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нической картиной расценивается как дока-
зательство инфицирования хламидийной или 
микоплазменной инфекцей. для адекватного 
лечения обострения БА, снижения риска перси-
стирования Chl. pn., M. pn., утяжеления течения 
БА необходимо адекватное сочетание пролон-
гированного курса антибактериальных препа-
ратов макролидного ряда [4, 5, 6] с индукторами 
синтеза интерферона.
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Резюме. 
В развитии кратковременного пере-

распределительного лейкоцитоза, индуциро-
ванного внутримышечным введением 100 мкг 
пирогенала пациентам с инфекционным син-
дромом иммунологической недостаточности, 

участвуют CD45+CD34+-ГСК и CD3+-, CD4+- и 
CD8+-лимфоциты, содержание которых воз-
растает почти в два раза. Полученные данные 
углубляют представления о возможной роли 
перераспределительного лейкоцитоза в функ-
ционировании иммунной системы.
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Индукция пирогеналом мобилизации гемопоэтических стволовых клеток у пациентов с инфекционным синдромом 
иммунологической недостаточности

Введение.
Лейкоцитоз рассматривается главным об-

разом как приспособительная реакция, повы-
шающая иммунологическую реактивность и 
общую резистентность, развивающаяся в ответ 
на внедрение патогенов и действие на организм 
неблагоприятных неинфекционных факторов. 
В механизме формирования реакции большое 
значение имеет активация оси гипоталамус-ги-
пофиз-кора надпочечников по типу классиче-
ского стресса и стимуляция метаболизма, а в 
противоинфекционной защите ведущую роль 
играет фагоцитарная активность нейтрофилов, 
перемещающихся из крови в ткани [1,2].

В настоящее время благодаря успехам им-
мунобиологии назрела необходимость суще-
ственного углубления знаний о перераспреде-
лительном лейкоцитозе. Так, представляется 
актуальным исследование субпопуляционного 
состава лимфоцитов, принимающих участие в 
лейкоцитарной реакции. Практически не из-
ученным остается и вопрос о возможности 
присоединения к ней способных к мобилиза-
ции гемопоэтических стволовых клеток (ГСК) 
[3], мигрирующих в очаг воспаления и активно 
влияющих на развитие инфекционных [4] и им-
муновоспалительных процессов [5]. Однако в 
литературе практически отсутствуют сведения 
об участии мобилизации ГСК в развитии крат-
ковременного перераспределительного лейко-
цитоза. 

Цель работы.
Изучить возможность участия ГСК в фор-

мировании кратковременного перераспредели-
тельного лейкоцитоза.

Материал и методы.
Лейкоцитоз, индуцировали внутримы-

шечным введением микробного полисахари-
да – пирогенала, шести начинающим лечение 
пациентам с инфекционным синдромом имму-
нологической недостаточности, страдающим 
рецидивирующими респираторными инфекци-
ями. Исследование крови и иммунного статуса 
проводили до и через 24 часа после инъекции 
препарата.

Определение количества CD45+CD34+-, 
CD3+-, CD4+-, CD8+-, CD20+ - и CD16+-клеток 

в периферической крови проводили на лазер-
ном проточном цитофлуориметре Beckman 
Coulter (Cytomics FC-500) с использованием 
программ сбора и обработки данных Lysis II, 
CellQuest-PRO и компьютерного оснащения 
View Sonic (HP, США). Общее количество лей-
коцитов и формулу крови изучали рутинным 
методом. Иммунный статус оценивали по ре-
акции бласттрансформации лимфоцитов кро-
ви в ответ на ФГА, естественной цитотоксич-
ности по МТТ-методу, адгезивной активности 
Т-лимфоцитов методом е-розеткообразования, 
поглотительной и бактерицидной активности 
нейтрофилов в НСТ-тесте, содержанию в сы-
воротке крови комплемента, циркулирующих 
иммунных комплексов, С-реактивного белка, 
ревматоидного фактора и иммуноглобулинов 
основных классов. В качестве описательных 
статистик для количественных признаков ис-
пользовались среднее и среднеквадратическое 
отклонение (М±s). Результаты обрабатывали, 
используя критерий Шовине (для выявления 
аномальных результатов измерений) и непара-
метрические критерии знаков (G), Вилкоксона 
(Т) и Вилкоксона-Мана-Уитни (U) для выявле-
ния достоверности различий. При интерпрета-
ции результатов критической величиной уров-
ня значимости считали 0,05. 

Результаты и обсуждение.
Через 24 часа после внутримышечного вве-

дения 100 мкг пирогенала у всех пациентов на-
блюдалась выраженная температурная реакция. 
Почти у всех она начиналась через 2-4 часа и 
продолжалась у большинства примерно 24 часа. 
«Профиль» индуцированной температурной 
реакции был индивидуальным. Пациенты отли-
чались и по реакции на нестероидный противо-
воспалительный препарат - ибупрофен. 

У всех без исключения пациентов в сыворот-
ке крови выявлялся СРБ, что свидетельствует о 
стабильном развитии у них под влиянием пиро-
генала острофазной реакции.

Также через 24 часа после введения пирогенала 
наблюдался выраженный лейкоцитоз. Общее ко-
личество лейкоцитов составило 8900±1100/мкл  
против 5300±700/мкл до инъекции препарата 
(p<0,01). Повышалось и количество нейтрофилов 
(6290±880/мкл после введения и 3240±810/мкл  
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до инъекции препарата; p<0,01) и лимфоцитов 
(2270±490/мкл против 1580±420/мкл; p<0,05). 
Существенно возросло количество CD3+-лим-
фоцитов (1490±270/мкл после и 1110±290/мкл 
до введения; p<0,05), CD4+-клеток (1110±440/
мкл после и 570±100/мкл до инъекции; p<0,01) 
и CD8+-лимфоцитов (620±1200/мкл после и 
440±100/мкл до введения; p<0,05). 

