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Введение . Костный мозг – место генерации значительной части иммунокомпетентных клеток и в то же время перифери-
ческий лимфоидный орган, в котором накапливаются эффекторные клетки и клетки памяти противоопухолевого иммуни-
тета. Этот орган еще недостаточно изучен при опухолях.
Цель исследования – изучение иммунокомпетентных клеток костного мозга пациентов с немелкоклеточным раком легкого.
Материалы и методы . В исследовании участвовали 68 больных, у которых были диагностированы плоскоклеточный рак 
легкого (n = 28), аденокарцинома (n = 38) и другие формы рака легкого (n = 2). Во всех случаях, помимо стандартных мето-
дов диагностики и стадирования, исследовали костный мозг больных – морфологию (миелограмму) и субпопуляции лимфоци-
тов. При изучении субпопуляционного состава применяли метод многоцветной проточной цитометрии. Изучены Т-клетки и их 
субпопуляции, В-лимфоциты, NK-клетки, перфоринсодержащие лимфоциты, экспрессия костимуляторной молекулы CD27.
Результаты . В ходе исследования плоскоклеточный рак легкого характеризовался более высоким содержанием костномоз-
говых зрелых Т-клеток (CD3) и CD8-лимфоцитов. Для аденокарциномы была типичной В-клеточная реакция (CD20). Эф-
фекторные (перфоринсодержащие) популяции лимфоцитов костного мозга также имели связь с гистологическим диагнозом 
рака легкого: для аденокарциномы были более типичны CD4-положительные цитотоксические лимфоциты и экспрессия 
на эффекторах CD27. Перфоринсодержащие лимфоидные клетки костного мозга находились в реципрокных отношениях 
с эритрокариоцитами.
Заключение . Субпопуляционный состав клеток костного мозга имеет взаимосвязь с гистологическим вариантом рака и эри-
тропоэзом у больных раком легкого.
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Introduction . Generation of most immunocompetent cells takes place in bone marrow Bone marrow. As well, bone marrow is a peripher-
al lymphoid organ where antitumor effector cells and memory cells are present.
The aim of the work is to estimate peripheral lymphoid cell subpopulations in bone marrow of lung cancer patients.
Materials and methods . Study has been done in 68 pts with lung cancer: squamous cell cancer (n = 28), adenocarcinoma (n = 38), 
other forms (n = 2). In all cases standard diagnostic and staging procedures were performed, as well as morphological (myelogram) and 
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Введение
Рак легкого – один из наиболее типичных при-

меров успешного применения иммунотерапии в он-
кологии. Достижения связаны в основном с использо-
ванием ингибиторов контрольных точек иммунного 
ответа – антител к CTLA-4, PD-1, PD-L1 и т. д. [1]. 
Использование препаратов данной группы позволи-
ло добиться больших успехов в лечении рака легкого 
и отчетливо показать, что влияние на иммунную си-
стему пациента может быть не менее эффективным, 
чем цитотоксическое воздействие на саму опухоль. 
Важно отметить, что в этой бурно развивающейся 
области идет постоянная эволюция лечебных подхо-
дов и возникает понимание необходимости разработ-
ки не только новых ингибиторов контрольных точек, 
но и агонистов ряда костимуляторных молекул (на-
пример, СD27 – варлилумаб) для реализации эффек-
тивного противоопухолевого иммунного ответа [2]. 
В ряде исследований отмечен не только клинический 
эффект агониста CD27, но и синергизм действия с бло-
каторами PD-1 [3].

Интенсивно развиваются методы оценки имму-
нологических параметров при раке легкого, а также 
определения мишеней иммунотерапии для предска-
зания эффекта лечения. Достаточно хорошо изучены 
лимфоидные клетки крови, интратуморальные лим-
фоциты и собственно опухолевые клетки.

Значительно меньшее внимание уделено костно-
му мозгу (КМ) больных раком легкого. Публикаций 
на этот счет практически нет. А ведь именно в КМ 
происходит на начальных этапах генерация NK-кле-
точных и В-линейных эффекторов противоопухоле-
вого иммунитета, а в дальнейшем – накопление Т-кле-
точных (включая регуляторные клетки) эффекторов 
противоопухолевого иммунитета и клеток памяти.

Статья посвящена исследованию субпопуляций 
зрелых лимфоцитов КМ больных немелкоклеточным 
раком легкого.

Материалы и методы
Исследование проведено с участием 68 больных 

немелкоклеточным раком легкого: 52 (76,5 %) муж-

чин и 16 (23,5 %) женщин в возрасте от 17 до 80 лет 
(средний возраст пациентов 63,9 года). У 28 (41,8 %) 
больных был установлен плоскоклеточный рак, у 38 – 
аденокарцинома, в 2 случаях – другие формы рака.

Распределение больных по стадиям было следу-
ющим: IA – 8 (11,8 %), IB – 15 (22,1 %), IIA – 13 
(19,1 %), IIB – 8 (11,8 %), IIIA – 14 (20,6 %), IIIB – 4 
(5,9 %), IV – 6 (8,8 %). Преобладали больные со ста-
диями заболевания IB (22,1 %), IIA (19,1 %), IIIA 
(20,6 %).

В соответствии с размером первичной опухоли 
(pT) распределение было следующим: T1a – 4 (5,9 %), 
T1b – 7 (10,3 %), T2a – 31 (45,6 %), T2b – 7 (10,3 %), 
T3 – 12 (17,6 %), T4 – 7 (10,3 %). Преобладали боль-
ные с отсутствием метастазов в регионарных лимфа-
тических узлах (N0) – 32 (47,1 %), N1 – 21 (30,9 %), 
N2 – 12 (17,6 %), N3 – 2 (2,9 %), лишь в одном случае 
индекс N не был установлен (Nx) – 1,5 %. Отдален-
ные метастазы выявлены у 6 (8,8 %) больных.

