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Введение. Среди инфекционных 
заболеваний туберкулез продолжа-
ет оставаться одной из ведущих при-
чин заболеваемости и смертности 
взрослого населения во всем мире. 
Приблизительно 2 млрд. чел. насе-
ления земного шара инфицированы 
М. Tuberculosis [12]. Каждый год поч-
ти 10 млн. чел. заболевают активной 
формой туберкулеза и 2 млн. чел. по-
гибают от него [14]. Каждые 10 с от 
туберкулеза в мире умирает один че-
ловек. Так, на территории Луганщины 
за последние годы  в связи с рядом 
проблем: вынужденной миграцией, 
формированием посттравматического 
стрессового расстройства и снижени-
ем уровня жизни населения отмеча-
ется рост заболеваемости туберку-
лезом. По статистическим данным, в 
2015 г. заболеваемость составила 58,9 
на 100 тыс. населения, смертность 
12,3 на 100 тыс. населения, в 2016 г. 
эти показатели составили 68,2 и 15,3, 
в 2017 г. 70, и 15,8 на 100.тыс. насе-
ления соответственно, что превышает 
эпидемический порог.

 Необходимость в длительном при-
менении противотуберкулезных пре-
паратов привела к росту удельного 
веса побочных реакций [11] на про-
тивотуберкулезные препараты, что 

создает угрозу для проведения полно-
ценного курса химиотерапии [2, 10]. 
Перерывы в приеме противотуберку-
лезных препаратов приводят к сниже-
нию эффективности лечения, форми-
рованию туберкулеза с лекарственной 
устойчивостью, а также к увеличению 
резервуара туберкулезной инфекции 
[1, 3, 8].

Одним из наиболее частых  гема-
тологических нарушений у пациентов 
с острой или хронической активацией 
иммунной системы вследствие различ-
ных инфекционных заболеваний явля-
ется анемический синдром [4, 5].  Со-
гласно современным представлениям, 
возникающие в подобных ситуациях 
анемии принято условно обозначать 
как анемии при хронических заболева-
ниях (АХЗ). Частота АХЗ при острых и  
хронических инфекциях колеблется от 
18 до 95 % [13]. АХЗ при длительной 
сохранности воспалительного процес-
са, что характерно для туберкулезной 
инфекции, может представлять труд-
ности в плане дифференциальной 
диагностики с железодефицитной ане-
мией и дальнейшего лечения.

Одним из патогенетических зве-
ньев изучаемой коморбидной па-
тологии является связывание ме-
таболитов с белками гепатоцитов с 
появлением циркулирующих и фик-
сированных на мембранах гепатоци-
тов аутоантигенов, формированием 
иммунных комплексов аутоантиген-
аутоантитело, развитием Т-клеточно-

опосредованных иммунологических 
реакций.

Цель исследования: оценка суб-
популяционного состава лимфоци-
тов при хроническом токсическом 
поражении печени (ХТПП) и анемии 
хронического заболевания на фоне 
перенесенного инфильтративного ту-
беркулеза легких.

Материалы и методы исследо-
вания. Под нашим наблюдением на-
ходилось 66 больных с ХТПП и АХЗ 
на фоне перенесенного туберкулеза 
легких в возрасте от 18 до 50 лет.  Кри-
териями включения в исследование 
служили: возраст от 18 до 50 лет, ле-
чение в стационаре, наличие в анам-
незе впервые диагностированного ин-
фильтративного туберкулеза легких, 
химиотерапия по стандартным режи-
мам с использованием 4 препаратов 
и более, информированное согласие 
на участие в исследовании, наличие 
токсического поражения печени, об-
условленного приемом противотубер-
кулезных препаратов. Критериями ис-
ключения являлись: возраст младше 
18 лет и старше 50 лет, отказ от стаци-
онарного лечения, отсутствие инфор-
мированного согласия, положитель-
ный результат ИФА на наличие тех или 
иных маркёров вирусных гепатитов.

Все наблюдаемые больные были 
разделены на две группы – основная 
(34 пациента) и группа сравнения (32 
пациента), рандомизированные по 
полу, возрасту, течению болезни. Все 
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больные получали общепринятую те-
рапию гепатита, включающую гепато-
тропные средства, препараты урсоде-
зоксихолевой кислоты, эссенциальные 
фосфолипиды, смесь аминокислот. 
Пациенты из основной группы допол-
нительно получали в комплексе тера-
пии сирепар по 3 мл в/в капельно в 100 
мл 0,9%-ного физраствора и натрия 
нуклеинат по 2 капсулы (200 мг) 4 раза 
в сут в течение 2 нед.

