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СУБПОПУЛЯЦИОННЫЙ СОСТАВ ЛИМФОЦИТОВ 
КРОВИ ПОСЛЕ ИЗОЛИРОВАННОГО ПЕРЕЛОМА 
БЕДРЕННОЙ КОСТИ В ДИНАМИКЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО 
ВМЕШАТЕЛЬСТВА
Давыдова Е.В., Осиков М.В., Абрамов К.С.
ФГБОУ ВО «Южно-Уральский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения РФ, г. Челябинск, Россия  
ГБУЗ «Челябинская областная клиническая больница», г. Челябинск, Россия

Резюме. Изолированные переломы бедренной кости составляют более 10% от всех дорожных 
травм. Травматическое повреждение бедренной кости на системном уровне запускает каскад взаи-
мосвязанных реакций нейроэндокринной системы, прежде всего гипоталамо-гипофизарно-надпо-
чечникового комплекса, системных реакций иммунной системы, инициируемых поступлением в 
системный кровоток продуктов тканевой деградации, цитокинов и других медиаторов повреждения. 
К специфическим клеточным реакциям в ответ на травматическое повреждение костной ткани от-
носят включение врожденных и адаптивных реакций иммунного реагирования. В этой связи вос-
требованными являются сведения об изменении субпопуляционного состава лимфоцитов в крови у 
больных с ИПБК до и после оперативного вмешательства. Цель исследования – изучить субпопуля-
ционный состав лимфоцитов в крови после закрытого изолированного перелома диафиза бедренной 
кости (ЗИПБК) средней трети со смещением в динамике хирургического вмешательства – востре-
бована для изучения патогенеза, разработки диагностических критериев и создания инновационных 
методов лечения. Исследование выполнено с участием 20 условно здоровых мужчин и 36 мужчин с 
ЗИПБК 32А и 32В по клинической классификации AO/ASIF, шифр по МКБ-10 S72.3. Критериями 
исключения являлись обострение хронической сопутствующей патологии, заболевания лимфати-
ческой системы и органов кроветворения, онкологические заболевания, наличие остеопороза. Суб-
популяционный спектр лимфоцитов крови оценивали на 5-е, 7-е сутки (сразу после оперативного 
вмешательства) и на 18-е сутки после ЗИПБК. Установлено, что на 5-е сутки после ЗИПБК на фоне 
лейкоцитоза в крови увеличивается количество Т-регуляторных клеток, клеток с маркерами ранней 
(CD25+) и поздней активации (HLA- DR+), снижается представительство NK-клеток. На 7-е сутки 
после ЗИПБК сразу после оперативного вмешательства в крови сохраняются лейкоцитоз, увеличе-
ние количества Т-регуляторных клеток, СD3+ клеток с маркерами ранней и поздней активации. На 
18-е сутки после ЗИПБК в крови восстанавливается общее количество лейкоцитов, Т-лимфоцитов, 
Т-хелперов, Т-регуляторных клеток, Т-лимфоцитов клеток с маркером ранней активации, значимо 
увеличивается число Т-лимфоцитов, экспрессирующих молекулы HLA-DR+.

Ключевые слова: изолированный перелом бедренной кости, хирургическое вмешательство, CD-типирование, лимфоциты
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TIME COURSE OF LYMPHOCYTE PROFILE AFTER FEMORAL 
BONE FRACTURE
Davydova E.V., Osikov M.V., Abramov K.S.
South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russian Federation  
Chelyabinsk Regional Clinical Hospital, Chelyabinsk, Russian Federation

