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ДИСФУНКЦИЯ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ  
У ПЕРСОНАЛА ОБЪЕКТОВ ХИМИЧЕСКОЙ  
ОПАСНОСТИ: НАЗНАЧЕНИЕ И ЭФФЕКТИВНОСТЬ 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ ИММУНОТЕРАПИИ
Козлов В.К., Петленко С.В.
ФГБУ «Научно-клинический центр токсикологии имени академика С.Н. Голикова Федерального медико-
биологического агентства России», Санкт-Петербург, Россия

Резюме. Клинические признаки наличия иммунной дисфункции/недостаточности, выявленные 
путем анкетирования работников полигона по хранению и уничтожению промышленных токсичных 
отходов, являлись основанием для выполнения скринингового исследования иммунного статуса, что 
включало клинический анализ крови с определением лейкоцитарной формулы, оценку фенотипи-
ческого статуса лимфоцитов по основным субпопуляциям, определение концентрации в сыворотке 
иммуноглобулинов различных классов, оценку миграционной активности лейкоцитов, оценку ми-
кробицидности нейтрофилов и их способности к фагоцитозу. При выявлении у обследованных со-
трудников более чем на 20% измененных значений нормативного диапазона параметров иммунного 
статуса и наличия сочетанных нарушений в разных звеньях иммунореактивности, в частности ком-
бинированных нарушений в клеточном звене иммунной системы, было основанием для проведения 
углубленного этапа иммуноэпидемиологического обследования, что включало определение функци-
ональной активности клеточных элементов адаптивной составляющей иммунитета, оценку выражен-
ности аутосенсибилизации, оценку выраженности и специфичности атопической гиперсенсибилиза-
ции, оценку цитокинового статуса в норме и в ответ на митоген. При оценке фенотипического статуса 
клеток иммунореактивности оказалось, что у сотрудников полигона в периферической крови было 
достоверно снижено абсолютное количество Т-лимфоцитов (CD3+ фенотип), Т-лимфоцитов хелпе-
ров (CD3+CD4+ фенотип) и Т-лимфоцитов киллеров (CD3+CD8+ фенотип) (р ≤ 0,05, в сравнении с 
аналогичными показателями группы контроля). Напротив, содержание NK-клеток (CD3-CD56+ фе-
нотип) имело тенденцию к увеличению (как абсолютного количества, так и доли среди других по-
пуляций лимфоцитов). Дисфункция клеточного компонента гуморальной иммунореактивности (до-
стоверное уменьшение абсолютного количества в периферической крови лимфоцитов с фенотипом 
CD3-CD20+ [В-лимфоциты]), а также достоверное увеличение концентрации сывороточного имму-
ноглобулина IgA-класса и выраженная дисиммуноглобулинемия в сыворотке обследованных лиц 
(в сравнении с лицами контрольной группы) свидетельствовали о преимущественно ингаляционном 
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способе воздействия на иммунную систему обладающих иммунотоксичностью промышленных ток-
сикантов полигона. Патогенетически направленную иммуноориентированную терапию персоналу 
работников полигона проводили лекарственными средствами, обладающими активностью тимоми-
метиков (цитовир-3, тимоген), и являющимся средством заместительной иммунокоррекции цитоки-
новым препаратом (генноинженерный рекомбинантный дрожжевой IL-2 [ронколейкин]). Установ-
ленная эффективность проведенной иммунотерапии, в частности снижение уровня заболеваемости 
у получивших иммунотерапию сотрудников полигона различными нозологическими формами им-
мунообусловленной патологии и наличие иммунокорригирующего эффекта у использованных для 
целей терапии иммуноактивных лекарственных препаратов, свидетельствуют о целесообразности 
проведения у профессионально подверженных ксенобиотическим воздействиям лиц превентивных 
медицинских мероприятий как компонента совершенствования медицинского обеспечения.

Ключевые слова: объект химической опасности, промышленные токсические отходы, иммунотоксические соединения 
объекта, персонал объекта химической опасности, иммуноэпидемиологическое обследование, дисфункция иммунной 
системы, патогенетическая структура иммунных расстройств, клинические проявления, совершенствование 
медицинского обеспечения, лекарственные средства иммунотерапии, клиническая эффективность, иммунокорригирующий 
эффект

IMMUNE SYSTEM DYSFUNCTION IN PERSONNEL 
OF CHEMICAL HAZARD FACILITIES: PURPOSE AND 
EFFECTIVENESS OF IMMUNOTHERAPEUTIC DRUGS
Kozlov V.K., Petlenko S.V.
a S. Golikov Scientific and Clinical Center of Toxicology, Federal Medical and Biological Agency of Russia, 
St. Petersburg, Russian Federation