Количество CD45+CD34+-лимфоцитов в про-
центном отношении практически не изменя-
лось, а в абсолютном возрастало почти в два 
раза с 1,8±0,7/мкл до 3,1±1,0/мкл (p<0,05), что 
свидетельствует о том, что ГСК включены в со-
став костномозгового резерва и реагируют на 
раздражитель выходом в циркуляцию вместе с 
другими участвующими в формировании лей-
коцитоза клетками. Причем видно, что для ГСК 
вряд ли существуют какие-либо механизмы мо-
билизационного предпочтения, поскольку воз-
растание их содержания в крови обязано повы-
шению абсолютного количества клеток.

Известно, что для определения величины 
костномозгового резерва используется пиро-
геналовый тест. дополнительное исследование 
при этом содержания ГСК среди мобилизован-
ных клеток может расширить информационную 
емкость метода в отношении интенсивности 
костномозгового кроветворения. Новое каче-
ство пирогеналовый тест может приобрести как 
метод исследования в клинической иммуноло-
гии, когда иммунная система изучается до вве-
дения препарата (иммунный статус) и через 24 
часа после его инъекции – иммунореактивный 
статус, характеризующий способность опреде-
ленных звеньев иммунной системы к реализа-
ции неспецифической иммунологической реак-
тивности в ответ на стимул

Из всех изученных показателей активности 
иммунной системы через 24 часа после введе-
ния пирогенала существенно возрастала толь-
ко поглотительная активность нейтрофилов 
(81,7±8,3% после и 67,3±14,0%  до введения пи-
рогенала; p<0,01), что подтверждает имеющиеся 
в литературе данные о повышении фагоцитар-
ной активности как основного механизма сти-
муляции противоинфекционной защиты орга-
низма пирогеналом.

Необходимо также отметить, что у двух об-
следованных до введения пирогенала пациен-

тов в сыворотке крови обнаруживался ревмато-
идный фактор, а через 24 часа после инъекции 
тест становился отрицательным, что согласу-
ется с данными литературы об эффективности 
пирогенала при ревматоидных заболеваниях 
[6]. Можно предположить, что механизм дей-
ствия пирогенала включает противодействие 
срыву иммунологической толерантности и, что 
вместе с данными по фагоцитозу, позволяет 
предполагать наличие у пирогенала способно-
сти одновременно усиливать иммунный ответ 
на гетероантигены (патогены) и угнетать ауто-
иммунные процессы.

Заключение.
Таким образом, пирогенал индуцирует вы-

раженный лейкоцитоз с существенным увели-
чением в крови через 24 часа количества CD3+-, 
CD8+- и особенно CD4+-лимфоцитов. Почти в 
2 раза возрастает и численность CD45+CD34+-
ГСК, что может свидетельствовать об их при-
сутствии в костномозговом резерве и способ-
ности к мобилизации под влиянием пирогенала 
из сосудистых ниш. Также препарат стимули-
рует поглотительную активность нейтрофи-
лов. Можно предполагать, что возникновение 
указанных изменений или их отсутствие после 
введения пирогенала в значительной мере мо-
жет рассматриваться и применяться как инди-
видуализированный тест на неспецифическую 
иммунологическую реактивность и возможную 
иммунотерапевтическую эффективность пре-
парата.
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Несмотря на широкое внедрение про-
грамм вакцинации против эпидемиче-

ского паротита (ЭП), до настоящего времени, к 
сожалению, не удаётся достигнуть эрадикации 
возбудителя. Так, в частности, в 2016г. в США 
зарегистрировано 5311 случаев заболевания, 
преимущественно среди лиц, длительно на-
ходящихся в коллективе; при этом отмечено 
снижение охвата дошкольников прививками 
[1]. Вместе с тем, заболевание характеризуется 
не только возможным тяжелым течением, но и 
высоким риском развития осложнений в пост-
пубертатном периоде (до 10% – орхиты у маль-
чиков, маститы у девочек и т.д.) [2]. Учитывая 
при этом отсутствие средств специфической 
противовирусной терапии ЭП, особое  значе-
ние придаётся иммунопрофилактике заболе-
вания. Вместе с тем, определенную проблему 
составляет вакцинация детей с хроническими, 
в том числе, аллергическими заболеваниями. 
Ухудшение их течения в поствакцинальном пе-
риоде, обусловленное антигенной интервенци-
ей, изучено достаточно хорошо, и в настоящее 
время четко определены показания и проти-
вопоказания для таких детей, а также разра-

ботаны мероприятия по профилактике неже-
лательных поствакцинальных явлений [3,4,5]. 
Однако, с другой стороны, следует учитывать, 
что наличие иммунопатологических состояний 
(аллергические и аутоиммунные заболевания, 
иммунодефициты) может сопровождаться на-
рушением формирования поствакцинального 
иммунитета и приводить к снижению популя-
ционного иммунитета [6].

Настоящее исследование выполнено на ба-
зеГУЗ «Консультативно-диагностическая поли-
клиника №2» г.Волгограда. В него включены 120 
детей в возрасте 6 лет, вакцинированных про-
тив эпидемического паротита в соответствии с 
Национальным календарём прививок, перед ре-
вакцинацией.  

Критерии включения: возраст 6 лет; от-
сутствие хронических заболеваний (1 груп-
па, n=63), кроме аллергического ринита (АР) 
(2 группа, n=27) или атопического дерматита 
(Атд) (3 группа, n=30) в стадии ремиссии; пере-
несенные острые воспалительные заболевания 
– более 1 месяца до включения; введение любых 
вакцинных препаратов или иммуномодулято-
ров - не ранее 3 месяцев до включения.