Abstract. Isolated fractures of femur account for more than 10% of all road traffic injuries. Traumatic injury 
of femoral bone triggers a cascade of interrelated neuroendocrine reactions at systemic level, primarily at 
the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, systemic response of immune system, initiated by release of tissue 
degradation products, cytokines and other mediators of damage into systemic blood circulation. Specific 
cellular reactions in response to traumatic injury to bone tissue include both innate and adaptive immune 
responses. In this regard, there is still scarce information on changes in blood lymphocyte subpopulations 
observed after closed isolated fracture of the femoral diaphysis at the middle third, before and after surgery. The 
aim of the present study was to evaluate the subpopulations of peripheral blood lymphocytes following closed 
isolated fracture of the femoral diaphysis with bone displacement in thecourse dynamics of surgical treatment, 
thus being required for studies in pathogenesis, development of diagnostic criteria and creating innovative 
treatment approaches. The study included 20 apparently healthy men and 36 men with closed isolated fracture 
of the femoral diaphysis of the middle third (32A and 32B, by AO/ASIF clinical classification, coded according 
to ICD-10 S72.3). The exclusion criteria were as follows: exacerbation of chronic comorbidities, diseases of 
lymphatic system and haematopoietic organs, oncological diseases, and evidence of osteoporosis. The spectrum 
of blood lymphocyte subsets was assessed on days 5, 7 (immediately after surgery) and on day 18 after closed 
isolated fracture of femoral diaphysis. We have found that, on the day 5 after IPBC along with leukocytosis in 
peripheral blood, the number of T-regulatory cells, cells with markers of early (CD25+) and late activation 
(HLA-DR+) proved to be increased, whereas representation of NK cells was decreased. On the day 7 after IPBC 
and immediately after surgery, leukocytosis persisted in blood, along with increased number of T-regulatory 
cells, CD3+ cells with early and late activation markers. On the day 18 after closed isolated fracture of the 
femoral diaphysis, the total numbers of leukocytes, T-lymphocytes, T-helpers, T-regulatory cells, T cells with 
an early activation marker are restored in peripheral blood, whereas the number of T-lymphocytes expressing 
HLA-DR+ molecules showed a significant increase.

Keywords: femoral fracture, surgical intervention, CD typing, lymphocytes

Введение
Изолированные переломы бедренной кости 

(ИПБК) составляют более 10% от всех дорожных 
травм [1]. Многочисленные исследования свиде-
тельствуют о сопряженности этапов травматиче-
ской болезни и изменений иммунного статуса. 
В первые минуты после травмы развивается син-
дром системного воспалительного ответа (SIRS) 
преимущественно как результат высвобождения 
эндогенных факторов DAMPs (damage-associated 
molecular patterns), именно с ним связывают ран-
нюю активацию врожденных механизмов им-
мунного реагирования [8]. Травматическое по-
вреждение бедренной кости на системном уровне 
запускает каскад взаимосвязанных реакций ней-
роэндокринной системы, прежде всего гипотала-
мо-гипофизарно-надпочечникового комплекса, 
системных реакций иммунной системы, остро-
фазового ответа, миелопоэза, инициируемых 
поступлением в системный кровоток продук-
тов тканевой деградации, цитокинов и других 

медиаторов повреждения [10, 11]. Некоторые 
микробные и эндогенные паттерны могут непо-
средственно активировать систему комплемен-
та и гемостаза [2]. В контексте рассматриваемой 
проблемы в литературе описана депрессия адап-
тивного иммунитета с количественными изме-
нениями популяционного состава лимфоцитов, 
дисбалансом экспрессии активационных марке-
ров при травматических повреждениях тканей, в 
том числе костной, на ранних этапах формирова-
ния синдрома CARS (синдром компенсаторного 
противовоспалительного ответа) [9, 12]. К спец-
ифическим клеточным реакциям в ответ на трав-
матическое повреждение костной ткани относят 
включение врожденных (фагоцитоз, активация 
системы комплемента) и адаптивных (клеточ-
ный и антительный ответ) реакций иммунного 
реагирования. В настоящее время недостаточное 
понимание функциональной интеграции ком-
плексного ответа на травматическое поврежде-
ние тканей при переломах длинных трубчатых 
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костей, включая клеточные факторы адаптивно-
го иммунитета, является основным препятствием 
для создания инновационных методов лечения. 
В этой связи востребованными являются сведе-
ния об изменении субпопуляционного состава 
лимфоцитов в крови у больных с ИПБК до и по-
сле оперативного вмешательства. 