Abstract. Clinical signs of the presence of immune dysfunction/insufficiency, identified by questioning 
workers at the landfill for the storage and destruction of industrial toxic waste, were the basis for performing 
a screening study of immune status. This included a clinical blood test with determination of the leukocyte 
formula, assessment of the phenotypic status of lymphocytes for the main subpopulations, determination of the 
concentration in serum immunoglobulins of various classes, assessment of the migration activity of leukocytes, 
assessment of the microbicidal capacity of neutrophils and their ability to phagocytosis. When the examined 
employees were found to have more than 20% changes in the normative range of immune status parameters 
and the presence of combined disorders in different parts of immunoreactivity, in particular combined 
disorders in the cellular part of the immune system, it was the basis for conducting an in-depth stage of 
immunoepidemiological examination. This included determination of functional activity cellular elements of 
the adaptive component of immunity, assessment of the severity of autosensitization, assessment of the severity 
and specificity of atopic hypersensitization, assessment of cytokine status in normal conditions and in response 
to mitogen. When assessing the phenotypic status of immunoreactivity cells, it turned out that the absolute 
number of T lymphocytes (CD3+ phenotype), helper T lymphocytes (CD3+CD4+ phenotype) and killer 
T lymphocytes (CD3+CD8+ phenotype) was significantly reduced in the peripheral blood of test site employees 
(p ≤ 0.05, compared with similar indicators in the control group). On the contrary, the content of NK cells 
(CD3-CD56+ phenotype) tended to increase (both the absolute number and the proportion among other 
lymphocyte populations). Dysfunction of the cellular component of humoral immunoreactivity (a significant 
decrease in the absolute number of lymphocytes with the CD3-CD20+ phenotype [B lymphocytes] in 
the peripheral blood), as well as a significant increase in the concentration of serum IgA-class immunoglobulin 
and pronounced disimmunoglobulinemia in the serum of the examined individuals (compared to individuals 
in the control group ) indicated a predominantly inhalation method of exposure to immunotoxic industrial 
toxicants from the landfill on the immune system. Pathogenetically targeted immune-oriented therapy for the 
personnel of the test site was carried out with drugs that have thymomimetic activity (cytovir-3, thymogen) 
and are a means of replacement immunocorrection with a cytokine drug (genetically engineered recombinant 
yeast IL-2 [roncoleukin]). The established effectiveness of the immunotherapy, in particular the reduction in 
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the incidence rate of various nosological forms of immune-related pathology among the site employees who 
received immunotherapy and the presence of an immunocorrective effect in the immunoactive drugs used for 
therapy, indicate the advisability of carrying out preventive medical measures in persons professionally exposed 
to xenobiotic influences as a component of improving medical provision.

Keywords: chemical hazard object, industrial toxic waste, immunotoxic compounds of the object, personnel of a chemical hazard 
object, immunoepidemiological examination, dysfunction of immune system, pathogenetic structure of immune disorders, clinical 
manifestations, improvement of medical care, immunotherapy drugs, clinical effectiveness, immunocorrective effect

Введение
Высокая чувствительность иммунной систе-

мы к воздействию химических веществ хорошо 
известна, а анализ специальной литературы и 
многолетний собственный опыт иммуноэпиде-
миологических исследований свидетельствуют 
о том, что изменение состояния иммунной си-
стемы может выступать в качестве объективного 
критерия воздействия неблагоприятных эколо-
гических факторов, включая факторы химиче-
ской природы [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13]. 
При этом рядом авторов продемонстрирована за-
висимость выраженности нарушений в функцио-
нировании иммунной системы от дозы и спектра 
активности воздействующих на человека хими-
ческих соединений. По результатам выполнен-
ных широкомасштабных научных исследований 
было предложено использовать иммунологиче-
ские показатели для установления предельно до-
пустимых концентраций химических веществ и 
критериев экологической опасности химических 
соединений [4, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16]. 

Актуальными аспектами научных исследо-
ваний по проблеме хранения и утилизации вы-
сокоактивных токсикантов и промышленных 
токсичных отходов, прежде всего, являются во-
просы оптимизации и совершенствования суще-
ствующей системы лечебно-профилактическо-
го обеспечения объектов высокой химической 
опасности, в частности продолжение разработки 
прикладных аспектов медицинского обеспечения 
персонала подобных объектов с использованием 
современных технологий проведения иммуноло-
гического мониторинга и иммунокорригирую-
щей терапии техническому персоналу подобных 
объектов с выбором наиболее эффективных им-
муноактивных лекарственных средств. 