Диагноз токсический гепатит уста-
навливался экспертным путем с уче-
том данных анамнеза, результатов 
клинического и лабораторного (био-
химического) исследования, характе-
ризующих функциональное состояние 
печени и желчного пузыря, а также 
данных сонографического исследо-
вания органов брюшной полости. Для 
подтверждения анемии хроническо-
го заболевания оценивали: уровень 
гемоглобина (Нb), гематокрит (Ht),  
количество ретикулоцитов, уровень 
железа сыворотки (Fe), общую желе-
зосвязывающую способность сыворот-
ки (ОЖСС).

Для реализации цели исследования 
дополнительно осуществляли иммуно-
логическое исследование, направлен-
ное на анализ состояния клеточного 
звена иммунитета. При этом изучали 
содержание в периферической крови 
популяций Т-(CD3+)  и  В-лимфоцитов  
(CD22+),  субпопуляций  Т-хелперов/
индукторов  (CD4+)  и  Т-супрессоров/
киллеров (CD8+), при помощи цито-
токсического теста с использовани-
ем моноклональных антител (МКАТ). 
В работе применяли коммерческие 
МКАТ  классов CD3+,  CD4+,  CD8+,  
CD22+  НВЦ  производства «МедБио-
Спектр» (РФ – Москва). Учитывали им-
мунорегуляторный индекс CD4/CD8, 
который трактовали как отношение 
лимфоцитов с хелперной и супрес-
сорной активностью (Th/Ts). Оценка 
иммунологических сдвигов регулятор-
ных субпопуляций Т-клеток осущест-
вляли методом «иммунологическо-
го компаса» с учетом соотношения 
между субпопуляциями Т-хелперов и 
Т-супрессоров. Функциональную ак-
тивность Т-лимфоцитов изучали при 
помощи реакции бластной трансфор-
мации лимфоцитов (РБТЛ) при ее по-
становке микрометодом с использо-
ванием в качестве неспецифического 
митогена фитогемагглютинина (ФГА).  

Статистическую обработку резуль-
татов осуществляли по общеприня-
тым в экспериментальной медицине 
методам с использованием пакета ли-
цензионных программ Microsoft Excel. 
Достоверность различий в группах 
определяли по t-критерию Стьюдента 

при помощи пакета программ Microsoft 
Excel 5.0 и MedStat [7].

Результаты и обсуждение. Клини-
ческая картина ХТПП и АХЗ на фоне 
перенесенного инфильтративного 
туберкулеза легких характеризуется 
наличием различной степени выра-
женности астенического, астено-не-
вротического, умеренного цитолити-
ческого синдромов, гепатомегалии, 
анемии, у части больных – холеста-
тического синдрома, а также харак-
терных изменений на рентгенограмме 
легких (рассасывание инфильтратив-
но-очаговых изменений в пораженных 
долях легких, рубцевание полостей 
распада и уплотнение очагов). 

При ультразвуковом исследовании 
признаки умеренного увеличения пе-
чени и повышение ее эхогенности об-
наруживали у всех больных, признаков 
обтурации желчевыводящих путей не 
выявлено. При лабораторном иссле-
довании обнаруживали в крови тен-
денцию к анемии (уровень эритроци-
тов и гемоглобина снижен, гематокрит 
(Ht) снижен; количество ретикулоцитов 
в крови в норме или немного повыше-
но; уровень  железа сыворотки (ЖС) 
нормальный или умеренно снижен; 
ОЖСС  в  норме  или  снижена), уме-
ренный лейкоцитоз, умеренное уве-
личение СОЭ, гипербилирубинемию 
с преимущественным увеличением 
конъюгированной фракции, умерен-
ное увеличение активности алани-
наминотрансферазы, у 
части больных – увеличе-
ние активности щелочной 
фосфатазы, гаммаглута-
милтранспептидазы, ги-
перхолестеринемию.

