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По прогнозам экспертов хроническая об-
структивная болезнь лёгких (ХОБЛ) к 2020 г. 
займет 3-е место в структуре смертности от за-

болеваний. Характерной чертой ХОБЛ является 
развитие системного воспалительного ответа. 
Важную роль в контроле этого процесса играют 
цитокины и регуляторные Т-клетки (Treg) [1]. 
Механизмы этой регуляции при ХОБЛ до сих 
пор не детализованы.

Цель –  выявить особенности формирования 
иммуносупрессивных реакций при системном 
воспалительном ответе у больных ХОБЛ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование осуществлялось в соответ-
ствии с требованиями Хельсинкской декларации 
(пересмотр 2013 г.) с одобрения Этического ко-
митета. На условиях добровольного информи-
рованного согласия в исследование были вклю-
чены 112 пациентов с ХОБЛ легкой (36 чел.), 
средней (52 чел.) и тяжелой (24 чел.) степени 
тяжести стабильного течения, средний возраст 
которых составлял 57,5±4,8 года. В контроль-
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Механизмы регуляции системного воспалительного процесса при хронической обструктив-
ной болезни легких (ХОБЛ) недостаточно изучены. Цель – установить особенности иммуносу-
прессивных реакций у пациентов с ХОБЛ. В исследование были включены 112 пациентов с ХОБЛ 
легкой, средней и тяжелой степени тяжести стабильного течения и 32 здоровых добровольца. 
Уровни цитокинов (IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, IL-17, TNF-α, IFN-γ) и количество Т-регуляторных 
клеток (Treg) определяли с помощью проточной цитометрии. Установлено снижение количества 
Treg при ХОБЛ тяжелой степени тяжести. Механизмом этого процесса может являться их кон-
курентное взаимодействие с Т-хелперами (Th) 17 типа, которое опосредованно действием IL-6. 
В конечном итоге это способствует нарушению Th17/Treg баланса и переключению Th1 типа им-
мунного ответа на Th17, приводя к утяжелению течения ХОБЛ.
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ную группу вошли 32 относительно здоро-
вых человека, средний возраст: 42,0±3,4 года. 
Уровни IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, IL-17, TNF-α 
и IFN-γ (пг/мл) в сыворотке крови и число 
Treg (CD4+CD25+CD127–) (%) в цельной кро-
ви определяли методом проточной цитометрии 
(«BDFACSCantoII», США). Обработка стати-
стических данных проводилась с использова-
нием программы «Statistica 6.0 для Windows». 
Результаты были представлены в виде медианы, 
верхнего и нижнего квартилей. Корреляцион-
ные связи между показателями оценивали с по-
мощью коэффициента Спирмена (r). Различия 
между параметрами считались статистически 
значимыми при p<0,001; 0,01; 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

У больных ХОБЛ легкой степени тяжести со-
держание Treg было повышено на 162% (p<0,05) 
по сравнению со здоровыми лицами. Выявле-
на положительная связь между количеством 
Treg и сывороточными концентрациями IL-2 
(r = 0,68; р<0,05), IFN-γ (r=0,69; р<0,05), IL-17 
(r = 0,77; р<0,05), TNF-α (r=0,59; р<0,05) и IL-10 
(r = 0,63; р<0,05). У больных ХОБЛ средней сте-
пени тяжести наблюдалось увеличение количе-
ства Treg на 625% (p<0,01) в сравнении с груп-
пой контроля, что сопровождалось наличием 
положительной корреляционной связи с кон-
центрацией IL-2 в крови пациентов (r=0,53; 
р<0,05). При ХОБЛ тяжелого течения проис-
ходило снижение числа Treg на 375%(p<0,05) 
относительно группы больных ХОБЛ средней 
степени тяжести. В сравнении с контролем этот 
показатель был повышен на 250% (p<0,05). Вы-
явлена отрицательная корреляционная связь 
между системными уровнями IL-6 (r= –0,62; 
р<0,05), IL-17 (r= –0,73; р<0,05) и процентным 
содержанием Treg.

ОБСУЖДЕНИЕ

 При ХОБЛ легкой степени тяжести происхо-
дит увеличение числа циркулирующих Treg, ас-
социированное с возрастанием сывороточного 
содержания IL-2, IL-10, IL-17, TNF-α, IFN-γ, 
что свидетельствует об активации регуляторно-
го Т-клеточного звена на начальной стадии за-

болевания. При ХОБЛ средней степени тяжести 
происходит скачкообразное увеличение пула 
Treg наряду с ростом уровня IL-2, что может 
быть связано c усилением пролиферации этих 
клеток и конверсией CD4+-лим фо ци тов в им-
муносупрессивные клетки. ХОБЛ тяжелой сте-
пени тяжести характеризуется значительным 
снижением количества Treg в крови, что, веро-
ятно, опосредовано увеличением уровня IL-6, 
действующего как ингибитор конверсии Т-хел-
пе ров (Th) в иммуносупрессоры. Кроме того, 
усиленная продукция этого цитокина, являю-
щегося ключевым фактором дифференцировки 
Th17 клеток, может привести к смене Th1 пути 
иммунного ответа на более патогенный Th17 
путь [2, 3].

Таким образом, снижение количества Treg 
при прогрессировании ХОБЛ предположительно 
связано с их конкурентными взаимодействием 
с Th17-клет ка ми, которое опосредованно дей-
ствием IL-6. В конечном итоге это способствует 
нарушению Th17/Treg баланса и переключению 
Th1 типа иммунного ответа на Th17 тип, что 
приводит к нарушению регуляции системного 
воспаления при ХОБЛ и утяжелению течения 
патологии.
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The regulatory mechanisms of systemic infl ammation in chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD) are not well understood. The aim is to establish the features of immunosuppressive reactions in 
COPD patients. The study included 112 patients with stable mild-to-severe COPD and 32 healthy vol-
unteers. Cytokine levels (IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, IL-17, TNF-α, IFN-γ) and T-regulatory cell (Treg) 
number were determined using fl ow cytometry. A decrease in Treg number has been foundinsevere 
COPD. The mechanism of this process may be their competitive interaction with T helper (Th) 17 cells, 
which is mediated by IL-6action. Ultimately, it contributes to Th17/Treg disbalance and the switching of 
Th1 immune response to Th17, leading to worsening COPD.
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