Материалы и методы
В комплексном исследовании с использо-

ванием современных методов оценки струк-
турно-морфологических и функциональных 
параметров иммунного статуса было изучено в 
динамике состояние иммунореактивности со-
трудников объекта высокой химической опасно-

сти – специализированного предприятия по хра-
нению и уничтожению промышленных отходов 
Государственного унитарного природоохранного 
предприятия «полигон Красный Бор» распола-
гающегося на территории Тосненского района 
Ленинградской области. В основе методологии 
оценки иммунных расстройств у лиц, подверг-
шихся воздействию ксенобиотических факторов, 
лежит трехэтапная схема иммуноэпидемиологи-
ческого обследования, показавшая свою эффек-
тивность при проведении массовых обследова-
ний лиц, пострадавших в очагах техногенных 
аварий и катастрофах, в результате стихийных 
бедствий и проживавших на экологически небла-
гополучных территориях [1, 10]. 

Первый этап – проведение анкетного опро-
са с целью предварительной оценки состояния 
иммунной системы и ее роли в возникновении 
клинических признаков иммунной дисфукции/
недостаточности и иммунозависимой патологии 
(наличие проявлений инфекционного, аллерги-
ческого, аутоиммунного, иммунопролифератив-
ного синдромов и дополнительных синдромов 
иммунопатологии [синдром хронической устало-
сти, дисрегуляторный синдром]), а также нали-
чием сопутствующих хронических заболеваний. 
На втором и третьем этапах при иммуноэпиде-
миологическом обследовании обычно проводят-
ся скрининговые и углубленные лабораторные 
исследования состояния иммунной системы лиц, 
отнесенных к той или иной группе риска, в част-
ности для выявления у лиц, подверженных не-
благоприятным ксенобиотическим воздействи-
ям, иммунных расстройств. 

Клинические признаки наличия иммунной 
дисфункции/недостаточности являлись ос-
нованием для выполнения скринингового ис-
следования иммунного статуса на втором эта-
пе иммуноэпидемиологического обследования. 
Скри нинговое исследование иммунного статуса 
включало: 1) клинический анализ крови с опре-
делением лейкоцитарной формулы; 2) оценку 
фенотипического статуса лимфоцитов по основ-
ным субпопуляциям [CD3, CD4, CD8, CD19 или 
CD20, CD16 или CD56 маркеры]; 3) определение 
концентрации в сыворотке иммуноглобулинов 
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IgM-, IgG- IgA-классов; 4) оценку миграционной 
активности лейкоцитов [РТМЛ с КонА]; 5) оцен-
ку микробицидности нейтрофилов [НСТ-тест] и 
их способности к фагоцитозу. Нарушение у об-
следованных лиц миграционной функции им-
муноцитов на стандартный митоген или же из-
менение их фенотипического статуса являлось 
основанием для оценки в РТМЛ индивидуальной 
чувствительности и сенсибилизации этих лиц к 
веществам из группы приоритетных загрязните-
лей полигона. 

При выявлении значимых иммунных рас-
стройств, а именно: 1) изменения более чем на 
20% значения нормативного диапазона параме-
тра иммунного статуса; 2) наличия сочетанных 
нарушений в разных звеньях иммунореактив-
ности; 3) наличия комбинированных структур-
но морфологических и функциональных нару-
шений в клеточном звене иммунореактивности 
являлось основанием для проведения на третьем 
этапе углубленного иммунологического обследо-
вания. С использованием современных методов 
лабораторной диагностики углубленное иммуно-
логическое обследование включало: 1) опреде-
ление функциональной активности адаптивной 
составляющей иммунитета (расширенный фе-
нотипический статус лимфоцитов по основным 
и функционально активным субпопуляциям 
(CD25, CD95), определение пролиферативной 
активности мононуклеарных клеток (преимуще-
ственно лимфоцитов) в реакции бластной транс-
формации мононуклеаров в условиях in vitro; 
2) оценку выраженности аутосенсибилизации 
(определение спектра и количества циркулирую-
щих актуальных аутоантител, РТМЛ с аутоанти-
генами и гаптенами); 3) оценку выраженности и 
специфичности атопической гиперсенсибилиза-
ции (общий уровень в циркуляции иммуноглобу-
линов IgЕ-класса, определение специфических к 
актуальным аллергенам IgЕ иммуноглобулинов, 
тест дегрануляции базофилов); 4) оценку профи-
ля цитокиновой регуляции крови и способности 
мононуклеарных клеток крови продуцировать 
цитокины, включая продукцию цитокинов в от-
вет на митоген. 

