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РЕАЛИЗАЦИЯ АДАПТИВНОГО ИММУННОГО  
ОТВЕТА ПЛАЗМАТИЧЕСКИМИ КЛЕТКАМИ  
НА ЭТАПАХ ФОРМИРОВАНИЯ ПОЛИПОЗНОГО 
РИНОСИНУСИТА 
Ленгина М.А., Коркмазов А.М., Казачков Е.Л., Медведева Ю.А.
ФГБОУ ВО «Южно-Уральский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения 
РФ, г. Челябинск, Россия 

Резюме. Выделение фенотипов/эндотипов в механизмах формирования полипозного риносину-
сита позволили понять многие аспекты патофизиологических механизмов ремоделирования слизи-
стых оболочек полости носа и околоносовых пазух, оптимизировать выбор эффективной тактики 
лечения пациентов. Вместе с тем, как показывают авторитетные литературные источники, сохраня-
ется тенденция к росту заболеваемости людей полипозным риносинуситом, наблюдаются частые ре-
цидивы сопровождающийся значительным снижением качества жизни. В связи с этим актуальным 
остаются вопросы поиска маркеров эндотипирования полипозного риносинусита, способных в ран-
ние сроки позволить назначить патогенетическое лечение пациенту, и обеспечить прогноз болезни. 
Цель  – проанализировать относительную плотность иммунокомпетентных клеток лимфоцитарно-
го ряда с морфометрическим подтверждением у пациентов полипозного риносинусита с иммунным 
Т2-воспалением. Исследование проведено с участием 22 пациентов с верифицированным диагнозом 
полипозного риносинусита, госпитализированных для выполнения планового хирургического вме-
шательства. Все пациенты были разделены на основную группу  – эндотип Т2 полипозного рино-
синусита и контрольную группу  – эндотип Не-Т2 полипозного риносинусита. Проанализированы 
анамнестические, клинико-лабораторные данные и морфометрические критерии обеих групп. У па-
циентов основной группы прослеживалась тенденция к четкому повышению уровня абсолютного ко-
личества эозинофилов в крови и варьировала от 320 до 1512 клеток/мкл. Анализ анамнестических 
данных позволил выявить у пациентов основной группы повышение частоты реопераций 21,4% в 
сравнении контрольной группой 12,5%. Высокий стаж заболевания 29 лет и длительный рецидив до 
27,5 года отмечен в контрольной группе, в то время как в основной группе на фоне менее длитель-
ного течения полипозного риносинусита 18,2 года, продолжительность рецидива была более чем в 4 
раза короче в сравнении временным периодом рецидивов в контрольной группе и составляла всего 
6 лет. Морфометрически во взятой интраоперационно ткани полипа установлено, что относительная 
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плотность плазмоцитов в воспалительном инфильтрате стромы полипов у пациентов основной груп-
пы была выше, чем группе контроля и составляла 0,06 и 0,04 клеток в 1 мм2 соответственно. Поиск 
патогенетических маркеров морфометрических особенностей и иммунологических аспектов форми-
рования специфического иммунного ответа у пациентов с полипозным риносинуситом позволит на-
значать эффективное лечение пациенту и прогнозировать исход болезни.

Ключевые слова: полипозный риносинусит, эндотип, иммунитет, цитокины, плазмоциты

FEATURES OF ADAPTIVE PLASMA CELL IMMUNE RESPONSE 
AT DOFFERENT STAGES OF POLYPOUS RHINOSINUSITIS
Lengina M.A., Korkmazov A.M., Kazachkov E.L., Medvedeva Yu.A.
South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russian Federation 

