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ПОКАЗАТЕЛИ КЛЕТОЧНОГО ИММУНИТЕТА 
ПРИ COVID-19

В статье приведены результаты исследования показателей клеточного иммунитета у пациентов с COVID-19, поступивших на стаци-
онарное лечение в 2020 г. с поражением легочной ткани до 30%. При инфицировании SARS-CoV-2 на фоне выраженной лимфопении и 
нейтрофилии выявлены разнонаправленные изменения ряда показателей клеточного иммунитета, степень выраженности и динамика 
которых может определяться исходным типом реагирования иммунной системы.
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The article presents the results of the study of cellular immunity parameters in COVID-19 patients with ≤30% lung damage hospitalized in 2020.  
When infected with SARS-CoV-2 on the background of severe lymphopenia and neutrophilia, multidirectional changes in a number of cellular 
immunity parameters were revealed, the severity and dynamics of which can be determined by the initial type of immune system response. 
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Введение. С самого начала панде-
мии COVID-19, с апреля 2020 г. было 
отмечено, что инфекция проявляет-
ся у людей по-разному: от просто-
го инфицирования без клинических 
проявлений до тяжелого состояния 
с поражением различных органов, в 
первую очередь легких. Прогрессиру-
ющее поражение легких чаще всего 

являлось причиной смерти пациентов. 
Наиболее подвержены тяжелому те-
чению лица старше 65 лет и имеющие 
хронические заболевания [7,11,12]. 
Лимфоциты и их субпопуляционная 
структура играют важную роль в про-
тивовирусной иммунной защите [4]. 
Вирусные инфекции приводят к дис-
регуляции основных субпопуляций 
лимфоцитов (Т-, В- и натуральных 
киллеров (НК-клеток)), вовлеченных в 
гуморальный и цитотоксический про-
тивовирусный иммунный ответ [6, 8]. 
Исследования, проведенные в тече-
ние 2020 г., показали, что SARS-CoV-2 
обладает уникальным патологическим 
воздействием на иммунную систему 
по сравнению с другими коронавиру-
сами [5,9,10]. Типичной характеристи-
кой SARS-CoV-2-инфекции является 
резкое снижение уровня лимфоцитов, 
сдвиги в Т-клеточном звене иммуни-
тета, в том числе снижение абсолют-
ного количества CD3+-, CD4+- и CD8+-
Т-лимфоцитов. Выраженность изме-
нений Т-клеточного звена иммунитета 

непосредственно зависит от тяжести 
течения коронавирусной инфекции. 
Важно отметить, что успех противо-
действия организма человека SARS-
CoV-2-инфекции, как и успех вакци-
нации, в значительной мере зависит 
от состояния иммунной системы [1-3]. 
Изучение развития ответной реакции 
иммунной системы макроорганизма на 
инфицирование вирусом SARS-CoV-2 
является важным фактором как для 
понимания патогенеза заболевания, 
так и для разработки терапевтических 
стратегий и предупреждения развития 
тяжелых состояний, обусловленных 
COVID-19.

Цель исследования – выявить 
особенности показателей клеточно-
го звена иммунитета у пациентов с 
COVID-19.

Материал и методы исследова-
ния. Группа изучения - 31 чел. в на-
чальном периоде пандемии COVID-19 
в 2020 г., группу сравнения составили 
42 чел., не инфицированных SARS-
CoV-2. Пациенты в группе изучения 
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на момент поступления в стационар 
имели положительные результаты 
ПЦР-теста на SARS-CoV-2, измене-
ния в легких на компьютерной томо-
грамме (КТ)≤30%, сатурацию крови 
кислородом >95%, до госпитализации 
не принимали антибактериальные 
и гормональные препараты. Группа 
сравнения была соответствующей по-
ловозрастной структуры, практически 
здоровой, с отрицательными уровня-
ми антител к вирусу SARS-CoV-2 на 
момент обследования. Обследова-
ние групп включало оценку анамнеза, 
жалоб, КТ органов грудной клетки, 
ПЦР-тестирование на SARS-CoV-2-
инфекцию. Данные обследования за-
носились в стандартизованную анкету. 
Всем пациентам проводили общекли-
ническое исследование перифери-
ческой крови (ПК) с использованием 
гематологического анализатора Me-
donic M20 («Boule Medical», Швеция), 
в том числе определение абсолютного 
количества лейкоцитов, тромбоцитов 
и тромбоцитарных показателей MPV 
(средний объем тромбоцита), PDW 
(ширина распределения тромбоцитов 
по объему) и Р-LCR (коэффициент 
больших тромбоцитов), лимфоци-
тов, микроскопическое определение 
лейкоцитарной формулы. Определя-
ли процентное и абсолютное содер-
жание субпопуляций Т-лимфоцитов 
(CD3+, CD3+CD4+-Т-хелперов, цито-
токсических CD3+CD8+-Т-лимфоцитов, 
CD3+16+-Т-лимфоцитов, CD3+56+-Т-
лимфоцитов, CD3+HLA-DR+), субпо-
пуляций НК-клеток (CD16+56+, CD3-