Цель исследования – изучить субпопуляцион-
ный состав лимфоцитов крови после закрытого 
изолированного перелома бедренной кости сред-
ней трети со смещением в динамике хирургиче-
ского вмешательства.

Материалы и методы
Исследование проведено с участием 36 паци-

ентов мужского пола с ЗИПБК (группа 2), нахо-
дящихся на лечении в отделении травматологии 
и ортопедии №2 ГБУЗ Челябинская областная 
клиническая больница. Средний возраст боль-
ных составил 44,2±2,4 года. Согласно клиниче-
ской классификации переломов AO/ ASIF, все пе-
реломы классифицированы как 32А, 32В, шифр 
по МКБ-10 S72.3 [5]. Критериями исключения 
являлись обострение хронической сопутству-
ющей патологии, заболевания лимфатической 
системы и органов кроветворения, онкологиче-
ские заболевания, наличие остеопороза. Иссле-
дование одобрено Этическим комитетом ФГБОУ 
ВО ЮУГМУ Минздрава России (протокол № 3 
от 15.03.2019 г). Контрольную группу состави-
ли условно здоровые мужчины, средний возраст 
47,5±4,2 года (группа 1, n = 20). Иммунологиче-
ское исследование у пациентов с ЗИПБК про-
водили в динамике на 5-е сутки после травмы 
до начала хирургического лечения, на 7-е сутки 
сразу после оперативного вмешательства в виде 
закрытой репозиции отломков с последующим 
блокируемым интрамедуллярным остеосинтезо-
ми на 18-е сутки после травмы. Забор венозной 
крови производили натощак, в утренние часыв 
вакуумные пробирки с ЭДТА. Субпопуляци-
онный спектр лимфоцитов крови исследова-
ли на проточном цитофлуориметре FACSCanto 
10 (Becton Dickinson, США) с использованием 
одно, двух- или трехпараметрических реагентов 
линии IOTest: CD3-FITC/CD19-PЕ, CD3-FITC/
CD4-PЕ,CD3-FITC/CD8-PЕ, CD3-FITC/CD 
(16+56+)-РЕ, CD3-FITC/CD25-PЕ, CD127-PE, 
CD3-FITC/-HLA-DR-PЕ, cytBcl-2 PE/CD45 
PerCP/CD3 APC, cytBcl-2 PE/CD45 PerCP/CD19 
PE-Cy7 и подсчетом клеток и частиц Flow-Count 
в полученной суспензии. Цитофлуориметриче-
ское определение CD95+-лимфоцитов осущест-
вляли на проточном цитометре FACSCalibur™ 
System (Becton Dickinson, США), регистрирова-
ли суммарно не менее 10 000 событий. Получен-
ные данные анализировали с использованием 

программы CellQuest (Becton Dickinson, США). 
Статистическую обработку результатов прово-
дили с применением пакета программ IBM SPSS 
Statistics 19. Характеристика выборок представле-
на в формате “Me (Q0,25-Q0,75)”, где Мe – медиана, 
Q0,25-Q0,75 – значение нижнего и верхнего кварти-
ля соответственно. Проверку статистических ги-
потез в группах проводили с использованием не-
параметрических критериев (Краскела–Уоллиса, 
Вилкоксона для связанных групп). Различия счи-
тали статистически значимыми при р < 0,05.