Abstract. Identification of phenotypes/genotypes in development of polypous rhinosinusitis enabled us to 
understand some mechanisms of remodeling mucous membranes in nasal cavity and paranasal sinuses, and 
choose optimal and effective treatment strategies. At the same time, the current studies show a continuing 
trend towards higher incidence of polypous rhinosinusitis, with frequent relapses accompanied by a significant 
decrease in quality of life. In this regard, the issues of searching markers of endotyping polypous rhinosinusitis 
remain relevant, thus enabling proper treatment to the patient at an early stage and ensuring clinical prognosis 
of the disease. Our aim was to analyze the relative density of immunocompetent lymphocytic cells with 
morphometric confirmation in patients with polypous rhinosinusitis with immune T2-inflammation. The 
study was conducted in a group of 22 patients with a verified diagnosis of polypous rhinosinusitis who were 
hospitalized for elective surgery. All patients were divided into the main group, the T2 polypous rhinosinusitis 
endotypem, and a comparison group which included patients with non-T2 polypous rhinosinusitis endotype. 
Anamnestic, clinical and laboratory data and morphometric criteria of both groups have been analyzed. In the 
main group of patients, there was a trend for distinct increase in absolute number of blood eosinophils (from 320 
to 1512 cells/mL). The analysis of anamnestic data revealed increased frequency of repeated surgery (21.4%) in 
the patients from main group as compared to the control group (12.5%). A long disease history (29 years), and 
long relapse period (up to 27.5 years) was noted in the control group. In the main group, with shorter course 
of polypous rhinosinusitis (18.2 years), the duration of relapse was more than 4 times shorter compared to the 
time period of relapses in control group, being only 6 years. Morphometric analysis of intraoperatively taken 
polyp tissue has shown that the relative density of plasmocytes in the inflammatory polyp stroma in the main 
group of patients was higher than in the control group and reached 0.06 and 0.04 cells per 1 mm2, respectively. 
The search for pathogenetic markers of morphometric features and immunological aspects of specific immune 
response in patients with polypous rhinosinusitis will make it possible to administer effective treatment to the 
patient and predict the outcome of the disease.

Keywords: polypous rhinosinusitis, endotype, immunity, cytokines, plasmocytes

Введение
В структуре обращаемости пациентов, за ме-

дицинской помощью к врачу оториноларинго-

логу, лидирующее место занимают заболевания 

верхних дыхательных путей  [1,  4]. Определен-

ный интерес в этом контексте представляет хро-

ническая патология носа и околоносовых пазух 

(ОНП) [5, 6]. Одним из вариантов является поли-

позный риносинусит (ПРС) развившийся вслед-

ствие патологического ремоделирования слизи-
стых оболочек покрывающих ОНП и имеющий 
определенные тенденции к малигнизаци [2, 6, 9]. 
В классификациях первых версий Европейских 
позиционных документов по риносинуситу и по-
липам носа от 2007, 2012 годов, хронический ри-
носинусит позиционировался 2 фенотипами – с 
полипами (CRSwNP) и без полипоза (CRSsNP). 
Заболевание характеризовалось длительным те
чением (более 12 недель), полипоз носа под-
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тверждался эндоскопической визуализацией в 
среднем носовом ходе с обеих сторон. В послед-
них Европейских согласительных документах 
по лечению острого и хронического синусита и 
назальных полипов (EPOS 2020) ПРС включен 
в фенотип первичного диффузного хроническо-
го риносинусита  [10]. Особое внимание в EPOS 
2020 и адаптированных Российских клинических 
рекомендацииях, уделяется следующим цитоки-
нам: IL-4, IL-5, IL-13, посредством которых осу-
ществляется запуск процесса ремоделирования 
ткани, что клинически проявляется склонностью 
к рецидивирующему течению заболевания. Уча-
стие врожденного иммунитета, осуществляется 
опосредованно через врожденные лимфоидные 
клетки второго типа. Роль приобретенного имму-
нитета в процессе длительного воспаления при-
надлежит В-лимфоцитам, базофилам, тучным 
клеткам, эозинофилам. Плазмоциты, являясь 
специализированными клетками В-клеточного 
звена, опосредованно участвуют в синтезе имму-
ноглобулинов, в частности отвечают за выработ-
ку IgE-антитела. Взаимодействуя с Т-клетками, 
плазмоциты влияют на выработку активных ци-
токинов: IL-4, IL-5 и IL-13, влияющих на на-
рушение целостности барьера, формирование 
мезенхимальной трансформации эпителия, су-
бэпителиального фиброза и ремоделирования 
ткани  [11, 12]. Таким образом, роли иммунного 
ответа в формировании ПРС уделяется особое 
внимание и активно рассматривается на протя-
жении нескольких десятилетий [7, 15]. 

Сложности в лечении полипоза носа обу-
словлены гетерогенностью пусковых факторов, 
обуславливающих патогенез воспалительных 
изменений слизистой оболочки носа и ОНП 
хронического характера, приводящих к рециди-
вам [3, 8]. В силу того, что фенотипы не позволя-
ют «осветить» все патофизиологические аспекты 
развития заболевания, введены понятия «эндо-
типов» ПРС, отличающихся между собой как па-
тофизиологическими механизмами, так и отве-
том на проводимое лечение. В последние годы 
проведено большое количество клинических 
исследований, позволяющих ориентироваться в 
выборе эффективной тактики лечения пациен-
тов с ПРС. Выделены важнейшие клинико-лабо-
раторные показатели активности процесса, что 
легло в основу дальнейших исследований. Вместе 
с тем, распространенность заболевания растет, и 
пациенты с значительным ухудшением качества 
жизни активно обращаются за медицинской по-
мощью. 