До начала лечения в 
обеих группах мы наблю-
дали однотипные сдвиги 
клинических показателей 
иммунитета, характеризу-
ющиеся Т-лимфопенией, 
снижением количества 
циркулирующих в крови 
Т-хелперов/индукторов 
(CD4+) и дисбалансом 
субпопуляционного со-
става Т-клеток со сниже-
нием иммунорегулятор-
ного индекса CD4/CD8 
относительно нормы, что 
говорит о формировании 
у больных с ХТПП и АХЗ 
на фоне перенесенного 
туберкулеза легких чаще 
относительно супрес-
сорного варианта имму-
нодефицита (с преиму-
щественным снижением 
количества клеток с хел-

перной активностью). В связи с общей 
Т-лимфопенией абсолютное число 
лимфоцитов с фенотипом CD8+ так-
же умеренно снижалось, однако в не-
сколько меньшей степени, чем количе-
ство лимфоцитов с фенотипом CD4+ 
(таблица).

Так, иммунорегуляторный индекс 
CD4/CD8 у всех обследованных нами 
больных с ХТПП и АХЗ на фоне перене-
сенного туберкулеза легких был досто-
верно ниже нормы (Р<0,001). Количе-
ство В-клеток (CD22+) в большинстве 
случаев существенно не изменялось 
в относительном значении, тогда как 
абсолютное число В-лимфоцитов у 
больных было существенно снижен-
ным (таблица). Функциональная актив-
ность Т-лимфоцитов у обследованных 
больных по данному сочетанному диа-
гнозу была существенно снижена: в 
основной группе в среднем в 1,82 раза 
относительно нормы (Р±0,01) и в груп-
пе сравнения в 1,74 раза (Р±0,01).

Таким образом, до начала прове-
дения лечения обследованные боль-
ные обеих групп имели достаточно 
существенные нарушения со стороны 
клеточного звена иммунитета. Они за-
ключались в наличии Т-лимфопении, 
дисбаланса субпопуляционного со-
става Т-лимфоцитов с преимуще-
ственным снижением количества 
Т-хелперов/индукторов (CD4+), цирку-
лирующих в периферической крови, и 
снижением иммунорегуляторного ин-

Динамика клеточных показателей иммунитета 
у больных с ХТПП и АХЗ на фоне перенесенного 

туберкулеза легких в ходе лечения (М±m)

Иммуноло-
гический 

показатель
Норма

Группа больных
основная 

(n=34)
сравнения 

(n=32)

CD3+,  % 69,8±2,1 51,3±2,0** 
67,9±0,2

50,9±1,8** 
56,3±0,9*

             г/л 1,32±0,04 0,87±0,01*** 
1,25±0,04

0,85±0,03*** 
0,95±0,04**

CD4+,  % 45,6±1,5 30,3±1,9** 
43,6±2,0

30,9±1,8** 
35,8±2,1*

            г/л 0,87±0,03 0,46±0,01*** 
0,80±1,3

0,5±0,02*** 
0,60±1,4**

CD8+,  % 22,3±0,9 18,5±0,1 
21,5±2,5

19,0±0,2 
21,3±2,1

            г/л 0,42±0,02 0,29±1,1* 
0,38±0,01

0,3±1,0* 
0,33±0,02*

CD4/CD8 2,04±0,03 1,58±0,02*** 
2,1±0,03

1,6±0,02*** 
1,81±0,03**

CD22+, % 21,6±1,1 19,7±0,2 
21,2±1,3

20,1±0,3 
20,9±1,4

г/л 0,41±0,02 0,31±0,01* 
0,37±0,02

0,3±0,03* 
0,35±0,02

РБТЛ с ФГА, % 69,5±2,3 38,6±3,0** 
68,2±2,4

39,1±2,7** 
50,9±2,5*

Примечание. В числителе – показатели до начала лече-
ния, в знаменателе – после его завершения; вероятность 
разницы показателей относительно нормы: * – при 
Р±0,05, ** – Р±0,01, *** – Р±0,001.
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декса CD4/CD8. Количество лимфоци-
тов с фенотипом CD8+ (Т-супрессоры/
киллеры) и CD22+ (В-лимфоциты) в 
относительном количестве не сни-
жались, однако в связи с общей лим-
фопенией абсолютное число CD8+- и 
CD22+-лимфоцитов умеренно снижа-
лось. Также отмечено существенное 
снижение функциональной активности 
Т-лимфоцитов по данным РБТЛ.