Результаты
При ИПБК на 5-е сутки наблюдения, до опе-

ративного вмешательства системные изменения 
клеточного иммунитета в крови включали лей-
коцитоз, в относительных величинах снижение 
общего количества лимфоцитов, Т-лимфоцитов 
(CD3+CD19-), количество Т-хелперов (CD3+CD4+) 
и Т-цитотоксических клеток (CD3+CD8+), NK-
клеток, увеличение общего количества лим-
фоцитов с маркерами ранней позитивной ак-
тивации (CD25+), преимущественно за счет 
популяции Т-лимфоцитов и рост численности 
Т-лимфоцитов с маркерами поздней позитивной 
активации HLA-DR+. Пересчет показателей суб-
популяционного состава лимфоцитов в крови в 
абсолютные величины позволил установить, что 
общее количество лимфоцитов, общее количе-
ство Т-лимфоцитов (CD3+CD19-), количество 
Т-хелперов (CD3+CD4+) и Т-цитотоксических 
клеток (CD3+CD8+), В-лимфоцитов (CD19+) зна-
чимо не отличается от значений в контрольной 
группе (табл. 1). Обнаружено статистически зна-
чимое снижение количества в крови NK-клеток 
без изменения количества субпопуляции NK-
клеток из Т-лимфоцитов, увеличение на этом 
фоне популяции Т-регуляторных клеток, обще-
го числа лимфоцитов с маркерами ранней по-
зитивной активации (CD25+), преимуществен-
но за счет популяции Т-лимфоцитов и Т-клеток 
с маркерами поздней позитивной активации 
HLA- DR+. 

На 7-е сутки после ИПБК, сразу по-
сле оперативного вмешательства изменения 
субпопуляционного состава лимфоцитов в 
крови зафиксированы лейкоцитоз, в относи-
тельных величинах снижение общего количе-
ства лимфоцитов, Т-лимфоцитов (CD3+CD19-), 
Т-хелперов (CD3+CD4+) и Т-цитотоксических 
клеток (CD3+CD8+), увеличение количества 
Т-лимфоцитов с маркерами ранней позитивной 
активации (CD25+). В расчете на 109/л крови 
выявлено увеличение Т-регуляторных клеток, 
количества лимфоцитов с маркерами ранней 
позитивной активации (CD25+), в том числе 
Т-лимфоцитов, а также Т-лимфоцитов с марке-
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ТАБЛИЦА 1. КОЛИЧЕСТВЕННЫЙ СОСТАВ ЛЕЙКОЦИТОВ И СУБПОПУЛЯЦИЙ ЛИМФОЦИТОВ В КРОВИ В ДИНАМИКЕ 
ИПБК, Me (Q0,25-Q0,75)
TABLE 1. QUANTITATIVE COMPOSITION OF LEUKOCYTES AND SUBPOPULATIONS OF LYMPHOCYTES IN THE BLOOD 
IN THE DYNAMICS OF AN ISOLATED FEMORAL FRACTURE, Me (Q0.25-Q0.75)

Показатели
Indicators

Группа 1
Здоровые

Group 1
Healthy
n = 20

Группа 2
ИПБК

(5-е сутки после 
травмы)
Group 2

IPBC
(5 days after injury)

n = 36

Группа 3
ИПБК

(7-е сутки после 
травмы)
Group 3

IPBC
(7 days after injury)

n = 36

Группа 4
ИПБК

(18-е сутки после 
травмы)
Group 4

IPBC
(18 days after injury)

n = 36

Лейкоциты, 109/л
Leukocytes, 109/l

6,7 
(3,5-7,1)

12,0 
(7,8-14,3)

14,0 
(9,1-15,8)

8,2 
(6,7-8,9)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01

Лимфоциты, %
Lymphocytes,%

29,8
(27,2-34,2)

23,4
(21,8-24,7)

22,7
(20,3-23,6)

32,8
(29,4-34,6)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01

Лимфоциты, 109/л
Lymphocytes, 109/l

2,18
(1,7-2,3)

2,6
(2,3-3,1)

2,9
(2,4-3,1)

3,5
(2,6-3,5)

р1-4 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01

Т-лимфоциты (CD3+CD19-), %
T-lymphocytes (CD3+CD19-), %

74,6
(65,4-78,5)

64,2
(60,1-69,4)

62,5
(58,8-64,6)