Таким образом, поиск маркеров «эндотипиро-
вания» ПРС, способных в ранние сроки назна-
чить эффективное лечение пациенту, прогнози-
ровать исход заболевания продолжают оставаться 
актуальной и обосновывают необходимость даль-
нейших поисков разрешения проблемы. 

Цель  – проанализировать относительную 
плотность иммунокомпетентных клеток лимфо-
цитарного ряда с морфометрическим подтверж-
дением у пациентов полипозного риносинусита с 
иммунным Т2-воспалением.

Материалы и методы
Исследование проведено на клинических ба-

зах кафедр оториноларингологии и патологиче-
ской анатомии ФГБОУ ВО ЮУГМУ Минздрава 
России с участием 22 пациентов с клинически 
верифицированным диагнозом полипозного ри-
носинусита. Работа одобрена этическим комите-
том ФГБОУ ВО ЮУГМУ Минздрава России № 9 
от 22.09.22. и участвующими в сборе клинических 
данных учреждениями ГАУЗ «ГКБ №  6 г. Челя-
бинск» и ГБУЗ ЧОПАБ. При включении участ-
ников в исследование у всех пациентов было 
получено информационное согласие. Критери-
ями включения являлись пациенты с диагнозом 
ПРС (J33.8), в возрасте от 36-85 лет (59,1% паци-
ентов были старше 50 лет, что соответствовало 
эпидемиологическим показателям клинических 
рекомендаций по полипозному риносинуситу, 
госпитализированные для выполнения хирурги-
ческого лечения двусторонней полипоэтмоидо-
томии [8]. Все пациенты отмечали существенное 
снижение качества жизни [2, 8]. Критериями не 
включения являлись: возраст до 18 и старше 85 
лет, обострение ПРС, прием пероральных или 
интраназальных ГКС в течение 4 недель или 
антилейкотриенов в течение 2 недель до госпи-
тализации, односторонний ПРС, опухоли носа и 
ОНП, синдром Картагенера, муковисцидоз, за-
болевания крови, туберкулез, ВИЧ, другие имму-
нодефицитные состояния. 

В зависимости от анамнестических и лабора-
торно-инструментальных данных все пациенты 
были разделены на две группы: основную (n = 8) 
составили пациенты с ПРС «эндотипа Т2» и кон-
трольную группу (n = 14) вошли больные с ПРС 
«эндотип Не-Т2». Всем пациентам в предопера-
ционный период проведено клиническое обсле-
дование, включающее эндоскопический осмотр 
полости носа, компьютерную томографию носа 
и ОНП, общий анализ и биохимические показа-
тели крови. Среди жалоб были зарегистрированы 
затруднение носового дыхания, снижение обоня-
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ния, назальные выделения слизистого характера, 
постназальный затек, нарушение сна, снижение 
физической активности и апатия. 

При выполнении эндоскопии полости носа 
у всех обследуемых визуализировались назаль-
ные полипы, распространяющиеся за пределы 
среднего носового хода 2-3-й стадии полипы по 
Lund V.J., Kennedy D.W, назальное отделяемое 
слизистого характера с постназальным затекани-
ем [13]. На КТ околоносовых пазух визуализиро-
валась обтурация назальными полипами общего 
носового хода, снижение пневматизации около-
носовых пазух полипы 6-8 баллов по Lund V.J., 
Mackay I.S.  [14]. В клиническом анализе крови 
определялась эозинофилия до 1512 клеток/мкл. 

При проведении двусторонней полипоэтмои-
дотомии удаленные фрагменты полипозной тка-
ни использовали для проведения морфометри-
ческого анализа. Критерием для исследования 
была выбрана плотность плазмоцитов в инфиль-
трате. Для приготовления препаратов, получен-
ный материал, фиксировали в 10% забуференном 
нейтральном формалине, обезвоживали в 99% 
изопропаноле, заливали в парафин по стандарт-
ной методике. На роторном микротоме готовили 
срезы толщиной 5 мкм и окрашивали их гематок-
силином и эозином с целью проведения обзор-
ной микроскопии. В работе были использованы 
дополнительные иммуногистохимические окра-
ски: экспрессию белков изучали иммуногистохи-
мическим методом с использованием монокло-
нальных мышиных антител к CD 138, который 
выявляет клетки плазмоцитарной линии и их 
относительную плотность в инфильтрате. Про-
смотр осуществляли с помощью микроскопа 
Optika microscopes. Морфометрический анализ 
был проведен с помощью программы Морфоло-
гия 5,2. 