CD8+), В-лимфоцитов (CD19+), HLA-
DR+-лимфоцитов и CD95+-лимфоцитов 
в ПК методом проточной цитофлуори-
метрии с использованием цитометра 
FACS Calibur («BD», США) и меченых 
ФИТЦ и фикоэритрином монокло-
нальных антител («Сорбент», Россия). 
Индекс сдвига лейкоцитов (ИСЛ), по 
Н.И.Ябучинскому, определяли по от-
ношению количества гранулоцитов 
(нейтрофилов, эозинофилов и базо-
филов) к агранулоцитам (лимфоци-
тов и моноцитов). Лейко-Т-клеточный 
индекс (ЛТИ), по А.М.Земскову, опре-
деляли по отношению абсолютного 
количества лейкоцитов к таковому 
CD3+-Т-лимфоцитов. Иммунорегуля-
торный индекс (ИРИ) определяли по 
отношению процентного содержания 
CD3+CD4+-лимфоцитов к процентному 
содержанию CD3+CD8+-лимфоцитов. 
Для уточнения этиологии клинических 
проявлений проводили определение 
уровней IgG-антител (Ат) к рекомби-
нантному структурному белку S1 шипа 
вируса SARS-СoV-2 в сыворотке ПК с 

использованием полуколичественной 
иммуноферментной тест–системы 
(ИФТС) («EUROIMMUN AG», Герма-
ния), уровни IgM-Ат и IgG-Ат к реком-
бинантному белку SARS-СoV-2 – с 
использованием качественных ИФТС 
(«Вектор-Бест», Россия). Статистиче-
ская обработка проводилась с исполь-
зованием программы Software SPSS 
22.0 (SPSS Inc.). Использовали ме-
диану (Ме), 25-й (Q1-квартиль) и 75-й 
(Q3-квартиль) процентили, ранговый 
критерий Манна–Уитни, критерий χ2 
Пирсона. Уровень значимости (р) при-
нимали < 0,05.

Результаты. В группе пациентов с 
COVID-19 женщин 66%, мужчин 34%. 
Средний возраст 50,8±15,4 года. В 
большинстве случаев среднегруппо-
вые показатели численности белых 
клеток и тромбоцитов ПК у пациентов 
с COVID-19 не выходят за пределы ре-
ференсных значений (табл.1).

В группе пациентов с COVID-19 по-
казатель уровня лимфоцитов в сред-
нем был ниже, чем в группе сравнения, 
как процентный (на 23%), так и абсо-
лютный (на 26,3%) (табл.1). Выражен-
ная лимфопения (<1,1•109кл/л) была 
у 34,4%. При более высоком показа-
теле уровня нейтрофилов (на 17,3%) 
отмечается и повышенный в 1,5 раза 
ИСЛ относительно группы сравнения. 
У 67,7% (n=21) отмечены выраженные 
перестройки в популяционной струк-
туре белых клеток ПК, среди которых 
в 57% (n=12) отмечается повышение 
значений ИСЛ за счет лимфопении на 
фоне нейтрофилии (табл.1). При ми-
кроскопическом исследовании мазков 
крови у пациентов с COVID-19 процент 

атипичных нейтрофилов варьировал 
от 1 до 16% (в среднем 8%), атипичных 
лимфоцитов – от 2 до 15% (в среднем 
4,1%). В группе сравнения атипичных 
форм не наблюдалось.