76,7
(68,6-79,3)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01
Т-лимфоциты (CD3+CD19-), 
109/л
T-lymphocytes (CD3+CD19-), 
109/l

2,9
(1,8-3,2)

2,6
(2,1-3,4)

2,7
(2,3-3,2)

4,3
(3,3-5,1)

р1-4 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01

Т-хелперы (CD3+CD4+), %
T-helpers (CD3+CD4+), %

42,86
(38,4-44,5)

35,24
(32,4-37,8)

36,7
(34,6-39,8)

44,3
(42,6-47,8)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01

Т-хелперы (CD3+CD4+), 109/л
T-helpers (CD3+CD4+), 109/l

1,98
(1,56-2,10)

1,2
(1,1-1,5)

1,6
(1,3-1,8)

3,8
(3,2-4,1)

р1-4 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01

Т-цитотоксические 
(CD3+CD8+), %
T-cytotoxic (CD3+CD8+), %

29,8
(28,10-32,20)

23,5
(21,1-25,6)

24,7
(22,1-26,3)

31,9
(28,2-33,2)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р2-4 < 0,01; р3-4 < 0,01
Т-цитотоксические 
(CD3+CD8+), 109/л
T-cytotoxic (CD3+CD4+), 109/l

0,94
(0,83-1,20)

0,76
(0,64-0,82)

0,65
(0,56-0,68)

0,91
(0,76-1,20)

Соотношение CD4+/CD8+

Ratio CD4+/CD8+
1,64

(1,23-1,67)
1,57

(1,34-1,62)
1,4

(1,32-1,50)
1,6

(1,4-1,8)
T-NK-лимфоциты 
(CD3+CD56+CD45+), %
T-NK lymphocytes 
(CD3+CD56+CD45+), %

2,92
(2,87-3,20)

2,87
(2,67-2,90)

2,76
(2,6-2,8)

3,78
(3,65-3,90)

T-NK-лимфоциты 
(CD3+CD56+CD45+), 109/л
T-NK lymphocytes 
(CD3+CD56+CD45+), 109/l

0,33
(0,31-0,34)

0,34
(0,32-0,36)

0,32
(0,2-0,5)

0,37
(0,34-0,39)

NK-лимфоциты  
(CD56dimCD16bright), %
NK lymphocytes 
(CD56dimCD16bright), %

6,3
(6,1-6,5)

3,4
(3,2-3,5)

4,9
(4,6-5,2)

7,5
(7,2-7,7)

р1-2 < 0,01; р2-4 < 0,01
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Показатели
Indicators

Группа 1
Здоровые

Group 1
Healthy
n = 20

Группа 2
ИПБК

(5-е сутки после 
травмы)
Group 2

IPBC
(5 days after injury)

n = 36

Группа 3
ИПБК

(7-е сутки после 
травмы)
Group 3

IPBC
(7 days after injury)

n = 36

Группа 4
ИПБК

(18-е сутки после 
травмы)
Group 4

IPBC
(18 days after injury)

n = 36

NK-лимфоциты  
(CD56dimCD16bright), 109/л
NK lymphocytes 
(CD56dimCD16bright), 109/l

0,64
(0,35-0,78)

0,35
(0,24-0,43)

0,45
(0,2-0,6)

0,63
(0,54-0,74)

р1-2 < 0,01; р2-4 < 0,01

В-лимфоциты (CD19+), %
B-lymphocytes (CD19+), %

13,8
(12,3-15,3)

12,7
(11,2-14,3)

12,5 
(11,3-14,3)

13,7
(12,2-14,6)

В-лимфоциты (CD19+), 109/л
B-lymphocytes (CD19+),109/l

0,12
(0,1-0,3)

0,13
(0,1-0,2)

0,17
(0,15-0,20)

0,16
(0,14-0,18)

T-регуляторные лимфоциты
(CD3+CD4+CD25bright 

CD127dim-to-neg), %
T-regulatory lymphocytes 
(CD3+CD4+CD25bright 

CD127dim-to-neg), %

2,23
(2,1-2,5)

