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It has been established that the level of IL-6 in patients with subcompensated CP (class B) was signifi -
cantly higher than in the compensated stage (p <0.001), and also had signifi cant diff erences in patients 
with subcompensated and decompensated CP (p <0.001). Th e concentrations of VEGF and G-CSF sig-
nifi cantly increased at the stage of severe cirrhosis (p <0.001 and p = 0.04, respectively). Proinfl ammatory 
cytokine TNF-α and anti-infl ammatory IL-4 signifi cantly increased during transition to the subcompen-
sated stage of the disease (р=0.01 and р=0.04, respectively). Th ere are no reliable diff erences between al-
lelic variations of polymorphic gene loci TNF (G4682A), IL-6 (С174G) and VEGFA (G-634C), associated 
with liver cirrhosis severity levels, detected by us.
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АКТИВАЦИИ СD25, СD38 И СD69 Т-ЛИМФОЦИТАМИ ПРИ 

ЗАБОЛЕВАНИЯХ РАЗЛИЧНОЙ ЭТИОЛОГИИ У ДЕТЕЙ
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Обследованы дети с системной красной волчанкой, ювенильным и реактивным артри-
тами, хроническим гепатитом С, здоровые дети. Спонтанное количество СD3+СD25+ у де-
тей с гепатитом и СD3+СD69+ у детей с ревматическими заболеваниями не отличалось от 
контроля, а после стимуляции фитогемагглютинином было ниже, чем у здоровых.
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Исследование экспрессии маркеров актива-
ции широко используется для оценки функ-
ционального состояния лимфоцитов. Спон-
танное количество клеток, экспрессирующих 
активационные маркеры, в физиологических 
условиях может составлять лишь несколько 

процентов, использование стимуляции позво-
ляет выявить не только повышение экспрессии 
исследуемой молекулы при патологии, но и ее 
снижение [1]. Стимуляция поликлональными 
активаторами in vitro, например, фитогемаг-
глютинином (ФГА) или конкавалонином А, 
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позволяет исследовать общую реактивность 
той или иной популяции клеток, и может быть 
использована как универсальный метод для 
исследования различных патологических про-
цессов, независимо от их этиологии и патоге-
нетических особенностей. Выбор агента для 
стимуляции зависит от исследуемой клеточной 
популяции, поскольку существуют митогены, 
преимущественно активирующие определен-
ные клетки. Например, ФГА в большей степени 
индуцирует пролиферацию Т-лимфоцитов [2].

Наиболее удобными объектами исследова-
ния при стимуляции in vitro являются рецеп-
торы, экспрессия которых увеличивается за 
короткий промежуток времени, что облегчает 
выполнение лабораторных исследований. Мо-
лекулы СD25, СD38 и СD69 относятся к так 
называемым «ранним» активационным мар-
керам Т-лим фо ци тов, экспрессия которых 
после индукции значительно возрастает уже 
в первые сутки [2]. СD25 является α-цепью 
гетеродимерного компонента высокоаффин-
ного рецептора IL-2, формирование которого 
необходимо для вступления Т-лим фо ци тов 
в пролиферацию в ответ на антигенный сти-
мул [3]. СD38 –  мембранный фермент с целым 
рядом функций, одной из которых является 
регуляция концентрации внутриклеточного 
кальция, СD38 принимает участие в актива-
ции Т-лим фо ци тов и в процессах их селекции 
в тимусе [4]. СD69 также участвует в повыше-
нии уровня внутриклеточного Ca2+, усилении 
экспрессии генов IL-2 и IFN-γ, в процессах вы-
хода тимоцитов из тимуса и перемещениях пе-
риферических Т-клеток [5].

Целью настоящего исследования явилась 
оценка количества Т-лимфоцитов, экспресси-
ровавших маркеры «ранней» активации СD25, 
СD38 и СD69, при заболеваниях различной 
этиологии у детей.