При оценке клеточного звена имму-
нитета показатели Т- и В-лимфоцитов 
(CD3+, CD3+CD4+-, CD3+CD8+-, 
CD16+CD56+-, HLA-DR+- и CD3+H-
LA-DR+-) в большинстве случаев не 
выходят за пределы референсных 
значений). У пациентов с COVID-19 от-
носительно группы сравнения на фоне 
снижения среднегруппового показа-
теля абсолютного содержания CD3+-
лимфоцитов на 30,8% отмечаются 
повышение ЛТИ на 20% и достоверно 
более низкие среднегрупповые значе-
ния абсолютного содержания исследо-
ванных субпопуляций Т- и НК-клеток 
(табл.2). 

Несмотря на то, что среднегруп-
повые показатели процентного со-
держания CD3+CD4+- и CD3+CD8+-
лимфоцитов у пациентов с COVID-19 
и у здоровых лиц достоверно не раз-
личались, анализ индивидуальных 
иммунограмм свидетельствует о вари-
абельности данных лимфоцитарных 
параметров. В группе с COVID-19 в 
1,5 раза чаще отмечались случаи по-
ниженного содержания (<35%) CD4+-
Т-лимфоцитов (35,5% (n=11) vs 26,2% 
(n=11) в группе сравнения). Повы-
шенные уровни CD19+-В-лимфоцитов 
(>17%) встречаются в 2,6 раза чаще в 
группе сравнения (табл.2).  

При изучении системы НК-клеток 
среднегрупповой показатель абсо-
лютного количества CD16+CD56+-
лимфоцитов на 29,4% ниже, чем в 

Показатели общеклинического исследования крови пациентов с COVID-19
(группа изучения) и здоровых лиц (группа сравнения)

Показатель Группа сравнения
(n = 42)

Группа изучения
(n = 31)

р
Единицы измерения
[референсные значения] Ме Q1 – Q3 Me Q1 – Q3

Лейкоциты, •109кл/л [4 – 9] 6 5 – 7,8 6 5 – 7,8 0,5
Лимфоциты, % [20 – 50] 35,1 28,1 – 43,6 27 12,5 – 34 0,003
Лимфоциты, •109кл/л [1,13 – 2] 1,9 1,6 – 2,4 1,4 0,9 – 1,9 0,001
Тромбоциты, •109кл/л [180 – 320] 222 165 – 248,2 204 173 – 298 0,6
MPV, фл. [9,4 – 12,4] 8,8 8 – 9,4 8,6 8 – 9,3 0,9
PDW, фл. [10 – 20] 12 11 – 13 12,1 11,2 – 12,8 0,9
РLCR, % [13 – 43] 19,1 14,6 – 24,3 19,75 15,6 – 23,7 0,8
Нейтрофилы, % [48,5 – 84] 56 49,2 – 65,2 65,7 58,3 – 81,4 0,004
Моноциты, % [3 – 11] 7,7 6,6 – 8,75 7,2 4,4 – 9 0,3
ИСЛ, ед. [1,46 – 2,36] 1,26 0,95 – 1,9 1,9 1,4 – 4 0,001

Таблица 1
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группе сравнения, и в 50% случа-
ев ниже референсного значения 
– 0,13•109кл/л (табл.2). В среднем 
по группе пациентов с COVID-19 от-
носительно группы сравнения не 
выявлено достоверных изменений 
%-ного содержания как CD3+CD16+- и 
CD3+CD56+-лимфоцитов, так и CD3-

CD8+-лимфоцитов (табл.2). Однако 
при сравнительном анализе распреде-
ления этих субпопуляций лимфоцитов 
повышенные уровни CD3+CD16+-  и 
CD3-CD8+- лимфоцитов (> 8 %) отме-
чаются в 2 раза чаще. 