Оценка функциональной активности систе-
мы полиморфноядерных нейтрофильных гра-
нулоцитов осуществлялась путем определения 
их кислородзависимой и кислороднезависимой 
микробицидности. Функциональную активность 
кислородзависимого механизма микробицидно-
сти системы полиморфноядерных нейтрофилов 
определяли, используя цитохимический вари-
ант НСТ-теста без стимуляции (спонтанная ак-
тивность) и со стимуляцией зимозаном (стиму-
лированная активность). Рассчитывали также 
резервную метаболическую емкость системы по-

лиморфноядерных нейтрофилов как отношение 
стимулированной активности нейтрофилов к 
спонтанной активности в НСТ-тесте. Функцио-
нальную активность кислороднезависимого ме-
ханизма микробицидности системы полиморф-
ноядерных нейтрофилов определяли, оценивая 
активность катионных белков нейтрофилов в 
лизосомально-катионном тесте. Дополнительно 
оценивали также функциональную активность 
полиморфноядерных нейтрофилов и моноцитов 
по способности этих клеток осуществлять фаго-
цитоз. 

Совокупность перечисленных подходов оцен-
ки структурно-морфологического (фенотипиче-
ского) статуса клеток иммунореактивности и их 
функциональных характеристик позволила объ-
ективно и наиболее полно охарактеризовать со-
стояние клеточного иммунитета обследованных 
лиц. 

Оценка гуморального звена иммунной си-
стемы включала исследования количествен-
ных и функциональных параметров. Для это-
го применяли комплекс методик, включавший 
определение содержания в крови зрелых форм 
В-лимфоцитов (CD3-CD20+) и концентрации в 
сыворотке крови иммуноглобулинов классов M, 
G и A. Профиль цитокиновой регуляции оцени-
вался по содержанию цитокинов разных функци-
ональных групп в сыворотке крови обследуемых 
лиц. Кроме того, содержание цитокинов опреде-
ляли в супернатантах лейкоцитов при инкубации 
исследуемых образцов в присутствии соедине-
ний, используемых для реакции торможения ми-
грации лейкоцитов. 

Иммунологическое обследование различ-
ных групп сотрудников полигона по ряду осо-
бенностей их работы в условиях повышенной 
ксенобиотической нагрузки промышленными 
токсическими отходами (ПТО), содержащими 
обладающие иммунотоксичностью химические 
соединения: токсичные металлы (медь, кадмий, 
хром, никель, марганец, свинец, цинк, кобальт, 
литий, бериллий, мышьяк, ртуть), формальде-
гид, циклоалканы, продукты переработки неф-
ти, ароматические углеводороды (бензол и его 
производные), полициклические ароматические 
углеводороды (бенз(а)пирен и дибензоантра-
цены), полигалогенированные, в частности по-
лихлорированные бифенилы и бензофураны, 
углеводороды выявило типовые особенности 
развивавшейся дисфункции иммунной системы 
у различных контингентов работников полигона 
«Красный Бор». 

Результаты и обсуждение
По характеру труда сотрудники полигона под-

разделялись: на сотрудников администрации 
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(I профессиональная группа [n = 77]); на води-
телей спецавтотранспорта (II профессиональ-
ная группа [n = 69]), доставлявшие токсичные 
отходы с предприятий города и области на по-
лигон, имевшие контакт с ПТО во время погру-
зочно-разгрузочных операций продолжитель-
ностью 1,5-2 часа/в день; на бульдозеристов и 
экскаваторщиков (III профессиональная группа 
[n = 47]), выполнявших работы по обработке и 
перемещение доставляемых на полигон отхо-
дов, включая соединения, обладающие гемо- и 
миелотоксичностью (бензол и его производные, 
фенолы, крезолы); на операторов установок тер-
мического обезвреживания ПТО с высоким со-
держанием органических соединений (IV про-
фессиональная группа [n = 56]. Контрольную 
группу составляли 137 работников автопредпри-
ятий Санкт-Петербурга, не имевших в анамнезе 
продолжительного контакта с токсичными со-
единениями, включая значимое употребление 
алкоголя.

Для выяснения характера влияния комплек-
са ксенобиотических факторов полигона на ми-
елоидный росток кроветворения и иммунный 
статус у работающих на полигоне лиц из чис-
ла разных профессиональных групп работни-
ков (n = 249) и работников других предприятий 
Санкт-Петербурга, по характеру труда не свя-
занных с воздействием химических соединений 
(n = 137, контрольная группа), определяли по-
казатели клеточного иммунитета. При этом в 
периферической крови обследуемых лиц опре-
деляли: абсолютное количество лейкоцитов, 
абсолютное и относительное количество лим-
фоидных клеток, абсолютное и относительное 
количество основных субпопуляций лимфоцитов 
(В-лимфоциты, Т-лимфоциты, Т-лимфоциты-
хелперы, Т-лимфоциты-киллеры [специфи-
ческие цитотоксические лимфоциты (СTL-
клетки)], естественные киллеры [NK-клетки]). 
Для характеристики сбалансированности кле-
точных субпопуляций вычисляли также иммуно-
регуляторный индекс по отношению CD3+CD4+/
CD3+CD8+, а для оценки функциональной актив-
ности лейкоцитов ставили реакцию торможения 
миграции лейкоцитов (РТМЛ) в ответ на мито-
ген – конканавалин А (КонА). Представленные 
в таблице 1 данные иллюстрируют полученные 
результаты.

