ме того, регистрируется гиперцитокинемия оп-
позитных цитокинов (ИЛ-4 69,60±21,75 пг/мл, в 
контроле 1,90±0,20 пг/мл; ИФН-γ 53,49±23,03 пг/
мл, в контроле 6,2±3,3 пг/мл). Таким образом, в 
условиях сформировавшегося вторичного им-
мунодефицитного состояния, опосредованного 
инфицированием ВИЧ, существенно нарушены 
процессы согласованности активации и супрес-
сии с вовлечением иммунорегуляторных меха-
низмов, связанных с усилением негативной регу-
ляции.

У больных с РС в период клинической ма-
нифестации в циркуляции увеличено количе-
ство Т-лимфоцитов, экспрессирующих марке-
ры ранней (CD3+CD25+  2,77±0,24%) и поздней 
(CD3+HLADR+ 9,49±0,51%) активации при усиле-
нии  пролиферативных свойств, что демонстриру-
ет ИС РБТЛ на Т-клеточный митоген (72,12±1,97 
у.е.). CD4+-субпопуляция характеризуется увели-
чением абсолютного количества CD4+CD45RA+- 
наивных клеток (40,9±2,55%), снижением как 
общего количества CD4+CD25+Foxp3+-регуля-
торных лимфоцитов (0,42±0,02%), так и их доли 
в общей популяции CD4+-Т-клеток (0,97±0,03%). 
В гуморальном звене выявлено увеличение коли-
чества зрелых В-лимфоцитов (9,36±0,46%, в кон-
троле 6,20±0,24%) и продукции IgM (1,57±0,04 
г/л, в контроле 1,1±0,1 г/л). Изменения цитоки-
нового спектра сыворотки крови проявляются 
увеличением содержания ИФН-γ (38,37±16,91пг/
мл) и, как следствие, изменением коэффициента 
соотношения иммунорегуляторных цитокинов в 
сторону клеточно-опосредованных процессов: 

ИФН-γ/ИЛ-4 45,14±8,72  (в контроле 3,3±1,5). 

Таким образом, полученные данные свиде-
тельствуют о доминировании активационных 
процессов иммунного реагирования, которые 
поддерживаются в том числе ослаблением Т-кле-
точной негативной иммунорегуляции.

Сопоставляя полученные данные можно ре-
зюмировать, что различная клиническая мани-
фестация иммуноопосредованной патологии ас-
социирована с разными механизмами нарушения 
интраиммунной регуляции. Угнетение процессов 
распознавания и  пролиферации при усилении 
негативной регуляции приводит к формиро-
ванию иммунопатологии с превалированием 
инфекционного варианта иммунной недоста-
точности. При активации распознавания, уси-
лении пролиферативных свойств лимфоцитов и 
ослаблении иммунорегуляторной Т-супрессии 
процессы интраиммунной дисрегуляции способ-
ствуют развитию аутоиммунного фенотипа им-
муноопосредованной патологии.
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Хроническая крапивница (ХК) – этиологи-
чески гетерогенное заболевание или син-

дром, основным проявлением которого является 
волдырь (от лат. Urtica – волдырь). Хронической 
принято считать крапивницу, при которой урти-
карные высыпания персистируют или рецидиви-
руют более 6 недель. ХК у детей в общей популя-
ции в среднем составляет 0,1-3% [1]. В мировой 
практике проблема ХК ещё не решена, и актуаль-
ность обусловлена ограниченностью знаний о 
клеточных и молекулярных механизмах, длитель-
ностью заболевания, трудностями диагностики и 
не всегда чётким эффектом на проводимое лече-
ние, социальными проблемами и снижением ка-
чества жизни пациентов. Тем не менее, тенден-
ция направлена на «упрощение» терминологии, 
классификации, уменьшение объёма диагности-
ческих процедур, что расценивается как положи-
тельный шаг в понимании вопроса ХК. 

Согласно Федеральным клиническим реко-
мендациям по оказанию медицинской помощи 
детям с крапивницей (2015 г.) и Европейским 
согласительным документам, (GA2LEN GLOBAL 
URTICARIA FORUM, 2016) предлагают класси-
фицировать крапивницу по подтипам, выделяя 
спонтанную и индуцированную формы [2]. Ис-
пользуемая в настоящее время терминология 

отражает роль провоцирующего фактора в раз-
витии обострений заболевания. Многообразие 
условий и факторов возникновения заболевания, 
в большинстве случаев, не является основной 
причиной болезни, а только провоцирует обо-
стрения и способствует хронизации и поддержа-
нию воспалительного процесса [3]. 

В настоящее время центральную роль этиопа-
тогенеза занимает так называемая «клеточная» 
теория в основе, которой ХК рассматривается 
как аутоиммунное/аутореактивное заболева-
ние, а воспалительные механизмы обусловлены 
каскадом иммунопатологических реакций, воз-
действующих на тучные клетки и базофилы [4]. 

Считается, что у 25-60% больных ХК патоге-
нез опосредован присутствием функциональных 
IgG аутоантител к молекулам IgE или к α-субъе-
диницам 9 рецепторов FcεRI на тучных клетках 
и базофилах, что выявляется в виде положитель-
ной реакции при проведении внутрикожного 
теста с аутологичной сывороткой крови (АSST). 
Этот вид аутореактивности может быть описан 
как реакция гиперчувствительности II типа в 
соответствии классификации Gell and Coombs 
[5].  Второй вид аутореактивности у больных 
ХК, согласно данным международной эксперт-
ной группы по крапивнице (GA2LEN GLOBAL 