При повторном изучении показате-
лей клеточного звена иммунного от-
вета после завершения лечения нами 
установлено, что в основной группе 
больных (которые получали комбина-
цию сирепара и натрия нуклеината) 
под влиянием проведенной терапии 
количество CD3+-клеток (общая по-
пуляция Т-лимфоцитов) и Т-хелперов/
индукторов (CD4+) практически полно-
стью нормализовалось, в связи с чем 
иммунорегуляторный индекс CD4/CD8 
повысился до нормы. Показательно, 
что наряду с нормализацией количе-
ственных показателей Т-клеточного 
звена иммунитета у обследованных 
больных отмечено также восстанов-
ление функциональной активности 
Т-лимфоцитов, что подтверждается ди-
намикой РБТЛ с ФГА. Действительно, у 
пациентов основной группы (получав-
ших комбинацию сирепара и натрия 
нуклеината) показатель РБТЛ с ФГА 
повысился с 38,6±3,0 до 68,2±2,4%, 
т.е. в 1,76 раза относительно исходно-
го уровня, и достигает нижней границы 
нормы (таблица). Таким образом, под 
влиянием комбинации препаратов си-
репар и натрия нуклеинат у больных 
с ХТПП и АХЗ на фоне перенесенного 
инфильтративного туберкулеза легких 
отмечается нормализация как количе-
ственных, так и функциональных по-
казателей Т-клеточного звена иммун-
ного ответа. Относительно количества 
CD8+- и CD22+-лимфоцитов у боль-
ных основной группы эти показатели 
также нормализовались (таблица).

В группе сравнения также нами от-
мечена положительная динамика из-
ученных показателей клеточного звена 
иммунитета, однако существенно ме-
нее выраженная. Поэтому после за-
вершения лечения у больных группы 
сравнения имеют место сдвиги между 
количеством большинства изученных 
иммунологических показателей как 
относительно основной группы, так и 
соответствующих показателей нормы 
(таблица). Так, установлена досто-
верная разница количества Т-клеток 
(CD3+) между группами больных как 
в относительном плане (в среднем 
на 11,6±0,7%; Р<0,05), так и при под-
счете абсолютного числа (в 1,3 раза; 
Р<0,05). Относительное количество 

CD4+-лимфоцитов в группе сравнения 
после завершения лечения было на 
7,2±0,5% ниже, чем в основной группе 
(Р<0,05), а абсолютное число CD4+-
клеток – в 1,3 раза (Р<0,05). Иммуно-
регуляторный индекс CD4/CD8 после 
завершения курса лечения в основной 
группе был в 1,16 раза выше, чем в 
группе сравнения (Р<0,05), показа-
тель РБТЛ с ФГА – в 1,33 раза выше 
(Р<0,05).

Таким образом, полученные дан-
ные свидетельствуют, что применение 
комбинации сирепара и натрия ну-
клеината способствует восстановле-
нию показателей иммунологического 
гомеостаза у больных с ХТПП и АХЗ 
на фоне перенесенного туберкулеза 
легких, а именно обеспечивает ликви-
дацию Т-лимфопении, нормализацию 
соотношения между хелперной и су-
прессорной субпопуляциями Т-клеток, 
повышение показателя РБЛТ с ФГА. 

Показательно, что в клиническом 
плане применение в лечении препара-
тов сирепар и натрия нуклеинат сопро-
вождается улучшением самочувствия 
и общего состояния больных, прежде 
всего, уменьшением общей слабости, 
недомогания, повышением трудоспо-
собности и аппетита, улучшением 
настроения, устранением тяжести в 
правом подреберье, субиктеричности 
кожи и склер. В группе сравнения так-
же нами отмечена положительная ди-
намика клинических показателей, од-
нако менее выраженная. При анализе 
биохимических показателей установ-
лено, что у больных основной группы 
(96% пациентов) практически норма-
лизовалась активность сывороточных 
аминотрансфераз.

Таким образом, полученные данные 
свидетельствуют, что применение в 
комплексе лечения больных с ХТПП 
и АХЗ на фоне перенесенного тубер-
кулеза легких комбинации препаратов 
сирепар и натрия нуклеинат патоге-
нетически обоснованно и клинически 
эффективно, поскольку данная ком-
бинация препаратов способствует как 
ликвидации клинико-биохимических 
проявлений заболевания, так и норма-
лизации показателей иммунологиче-
ского гомеостаза, а именно состояния 
клеточного звена иммунитета. Каких-
либо побочных эффектов от использо-
вания предложенной комбинации пре-
паратов, в том числе и аллергических 
реакций, выявлено не было.