Из данных, представленных в таблице 1, сле-
дует, что у сотрудников полигона по сравнению 
с аналогичными показателями группы контроля 
в периферической крови достоверно (р ≤ 0,05) 
снижено абсолютное количество Т-лимфоцитов 
(CD3+ фенотип), Т-лимфоцитов-хелперов 
(CD3+CD4+ фенотип) и Т-лимфоцитов-киллеров 
(CD3+CD8+ фенотип). Напротив, содержание 

NK-клеток (CD3-CD56+ фенотип) имеет тен-
денцию к увеличению, как абсолютного коли-
чества, так и доли среди других популяций лим-
фоцитов. Очевидно, что наличие у сотрудников 
полигона фенотипического дисбаланса со ста-
тистически достоверной абсолютной субпопу-
ляционной лимфопенией по Т-лимфоцитам, 
Т-лимфоцитам-хелперам и Т-лимфоцитам-
киллерам является следствием выявленных при 
клиническом анализе крови у этой категории 
обследованных лиц тенденций уменьшения аб-
солютного количества лейкоцитов и снижения 
среди лейкоцитов доли лимфоцитов. Наличие 
фенотипического дисбаланса отмеченного выше 
типа было подтверждено и при исследовании 
структурности клеточных популяций у сотруд-
ников ГУПП «Полигон «Красный Бор», которые 
имели разный стаж работы на полигоне. Была об-
наружена зависимость выраженности фенотипи-
ческого дисбаланса субпопуляций лимфоцитов 
периферической крови от продолжительности 
ксенобиотического воздействия факторов поли-
гона на его сотрудников. При увеличении стажа 
работы в условиях воздействия иммунотоксикан-
тов ПТО компоненты выявленного варианта дис-
функции иммунной системы однозначно стано-
вились более выраженными, что свидетельствует 
о наличии иммунотоксического эффекта при-
оритетных токсикантов полигона. 

Анализ совокупности полученных результа-
тов обследования сотрудников полигона пока-
зал, что основной закономерностью изменения 
количественных параметров адаптивного кле-
точного иммунитета у этого контингента обсле-
дованных лиц в условиях воздействия комплекса 
факторов химической опасности является раз-
витие фенотипического дисбаланса лимфоци-
тарной составляющей адаптивного иммунитета с 
формированием субпопуляционной абсолютной 
лимфопении Т-лимфоцитов и увеличением со-
держания в периферической крови обследован-
ных лиц доли NK-клеток. Эта тенденция оказа-
лась характерной для всех групп обследованных 
сотрудников полигона и практически не зависела 
от стажа работы сотрудников на предприятии. 
Тем не менее очевидно, что развитие и углубле-
ние подобных иммунных нарушений способству-
ет дегармонизации и функциональной неполно-
ценности иммунной системы. Данный механизм 
лежит в основе иммунопатогенеза ряда заболева-
ний и патологических состояний, в развитии ко-
торых важное значение имеет неблагоприятное 
воздействие на иммунную систему химических 
факторов окружающей среды [2, 4, 14, 15, 16]. 

Индивидуальный анализ результатов иммуно-
логического обследования персонала полигона 
показал, что более 40% всех включенных в иссле-
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ТАБЛИЦА 1. СОСТОЯНИЕ КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУННОЙ СИСТЕМЫ СОТРУДНИКОВ ПОЛИГОНА «КРАСНЫЙ 
БОР» В СРАВНЕНИИ С ЛИЦАМИ, НЕ ИМЕВШИМИ ДЛИТЕЛЬНОГО КОНТАКТА С ТОКСИЧНЫМИ ХИМИЧЕСКИМИ 
СОЕДИНЕНИЯМИ (КОНТРОЛЬ)

TABLE 1. THE STATE OF IMMUNE SYSTEM CELLULAR PART EMPLOYEES OF THE KRASNY BOR LANDFILL IN COMPARISON 
WITH PERSONS WHO DID NOT HAVE PROLONGED CONTACT WITH TOXIC CHEMICAL COMPOUNDS (CONTROL)

Показатели
Parameters

Группы обследованных лиц
Groups of surveyed persons

сотрудники полигона 
landfill employees

(n = 249)

контрольная группа 
control group

(n = 137)
Leu. (× 109/л)
Leu. (× 109/ L) 7,92±1,60 8,83±1,71

Lym. (%)  
Lym. (× 109/л)
Lym. (× 109/ L)

32,56±6,48 37,85±7,52

2,58±0,47 3,34±0,62

CD3-CD20+ (%; абс. [× 109/л]) 
(В-лимфоциты)
CD3-CD20+ (%; abs. [ × 109/L]) 
(В lymphocytes)