Результаты и обсуждение
Полученные данные общего анализа крови 

(ОАК) у пациентов контрольной группы с эндо-
типом Не-Т2 ПРС уровень абсолютного количе-
ства эозинофилов в крови варьировали от 65 до 
180 клеток /мкл, что соответствует норме. Эн-
дотип Т2 ПРС сопровождается формированием 
2-го типа иммунологического ответа с преобла-
данием эозинофильного воспаления, вследствие 
чего в ОАК пациентов основной группы просле-
живается тенденция к четкому повышению дан-
ного показателя от 320 до 1512 клеток /мкл.

Сравненительный анализ анамнестических 
данных показал, что у 63% пациентов в основной 

и у 50% контрольной групп не имели в анамнезе 
оперативного лечения. Исходя из этого, у паци-
ентов имевших не длительный стаж заболевания, 
можно рассматривать как впервые выявленный 
ПРС. Высота показателей свидетельствует о вы-
соком росте заболевания, актуализируя ценность 
проводимого исследования. Так, что у 50% па-
циентов контрольной группы в анамнезе при-
сутствовали хирургические вмешательства по 
удалению назальных полипов, из них у 37,5% от-
мечено однократное проведение полипотомии 
носа, реоперации имели место в 12,55% случаев. 
В основной группе 35,7% пациентов указывали 
на проведенное хирургическое лечение заболе-
вания. Однако, по данным ответов респондентов 
в пределах данной группы, частота выявления 
реопераций была выше, чем впервые выполнен-
ных оперативных вмешательств. Наиболее вы-
сокая кратность реопераций прооперированных 
больных указывает на необходимость повторной 
хирургической коррекции внутренний архитек-
тоники полости носа в виду высокой склонно-
сти к рецидивам эндотипа Т2 ПРС. В сравнении 
с частотой повторного оперативного лечения в 
группе контроля, у пациентов основной группы 
частота вновь выполненных хирургических вме-
шательств была выше, чем у больных ПРС эн-
дотип Не-Т2, и составляла 21,4% в сравнении с 
14,3% соответственно. 

У пациентов контрольной группы, имеющих 
перенесенную двустороннюю полипоэтмоидо-
томию в анамнезе, наряду с высоким стажем 
эндотипа Не-Т2 ПРС (29 лет) был отмечен дли-
тельный рецидив заболевания до 27,5 года, в то 
время как в основной группе на фоне менее дли-
тельного течения эндотипа Т2 ПРС (18,2 года), 
продолжительность рецидива была более чем в 
4 раза короче в сравнении временным периодом 
рецидивов в контрольной группе и составляла 
всего 6 лет. 

При гистологическом исследовании ткани 
полипа в обеих группах визуализировались от-
ечная строма полипозной ткани, содержащая как 
отдельные кисты, железы и фибробласты, так и 
воспалительные инфильтраты, в состав которых 
вошли нейтрофилы, эозинофилы, лимфоциты, 
макрофаги и тучные клетки. Состав инфильтра-
та является важнейшей характеристикой вос-
палительного процесса, лежащего в основе ре-
моделирования слизистой полости носа и ОНП. 
В основной группе отмечено повышение относи-
тельной плотности плазмоцитов в инфильтрате 
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по сравнению с контрольной группой и состав-

ляло 0,06 и 0,04 клеток в 1 мм2 соответственно. 

Следует отметить, что плазматические клетки 

являются конечной формой В-лимфоцита, про-

дуцирующего антитела и участвующего в синтезе 

иммуноглобулинов. Накопление их может свиде-

тельствовать об активной роли иммунного ответа 

при активации хронического воспаления.

Выводы
Поиск патогенетических маркеров морфоме-

трических особенностей и иммунологических 
аспектов формирования приобретенного иммун-
ного ответа у пациентов с полипозным риноси-
нуситом позволит назначать эффективное лече-
ние пациенту и ориентировать его относительно 
прогноза болезни.
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