Выводы. 1. Клиническая картина 
ХТПП и АХЗ на фоне перенесенного 
инфильтративного туберкулеза легких 
характеризуется наличием различной 
степени выраженности астенического, 
астено-невротического, умеренного 

цитолитического синдромов, гепатоме-
галии, анемии, у части больных – холе-
статического синдрома, а также харак-
терных изменений на рентгенограмме 
легких.

2. При иммунологическом обсле-
довании установлены нарушения со 
стороны клеточного звена иммунитета, 
характеризующиеся Т-лимфопенией, 
дисбалансом субпопуляционного 
состава Т-лимфоцитов, преимуще-
ственно за счет снижения количества 
циркулирующих в периферической 
крови лимфоцитов, имеющих фенотип 
CD4+(Т-хелперов/индукторов) и им-
мунорегуляторного индекса CD4/CD8, 
существенным снижением функцио-
нальной активности Т-клеток по дан-
ным РБТЛ с ФГА. В целом полученные 
данные свидетельствуют о формиро-
вании вторичного иммунодефицитного 
состояния, преимущественно по отно-
сительно супрессорному варианту.

3. Применение в лечении больных 
с ХТПП и АХЗ на фоне перенесенного 
туберкулеза легких комбинации пре-
паратов сирепар и натрия нуклеинат 
способствует ликвидации клинических 
явлений сочетанной патологии, и, на-
ряду с улучшением или полной нор-
мализацией клинических показателей 
у обследованных больных, приводит 
к улучшению биохимических показате-
лей, характеризующих функциональ-
ное состояние печени.

4. У пациентов, получавших комби-
нацию сирепара и натрия нуклеината, 
отмечена нормализация показателей 
клеточного звена иммунитета, что дает 
основание для рекомендации предло-
женной комбинации препаратов в ком-
плексном лечении.
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Воспалительные заболевания ор-
ганов малого таза (ВЗОМТ) занимают 
лидирующее положение в структуре 
гинекологической заболеваемости и 
являются наиболее частой причиной 
нарушения репродуктивного здоровья 
женщин, создавая тем самым основ-
ные медицинские, социальные и эко-
номические проблемы во всем мире 
[2,7,10,11,13,15]. 

Основным пусковым моментом раз-
вития острых воспалительных заболе-
ваний является инвазия микроорганиз-
мов. Шейка матки представляет собой 
важный защитный барьер на пути рас-
пространения бактерий во внутрен-
ние половые органы. Практически все 
микроорганизмы, присутствующие во 
влагалище, за исключением лакто– и 
бифидобактерий, могут принимать 
участие в развитии воспалительного 
процесса [4]. Однако в большинстве 
случаев причиной ВЗОМТ являются 
инфекции, передающиеся половым 
путем [8,12]. Важную роль в патогене-
зе воспалительных процессов женских 
половых органов играет иммунная 
система. Процессы воспаления и им-
мунитета очень тесно связаны, а в на-
стоящее время воспалительная и им-

мунная реакции рассматриваются как 
единое целое [9]. Следует учитывать, 
что в начале патологического процес-
са лишь один инфекционный агент 
инициирует воспалительный процесс 
и изменяет функционирование ло-
кальных иммунных механизмов, под-
готавливая тем самым благоприятную 
почву для дальнейшего инфицирова-
ния условно-патогенными микроорга-
низмами [8,14]. 

Причинами воспалительного про-
цесса шейки матки могут быть раз-
личные факторы: бактериальный дис-
баланс, истончение многослойного 
плоского эпителия в постменопаузе 
с присоединением воспалительно-
го процесса (атрофический кольпит), 
различные физические и химические 
воздействия, ранее перенесенные 
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Проведен цитологический анализ при воспалительных заболеваниях шейки матки у женщин в возрасте от 18 до 88 лет. Результаты 
анализа показали высокую заболеваемость в возрастных группах 18-29 и 30-44 лет. 
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Cytological analysis of cervix inflammatory diseases was conducted on women aged 18 to 88. The results of the analysis showed a high 
incidence of disease in the age groups 18-29 and 30-44.
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