25,30±5,20
0,65±0,10

22,80±4,30
0,76±0,20

CD3+ (%; абс.) 
(Т-лимфоциты)
CD3+ (%; abs.) 
(T lymphocytes)

51,17±10,23
1,32±0,25 *

68,14±13,57
2,28±0,38

CD3+CD4+ (%; абс.) 
(Т-хелперы)
CD3+CD4+ (%; abs.) 
(T helpers)

28,58±5,71
0,74 ±0,12 *

40,21±8,02
1,34±0,23

CD3+CD8+ (%; абс.) 
(CTL-клетки)
CD3+CD8+ (%; abs.) 
(CTL cells)

18,99±3,69
0,49±0,09 *

22,16±4,38
0,74±0,12

CD3+CD4+ / CD3+CD8+

(иммунорегуляторный индекс)
CD3+CD4+ / CD3+CD8+

(immunoregulatory index)

1,51±0,31 1,81±0,37

CD3-CD56+ (%; абс.) 
(NK-клетки)
CD3-CD56+ (%; abs.) 
(NK cells)

14,36±2,85
0,37±0,07

9,36±1,82
0,31±0,04

РТМЛ с КонА (%)
RTML with ConA (%) 68,57±13,67 53,24±10,48

Примечание. * – статистически значимые различия с аналогичным показателем у лиц контрольной группы (р ≤ 0,05).

Note. *, statistically significant differences with the same indicator in individuals in the control group (p ≤ 0.05).

дование сотрудников полигона, подвергавших-
ся пролонгированному воздействию комплекса 
приоритетных токсикантов, имели достоверное, 
в сравнении с контролем, снижение абсолют-
ного и относительного количества лимфоцитов 
в периферической крови. Повышение иммуно-
регуляторного индекса (отношение CD3+CD4+/
CD3+CD8+) было выявлено у 6% обследованных 
лиц, а снижение этого индекса отмечалось у 18% 

обследованных. Вариации относительного со-
держания NK-клеток отмечались примерно с 
одинаковой частотой, как в сторону увеличения 
(6% обследованных), так и в сторону уменьшения 
(10% обследованных) этого параметра иммунно-
го статуса. 

Достоверные различия в параметрах гумораль-
ного иммунитета между обследованными сотруд-
никами полигона и лицами контрольной группы 
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оказались характерны только для содержания 
сывороточной фракции иммуноглобулина IgA-
класса. Уровень иммуноглобулина IgA-класса 
в сыворотке крови сотрудников полигона пре-
вышал значение данного показателя у лиц кон-
трольной группы более чем в два раза (р ≤ 0,05). 
Концентрация иммуноглобулина IgG-класса у 
обследованных сотрудников полигона превыша-
ла этот же показатель у лиц контрольной группы 
только на 40%. При более детальном анализе по-
лученных данных оказалось, что у сотрудников 
полигона распределение сывороточных имму-
ноглобулинов на классы (при сравнении кон-
центраций иммуноглобулинов разных классов 
в сыворотке крови) принципиально отличалось 
от распределения сывороточных иммуноглобу-
линов у лиц контрольной группы. Существенно, 
что увеличение уровня сывороточной фракции 
IgA одновременно сопровождалось уменьше-
нием отношения IgM/IgA (1/4 – у сотрудников 
полигона против 1/2 – у лиц контрольной груп-
пы), что также является косвенным свидетель-
ством наличия у сотрудников полигона хрони-
ческих заболеваний бронхо-легочной системы. 
Выявление дисиммуноглобулинемии подобного 
типа [17] подтверждает иммуноопосредованный 
генез установленной высокой заболеваемости 
сотрудников полигона (особенно бульдозери-
стов, экскаваторщиков и операторов установок 
термического обезвреживания токсичных отхо-
дов) хроническими инфекционно-воспалитель-
ными заболеваниями респираторного тракта и 
бронхо-легочной системы. Иммуноглобулины 
IgA-класса выступают как эффективный компо-
нент противоинфекционной иммунной защиты 
на региональном уровне [18, 19], что объясняет 
факт достоверного увеличения их содержания 
в сыворотке крови обследованных сотрудников 
полигона.