У пациентов с COVID-19 повы-
шенное (>20%) содержание HLA-DR+-
лимфоцитов отмечалось у 60% (n=18) 
против 33,3% (n=14) группы сравнения 
(χ2 = 5, р=0,03). Повышенное (>6%) со-
держание CD3+HLA-DR+-лимфоцитов 
наблюдается у 86,7% (n=36) пациен-
тов против 58,3% (n=18) группы срав-
нения. Отмечено повышение показа-
теля уровня CD95+-лимфоцитов в 3,2 
раза в среднем по группе пациентов с 

COVID-19 относительно группы срав-
нения (p=0,05) (табл. 2).

Заключение. На фоне выражен-
ной лимфопении и нейтрофилии при 
инфицировании SARS-CoV-2 выяв-
лены разнонаправленные изменения 
исследованных показателей клеточ-
ного иммунитета, в том числе: сниже-
ние абсолютного содержания CD3+-, 
CD3+CD4+ –, CD3+CD8+ – и CD16+C-
D56+-лимфоцитов; повышение %-ного 
уровня CD3+HLA-DR+- и CD95+-
лимфоцитов, степень выраженности 
и динамика которых могут опреде-
ляться исходным типом реагирования 
иммунной системы. Перспективно из-
учение исходного «иммунологического 
паспорта» человека, для выделения 
персональных предикторов течения 
заболевания при инфицировании ко-
ронавирусной инфекцией. 

Настоящее исследование прово-
дилось в рамках выполнения НИОКТР 
№121051700033-3 «Поражение легких 
инфекционной этиологии. Совершен-

ствование методов выявления, диа-
гностики и лечения».
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Показатели клеточного иммунитета пациентов с COVID-19 (группа изучения)
и здоровых доноров (группа сравнения)

Показатель Группа сравнения
(n = 42)

Группа изучения
(n = 31)

p
Единицы измерения
[референсные значения] Ме Q1 – Q3 Me Q1 – Q3

CD3, % [61 – 85] 71 64,5 – 75 70 60,5 –- 76 0,5
CD3, •109 кл/л [0,94 – 2,1] 1,3 1 –1,67 0,9 0,5  – 1,4 0,001
CD3+CD4+,% [35 – 55] 40,9 32,5 – 46,3 39 30,3 – 45,3 0,4
CD3+CD4+,•109кл/л [0,58 – 1,3] 0,77 0,56 – 0,9 0,5 0,3 – 0,9 0,009
CD3+CD8+,% [19 – 35] 23,15 17 –34,1 23,4 17,3 – 31,2 0,7
CD3+CD8+,•109кл/л [0,37 – 1] 0,375 0,3 – 0,7 0,35 0,17– 0,48 0,02
CD3-CD8+,% 4,2 3 – 6,8 5,75 2,8 – 11,1 0,14
CD3-CD8+,•109 кл/л 0,09 0,06 – 0,14 0,07 0,03 – 0,1 0,13
CD16+CD56+,% [10-23] 10,25 7,4 – 14,25 9,4 5,1 – 14,4 0,4
CD16+CD56+,•109 кл/л [0,13 – 0,5] 0,17 0,14 – 0,24 0,12 0,06 – 0,19 0,009
CD3+CD16+,%  [5 – 8] 3,2 2 –  5 3 1,6 – 9,6 0,8
CD3+CD56+,% [5 – 8] 7 3,7 – 12,9 5,7 4 – 8,4 0,3
CD19+,% [7 – 17] 8 6 – 11,3 9 6,2 – 13,6 0,26
CD19+, •109 кл/л [0,1 – 0,38] 0,15 0,1 – 0,23 0,13 0,07–  0,2 0,12
CD3+HLA-DR+, % [1 – 6] 7 5 – 11,3 10 7,4 – 14,8 0,025
HLA-DR+,% [7 – 20] 18,8 15,35–  22,3 21,55 17 – 27,2 0,1
CD95+,% [5 – 43] 9,3 4,3 – 33,45 29,6 13 – 39,75 0,05
ЛТИ, ед. [4 – 7] 4,5 3,3 – 5 5,4 4,2 – 14,1 0,002
ИРИ, ед. [1,5 – 2,6] 1,7 1 – 2,6 1,9 0,9–  2,5 0,81

Таблица 2
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