1,98
(1,5-2,2)

2,16
(2,1-2,3)

2,21
(2,1-2,5)

T-регуляторные лимфоциты 
(CD3+CD4+CD25bright 

CD127dim-to-neg), 109/л
T-regulatory lymphocytes 
(CD3+CD4+CD25bright 

CD127dim-to-neg), 109/l

0,47
(0,42-0,49)

1,2
(1,1-1,6)

1,1
(0,95-1,30)

1,56
(1,20-1,89)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р1-4 < 0,01

CD25+ лимфоциты, %
CD25+ lymphocytes, %

23,9
(21,3-25,3)

37,6
(34,2-39,6)

35,5
(32,3-36,9)

31,3
(29,6-34,3)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р1-4 < 0,01

CD25+ лимфоциты, 109/л
CD25+ lymphocytes, 109/l

0,45
(0,42-0,47)

0,95
(0,85-1,20)

0,78
(0,67-0,95)

0,72
(0,68-0,89)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р1-4 < 0,01

СD3+CD25+ лимфоциты, %
СD3+CD25+ lymphocytes, %

15,6
(0,12-0,17)

23,4
(0,18-0,25)

24,7
(22,2-26,7)

23,6
(0,21-25,10)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р1-4 < 0,01

СD3+CD25+ лимфоциты, 109/л
СD3+CD25+ lymphocytes, 109/l

0,2
(0,1-0,4)

0,3
(0,2-0,5)

0,45
(0,32-0,56)

0,42
(0,34-0,54)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р1-4 < 0,01
CD19+CD25+ лимфоциты, %
CD19+CD25+ lymphocytes, %

2,4
(2,1-2,7)

3,1
(2,8-3,8)

2,6
(2,3-2,9)

2,7
(2,4-3,1)

CD19+CD25+ лимфоциты, 
109/л
CD19+CD25+ lymphocytes, 109/l

0,07
(0,04-0,09)

0,12
(0,09-0,14)

0,10
(0,70-0,12)

0,11
(0,08-0,13)

CD3+HLA-DR+ лимфоциты, %
CD3+HLA-DR+ lymphocytes, %

13,07
(12,4-14,3)

15,7
(15,2-16,4)

16,5
(14,6-17,8)

18,6
(16,4-19,6)

р1-4 = 0,02
CD3+HLA-DR+ лимфоциты, 
109/л
CD3+HLA-DR+ lymphocytes, 109/l

0,21
(0,18-0,23)

0,54
(0,52-0,56)

0,65
(0,62-0,66)

0,87
(0,78-0,89)

р1-2 < 0,01; р1-3 < 0,01; р1-4 < 0,01
Примечание. р – достоверность различий показателей между группами пациентов до и в динамике хирургического 
лечения рассчитана согласно непараметрического критерия Вилкоксона, различия считаются достоверными и 
статистически значимыми при р < 0,05.

Note. p, significance of differences in indicators between groups of patients before and in the dynamics of surgical treatment was 
calculated according to the nonparametric Wilcoxon test, the differences are considered significant and statistically significant at p < 0.05.

Таблица 1 (окончание)
Table 1 (continued)
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рами поздней позитивной активации (HLA- DR+). 
Таким образом, на 7-е сутки после ИПБК изме-
нения субпопуляционного спектра лимфоцитов 
в крови, за исключением количества NK-клеток, 
не отличались от значений на 5-е сутки, а проце-
дура оперативного вмешательства не оказывала 
существенного влияния на исследуемые параме-
тры в течение первых 1-2 часов.