Основным проявлением неблагоприятного 
воздействия комплекса ксенобиотических фак-
торов специализированного предприятия по 
захоронению и уничтожению промышленных 
токсичных отходов «Полигон «Красный Бор» на 
гуморальный компонент иммунной системы так-
же являлось формирование у представителей всех 
профессиональных групп работников полигона 
незначительно выраженной дисфункции клеточ-
ного компонента гуморального звена иммуно-
реактивности. Дисфункция этого типа проявля-
лась увеличением доли в периферической крови 
В-лимфоцитов с CD3-CD20+ фенотипическим 
маркером и незначительным уменьшением аб-
солютного количества этих клеток. У сотрудни-
ков полигона, максимально подверженных воз-
действию приоритетных токсикантов полигона 
(бульдозеристы и экскаваторщики, которые по 

роду деятельности на полигоне заняты обслужи-
ванием открытых карт захоронения токсичных 
отходов) со стажем работы на полигоне в этом 
качестве более 10 лет, абсолютное количество в 
периферической крови лимфоцитов с феноти-
пом CD3-CD20+ (В-лимфоциты) достоверно сни-
жено в сравнении с лицами контрольной группы. 
Весьма вероятно, что при воздействии комплекса 
ксенобиотических факторов полигона на иммун-
ную систему ведущее значение в формировании 
и углублении нарушений гуморальной иммуно-
реактивности играет ранее отмеченная недоста-
точность Т-лимфоцитарного звена клеточного 
иммунитета, прежде всего Т-лимфоцитов хелпе-
ров, носителей CD3+CD4+ фенотипа.

Дисфункция клеточного компонента гумо-
ральной иммунореактивности, достоверное 
увеличение концентрации сывороточного им-
муноглобулина IgA-класса и выраженная дисим-
муноглобулинемия в сыворотке обследованных 
лиц подтверждают ранее высказанное предполо-
жение о преимущественно ингаляционном спо-
собе воздействия приоритетных промышленных 
токсикантов полигона на иммунную систему. Эти 
нарушения гуморального звена иммунореактив-
ности свидетельствуют также о иммунотоксич-
ности приоритетных экотоксикантов полигона. 

При исследовании кислородзависимой ми-
кробицидности нейтрофилов в НСТ-тесте уста-
новили, что спонтанная микробицидная актив-
ность нейтрофилов периферической крови у 
сотрудников полигона превышала аналогичный 
показатель в контрольной группе в 4 раза, что по 
общепринятым критериям оценки влияния раз-
личных факторов на состояние здоровья обсле-
дуемых контингентов следует расценивать как 
доказательство наличия неблагоприятного воз-
действия факторов полигона на его сотрудников. 
При этом стимулированная кислородзависимая 
бактерицидность нейтрофилов периферической 
крови работников полигона находилась в преде-
лах нормальных значений, а рассчитанный на ос-
новании этих значений названных показателей 
критерий – резервная метаболическая ёмкость 
кислородзависимой микробицидности нейтро-
филов составлял не более 25% от значения этого 
показателя у лиц контрольной группы. По ре-
зультатам определения микробицидности ней-
трофилов периферической крови в НСТ-тесте 
можно рекомендовать включение этого показа-
теля в систему мониторирования состояния здо-
ровья обслуживающего полигон персонала.

Так как в период проведения обследования у 
сотрудников полигона не было выявлено каких-
либо инфекционно-воспалительных заболева-
ний, которые могли бы способствовать развитию 
подобных нарушений, то увеличение спонтанной 
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активности системы полиморфно-ядерных ней-
трофилов периферической крови обследованных 
сотрудников может быть только следствием эк-
зогенных воздействий, прежде всего вследствие 
ксенобиотического прессинга. Тенденции изме-
нения активности системы полиморфноядерных 
нейтрофилов периферической крови сотрудни-
ков полигона, выявленные при исследовании 
кислородзависимой микробицидности, были 
однотипными у всех сотрудников полигона, и не 
зависели от характера трудовой деятельности со-
трудников на полигоне. У обследованных сотруд-
ников всех профессиональных групп резервная 
метаболическая емкость кислородзависимой си-
стемы микробицидности статистически была до-
стоверно (р ≤ 0,05) ниже, чем у лиц контрольной 
группы, прежде всего за счет высоких значений 
спонтанной кислородзависимой бактерицидно-
сти в НСТ-тесте. Максимальная выраженность 
изменений активности системы полиморфно-
ядерных нейтрофилов периферической крови 
среди сотрудников разных профессиональных 
групп работников полигона была зафиксирована 
у экскаваторщиков и бульдозеристов (III группа 
обследованных). 

Комплексный характер обнаруженной дис-
функции иммунной системы у персонала работ-
ников объекта накопления и утилизации ПТО 
явился основанием для проведения сотрудни-
кам полигона «Красный Бор» патогенетически 
направленной иммуноориентированной тера-
пии. Из множества известных в настоящее вре-
мя лекарственных препаратов были выбраны 
лекарственные средства, обладающие активно-
стью тимомиметиков (цитовир-3, тимоген,), и 
являющийся средством заместительной имму-
нокоррекции цитокиновый препарат (генно-
инженерный рекомбинантный дрожжевой IL-2 
[ронколейкин]). 