Обследованы дети 6-17 лет с различными 
заболеваниями в стадии активности: с хрони-
ческим вирусным гепатитом С (n=23), с ауто-
иммунным заболеванием –  системной красной 
волчанкой (СКВ, n=13), с аутоиммунно-ауто-
вос па ли тель ным заболеванием –  ювенильным 
идиопатическим артритом (ЮИА, n=61), с за-
болеванием смешанной инфекционно-ауто-
им мун ной природы –  реактивным артритом 
(РеА, n=11), а также условно здоровые дети 
в качестве контрольной группы (n=31). Оцен-
ка спонтанной и индуцированной экспрессии 
СD25, СD38 и СD69 на Т-лимфоцитах (СD3+) 

проводилась методом проточной цитометрии 
с использованием моноклональных антител 
(Beckman Coulter, USA). Предварительно образ-
цы цельной гепаринизированной перифериче-
ской крови разводили глутаминсодержащей 
средой RPMI-1640 (Пан-Эко, Россия) в соотно-
шении 1:9 и инкубировали при 37 °C, 5 % СО2 
в течение 4-х часов (СD69) и в течение 24-х ча-
сов (СD25, СD38) без стимулятора и при сти-
муляции фитогемагглютинином (ФГА, Sigma) 
в конечной концентрации 20 мкг/мл. Для ма-
тематического анализа данных использовали 
ковариационный анализ в рамках унифициро-
ванного аппарата теории общих линейных мо-
делей. Результаты представлены в процентах 
от общего количества СD3+ лимфоцитов в виде 
средних значений и 95 % доверительных интер-
валов: М (95 % ДИ).

Согласно полученным результатам, у здоро-
вых детей количество СD3+СD69+ после инку-
бации без стимулятора составило 1,6 (1,3-2,0)%. 
У больных с РеА, ЮИА и СКВ численность этой 
субпопуляции не отличалось от таковой в кон-
трольной труппе. При ХГС количество СD69-
по зи тив ных Т-лимфоцитов было существен-
но выше, чем у здоровых детей (4,8 (3,7-6,2)%; 
p<0,001). После инкубации с ФГА количество 
СD3+СD69+, у здоровых детей и больных с ХГС, 
напротив, не различалось (73,7 (61,4-81,5)% 
и 66,4 (54,9-76,3)%, соответственно), а у детей 
с ревматическими заболеваниями было в 0,5-0,7 
раза ниже, чем в контроле (p<0,05).

Количество Т-лимфоцитов, экспрессировав-
ших СD25, в группе УЗД в среднем равнялось 
8,9 (7,9-10,1)%. У больных с ХГС число этих 
клеток не отличалось от контрольного значе-
ния, а у детей с РеА, ЮИА и СКВ было в 0,6-0,7 
раза меньше, чем у здоровых детей (p<0,05). 
После инкубации с митогеном количество 
СD3+СD25+ у больных с ревматическими за-
болеваниями было также в 0,7 раза ниже, чем 
в контрольной группе (50,9 (44,8-56,9)%), од-
нако статистически значимые различия выяв-
лены только для группы с ЮИА (p<0,01). Сти-
мулированное количество СD3+СD25+ у детей 
с вирусным гепатитом С было в 0,6 раза ниже, 
чем в контроле (p<0,01).

Спонтанное и стимулированное количество 
СD3+СD38+ у здоровых детей составило 37,8 
(33,1-42,7)% и 66,2 (59,7-72,2)%, соответствен-
но. Спонтанное количество СD38-позитив ных 
клеток во всех исследованных группах больных 
было ниже контрольных значений в 0,4-0,7 раза 
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(p<0,001), а стимулированное –  в 0,5-0,8 раза 
(p<0,05).

Можно заключить, что стимуляция мито-
геном позволила выявить закономерности, не 
проявлявшиеся при оценке спонтанной экс-
прессии маркеров активации Т-лимфоцитами. 
В частности, спонтанное количество СD25-по-
зи тив ных клеток у детей с ХГС и СD69-по зи-
тив ных клеток у больных с ревматическими 
заболеваниями не отличалось от контрольных 
значений, а после стимуляции митогеном чис-
ленность этих субпопуляций была ниже, чем 
у здоровых детей. Таким образом, стимуляция 
in vitro может служить дополнительным источ-
ником информации о функциональном состоя-
нии лимфоцитов при различной патологии.
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Children with systemic lupus erithematosus, juvenile arthritis, reactive arthritis, chronicle hepatitis C 
and conditionally healthy children were investigated. Spontaneous number of СD3+СD25+ in children with 
hepatitis and number of СD3+СD69+ in patients with rheumatic diseases were similar to the control, aft er 
stimulation by phytogemagglutinin the amount of these subpopulations was less, then in healthy children.
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