На отдаленных этапах после травматического 
повреждения бедренной кости и проведенного 
оперативного лечения, на 18-е сутки наблюде-
ния установлено восстановление общего коли-
чества лейкоцитов, относительного содержания 
общего количества лимфоцитов, Т-лимфоцитов 
(CD3+CD19-), Т-хелперов (CD3+CD4+), Т-ци-
тотоксических клеток (CD3+CD8+), NK-клеток, 
а также увеличение в относительных величинах 
лимфоцитов, в том числе CD3+, с маркерами ран-
ней активации (табл. 1). Оценка субпопуляцион-
ного состава лимфоцитов в крови в абсолютных 
величинах выявила увеличение общего количе-
ства лимфоцитов, Т-лимфоцитов (CD3+CD19-), 
Т-хелперов (CD3+CD4+), Т-регуляторных кле-
ток, общего числа лимфоцитов с маркерами ран-
ней позитивной активации (CD25+), в том числе 
популяции Т-лимфоцитов и лимфоцитов с мар-
кером поздней позитивной активации HLA-DR+ 
за счет повышения экспрессии данных молеку-
лярных продуктов на Т-клетках.

Примечательно, что количество В-лим-
фоцитов как абсолютных, так и относительных 
величинах значимо не изменялось на протяже-
нии всего периода динамического наблюдения, 
однако, тенденция к снижению зафиксирована 
на 5-е и 7-е сутки наблюдения, внося определен-
ный вклад в развитие относительной лимфопе-
нии.

Обсуждение
В динамике травмы в ранний посттравматиче-

ский период (5-7-е сутки после ИПБК) нами от-
мечены характерные для данного периода травмы 
изменения состава лейкоцитов, а именно нали-
чие лейкоцитоза, перераспределительные изме-
нения количества отдельных субпопуляций лим-
фоцитов. Авторами [3] показано, что уже через 
3 часа после травмы в плазме повышается число 
нейтрофильных гранулоцитов и гранулоцитар-
ного колониестимулирующего фактора (G-CSF), 
положительно коррелирующее с уровнем адрена-
лина и цАМФ, что отражает зависимость от адре-
нергической стимуляции костного мозга. 

В то же время обнаруженное нами отсутствие 
изменений абсолютных значений основных по-
пуляций лимфоцитов на 5-7-е сутки после пере-
лома согласуется с данными, представленными в 
работе [3], однако имеются отдельные исследова-

ния, демонстрирующие снижение общего числа 
Т-лимфоцитов, Т-хелперов на 7-е сутки при не-
осложненном течении травматической болезни, 
с восстановлением уровня последних к 10-м сут-
кам, а при наличии инфекционных осложнений 
в ранний посттравматический период авторы от-
мечают более выраженную и длительную (более 
10 суток) депрессию уровня Т-хелперов [3].

На наш взгляд, наблюдаемое на 5-е сутки 
снижение количества NK-лимфоцитов с вы-
сокой экспрессией CD16+ (80-90%), обладаю-
щих выраженной цитолитической активностью, 
свойственной клеткам врожденных механиз-
мов защиты, с одной стороны, предотвращает 
раннюю высокую цитолитическую активность, 
препятствуя массивным повреждениям тканей, 
с другой, по мнению, – может способствовать 
пролонгации воспалительного процесса в тка-
нях [7]. Имеются данные о снижении субпопу-
ляции NK-лимфоцитов при использовании для 
анестезии препаратов фентанила, изофлюрана, 
тиопентала в ранний послеоперационный пери-
од [6]. В то же время наблюдаемое нами увеличе-
ние количества субпопуляции NK-лимфоцитов 
к 18-м суткам после ИПБК может отражать не-
посредственное участие последних в процессах 
метаболизма и репарации костной ткани. Про-
дуцируемые активированными лимфоцитами, 
в том числе NK-клетками, провоспалительные 
цитокины, в частности TNFα, способны сти-
мулировать образование и дифференцировку 
остеокластов посредством усиления экспрессии 
с-fms и RANK и, как следствие, усиливать син-
тез RANKL и M-CSF стромальными клетками, 
Т- и В-лимфоцитами, эндотелиоцитами, способ-
ствуя активации остеокластогенеза [4]. Данный 
факт объясняет особый интерес исследователей 
к анти-TNF-альфа терапии в контроле патологи-
ческой костной резорбции.