Препарат цитовир-3 назначали по схеме, ре-
комендованной производителем: ежедневный 
3-разовый пероральный прием по 1 капсуле пре-
парата в течение 4 дней. Повторный курс имму-
нотерапии препаратом проводили по аналогич-
ной схеме через 14 дней после окончания первого 
курса. Помимо иммунокорригирующего эффек-
та цитовира-3 (коррекция фенотипического дис-
баланса Т-лимфоцитов) была отмечена клиниче-
ская эффективность иммунотерапии препаратом. 
Так, у лиц, получавших препарат, нормализация 
структурно-функциональных параметров ком-
партментов иммунной системы сопровождалась 
снижением уровня инфекционно-воспалитель-
ной патологии верхних отделов респираторного 
тракта в 1,94 раза. 

Для удобства назначения тимогена в амбу-
латорных условиях медицинской части ГУПП 

«Полигон «Красный Бор» был выбран дозиро-
ванный назальный спрей. Препарат использова-
ли в суточной дозе 100 мкг в один прием. Про-
должительность курса иммунотерапии составила 
10 дней. В качестве интегрального клинического 
показателя эффективности проведенной имму-
нокорригирующей терапии тимогеном следует 
отметить увеличение резистентности лиц, полу-
чивших иммуноактивный препарат тимоген, к 
инфекционным возбудителям. Заболеваемость в 
группе сотрудников полигона, получивших ти-
моген, снизилась как по графам ОРВИ и другим 
инфекционным заболеваниям бронхолегочной 
системы, так и по графе заболеваний органов же-
лудочно-кишечного тракта. Так, в группе сотруд-
ников полигона, получавших в качестве сред-
ства иммунокоррекции тимоген, заболеваемость 
ОРВИ снизилась на 37,3%, а бронхолегочной па-
тологией – на 25,0% от ранее зафиксированного 
уровня. 

Наличие выраженных структурно-функцио-
нальных нарушений в клеточном компарптмен-
те иммунитета лиц, имевших достаточно про-
должительный контакт с иммунотоксикантами 
ПТО, обусловило выбор в качестве основного 
средства иммунотерапии для этой категории со-
трудников полигона иммунокорригирующего 
препарата заместительного типа действия – рон-
колейкина. Для удобства использования в амбу-
латорной практике производителями предложен 
энтеральный способ введения препарата в орга-
низм. При проведении иммунокорригирующей 
терапии сотрудникам полигона «Красный Бор» 
ронколейкин назначали по 0,25 мг (250 000 МЕ) 
сублингвально 1 раз в 3 дня, по 5 приемов пре-
парата на курс иммунотерапии. Помимо очевид-
ного иммунокорригирующего эффекта иммуно-
терапии ронколейкином было отмечено также 
снижение заболеваемости у сотрудников, кото-
рым назначали препарат: существенно снизилась 
частота ОРВИ и практически двухкратно – ча-
стота заболеваний желудочно-кишечного тракта, 
что так же, как и при использовании пептидных 
тимомиметиков, свидетельстивует о наличии 
клинической эффективности иммунотерапии 
ронколейкином. Во время проведения курса им-
мунотерапии у находившихся под врачебным на-
блюдением лиц побочных эффектов применения 
данного иммунокорригирующего препарата, а 
также случаев непереносимости или же развития 
аллергических реакций в ответ на сублингваль-
ное использование ронколейкина не выявили. 

Заключение
Таким образом, полученные научные данные 

об эффективности иммунотерапии, в частно-
сти наличие иммунокорригирующего эффекта у 
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использованных для целей терапии иммуноак-
тивных лекарственных препаратов и снижение 
уровня заболеваемости у получивших иммуно-
терапию сотрудников полигона «Красный Бор» 
различными нозологическими формами иммуно-
обусловленной патологии, свидетельствуют о це-
лесообразности проведения у профессионально 
подверженных ксенобиотическим воздействиям 
лиц превентивных медицинских мероприятий 
как компонента медицинского обеспечения пер-
сонала объектов высокой химической опасности. 

Обязательными составляющими адекватного 
медицинского обеспечения подобных объектов 
являются: 1) необходимость раннего выявления 
иммунных расстройств посредством использо-

вания в системе медицинского обеспечения им-
мунодиагностических технологий лабораторного 
анализа иммунного статуса у сотрудников объек-
тов; 2) включение в систему профилактических и 
лечебных мероприятий медицинского обеспече-
ния персонала объектов алгоритмов патогенети-
ческой иммуноориентированной терапии совре-
менными иммуноактивными лекарственными 
препаратами; 3) организационные мероприятия, 
минимизирующие негативные воздействия ком-
плекса ксенобиотических факторов объектов 
химической опасности на ранних этапах работы 
сотрудников на предприятиях по захоронению и 
уничтожению промышленных токсичных отхо-
дов. 
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