Зафиксированное на 5-е, 7-е и 18-е сутки после 
травмы повышение в кровиколичества минорной 
субпопуляции Т-лимфоцитов – Т-регуляторных 
клеток, выполняющих надзорную функцию за 
регуляцией Т-клеточного гомеостаза, формирует 
общий иммуносупрессивный фон, на котором, 
с одной стороны, возможно развитие инфек-
ционных осложнений после травмы, с другой – 
Т-регуляторные клетки за счет наличия на мем-
бране рецептора CD25+ выполняют надзорную 
роль за избыточной активацией Т-лимфоцитов, 
сорбируя IL-2. Снижая концентрацию IL-2, 
Т-регуляторные лимфоциты индуцируют апоп-
тоз IL-2-зависимых клеток, а экспрессия на мем-
бране Т-регуляторных лимфоцитов транскрип-
ционного фактора подавления FoxP3 опосредует 
ингибирование клеточной активности. Иммуно-
депрессивные реакции опосредованы также вли-
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янием секреторных продуктов T-регуляторных 
лимфоцитов (TGF-β, IL-10), которые проявляют 
супрессорную активность не только в отношении 
Т-лимфоцитов, но и эффекторов врожденного 
иммунитета [13]. Также именно Т-регуляторным 
клеткам, и в меньшей степени миелоидным су-
прессорным клеткам (MDSCs) отводят ключе-
вую роль в подавлении адаптивного иммунитета 
при травме [14]. В литературе описано, что по-
сле травмы в кровотоке снижается общее коли-
чество CD3+ лимфоцитов, в том числе в связи с 
Тreg-опосредованной сменой фенотипа от Th1 к 
Th2 [14]. Известно, что при травме соотношения 
Th1/Th2 и Th17/Treg снижаются в динамике от 
1-го к 21-му дню исследования [15]. Снижение 
Th1-хелперов и активация Th2-субпопуляции 
хелперных клеток при неосложненном течении 
травматической болезни приводит к уменьше-
нию концентрации провоспалительных цито-
кинов, следовательно, предупреждает развитие 
септического шока [3]. Между тем некоторые ис-
следователи не отмечают достоверных различий 
в соотношении Th1/Th2-лимфоцитов в сравне-
нии со здоровыми донорами в течение первых 
7-ми суток наблюдения [3].

На эскалацию ранних и поздних активаци-
онных процессов в лимфоцитах указывает по-
вышение на 5-е, 7-е и 18-е сутки общего числа 
лимфоцитов с маркерами ранней позитивной 

активации (CD25+), за счет преимуществен-
но активированных Т-лимфоцитов, а также 
Т-лимфоцитов с экспрессией молекул главного 
комплекса гистосовместимости HLA-DR+, что, 
с одной стороны, обусловлено необходимостью 
обеспечения этапов воспалительной реакции в 
поврежденных тканях, с другой – демонстрирует 
потребность в перманентной антигенной презен-
тации в условиях репарации костной ткани. В то 
же время доказано, что наличие на мембране им-
муноцитов антигенов главного комплекса гисто-
совместимости HLA-DR демонстрирует не толь-
ко способность клеток к антигенпрезентации, 
но при пролонгированной экспрессии (более 3 
недель с момента травмы) данных молекулярных 
продуктов может свидетельствовать об избыточ-
ной стимуляции иммунных клеток антигенами с 
истощением функционального резерва послед-
них, снижении качества презентации антиген-
ного материала и потенциальном риске инфек-
ционных осложнений. Исследования последних 
лет доказали регуляторную роль активированных 
Т-лимфоцитов в реализации остеокластогенной 
активности за счет секреции ими интермедиата 
SOFAT (секретируемый остеокластогенный фак-
тор активированных Т-лимфоцитов), усиливаю-
щего продукцию IL-6 остеобластами и функцио-
нальную активность остеокластов [4].
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