Помимо стандартного клинико-лабораторного 
обследования у всех пациентов был изучен КМ 
как морфологическим методом (миелограмма), так 
и иммунологически. Иммунологически были изучены 
основные субпопуляции Т- и В-лимфоцитов – CD3, 
CD4, CD8, CD19 / CD20, NK-клеток (CD16+CD3 – ) 
и ряд дополнительных характеристик лимфоцитов 
по степени зрелости (CD27), цитотоксическому по-
тенциалу (перфорин), экспрессии CD25.

Субпопуляции костномозговых лимфоцитов бы-
ли изучены проточно-цитометрически в гейте зрелых 
лимфоцитов, определяемых на основании выражен-
ной экспрессии CD45 в сочетании с низкими харак-
теристиками SSC (боковое рассеяние света лазерно-
го луча). Анализ цитометрических данных проводили 
с использованием программы FSC v. 3 на персональ-
ном компьютере.

Результаты
В целом в группе больных немелкоклеточным 

раком легкого средний возраст мужчин и женщин 
не различался: возраст мужчин – 64,5 ± 1,1, женщин – 
63,3 ± 2,4 года (р = 0,59). Отмечена четкая связь 

immunological study of bone marrow lymphocyte subpopulations. Multicolor Flow cytomtry was used for study of bone marrow lymphocyte 
populations. We studied T-cells and its subpopulations, B-cells, NK-cells, perforin-positive cells, and CD27-positive cells.
Results . Squamous cell lung cancer was characterized by higher content of bone marrow mature T-cells (CD3), and CD8 lymphocytes. 
More typical for adenocarcinoma was mature B-cell reaction (CD20). Effector (perforin-positive) populations of lymphocytes also were 
related to histological type of cancer: for adenocarcinoma presence of CD4-positive cytotoxic lymphocytes and CD27-expression on ef-
fector cells. Perforin-containing lymphoid cells were in opposite correlation to erythrocaryocytes.
Conclusion . Subpopulational lymphocyte content of bone marrow is related to histological variant of cancer and erythropoiesis in lung 
cancer patients.
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гистологического диагноза с полом больных (р = 0,00) 
(табл. 1).

Как видно, женщин, больных плоскоклеточным 
раком легкого (ПКРЛ), в анализируемой группе 
не было. В то же время аденокарцинома наблюдалась 
с примерно равной частотой у мужчин и женщин.

Среднее содержание зрелых Т-клеток (CD3+) в ана-
лизируемой группе больных (n = 42) составило 67,1 % 
(31,3–82 %). У мужчин содержание зрелых Т-лимфо-
цитов было достоверно более высоким, чем у женщин 
(69,3 ± 2,1 %, n = 33, и 58,8 ± 2,96 %, n = 9), p = 0,01. 
Достоверные различия по данному показателю 
(CD3+-клетки) отмечены при сопоставлении гисто-
логических типов рака легкого: при ПКРЛ уровни 
CD3+-лимфоцитов в КМ больных были более высо-
кими (в среднем 73 %, n = 19), чем при аденокар-
циноме (в среднем 63 %, n = 22), р = 0,003. Уровни 
CD8+-лимфоцитов также были достоверно более 
высокими у мужчин: 32,4 ± 1,8 % (n = 32) и 23,6 ± 2,0 % 
(n = 9), р = 0,003. Уровни CD4+-лимфоцитов не раз-
личались в зависимости от пола (p = 0,9).

таблица 1. Связь гистологического диагноза с полом больных раком 
легкого

Table 1. The relationship of histological diagnosis with the gender of pati-
ents with lung cancer

Пол больных 
Patients’ gender

Плоскоклеточ-
ный рак 

легкого, абс. (%) 
Squamous-cell 

carcinoma, аbs. (%) 

аденокар-
цинома, 
абс. (%) 

adenocarci-
noma, аbs. (%) 

абс. (%) 
abs. (%) 

Мужской 
Male

28 (56,0) 22 (44,0) 50 (100,0) 

Женский 
Female

0 (0,0) 16 (100,0) 16 (100,0) 

Всего 
Total

28 (42,4) 38 (57,6) 66 (100,0) 

Мы оценили, насколько взаимосвязаны пол па-
циентов и уровни Т-клеток и CD8+-лимфоцитов при 
аденокарциноме легкого: были представлены и муж-
чины, и женщины в примерно равной пропорции. 
Хотя некоторое преобладание CD3+- и CD8+-клеток 
у мужчин и было, достоверных различий не получено 
(табл. 2).

Эти данные свидетельствуют о том, что уровни 
CD3+- и CD8+-лимфоцитов в КМ больных раком 
легкого более вероятно ассоциированы с гистологи-
ческим диагнозом, нежели с полом пациентов.

Как и следовало предполагать, исходя из высокой 
ассоциации гистологического типа рака легкого с полом, 
достоверно более высокие уровни CD8+-лимфоцитов 
отмечены при ПКРЛ: 34,1 ± 2,4 % (n = 19) и 27,3 ± 1,9 % 
(n = 22), p = 0,03. В отношении CD4+-лимфоцитов 
такой взаимосвязи не отмечено (p = 0,35).

таблица 2. Уровни CD3+- и CD8+-лимфоцитов у мужчин и женщин, 
больных аденокарциномой легкого

Table 2. Levels of CD3+- and CD8+-lymphocytes in men and women 
with lung adenocarcinoma

Пока-
затель 

Parameter

Пол 
больных 
Patients’ 
gender

n Среднее 
Mean

Стандартная 
ошибка 
среднего 

Standard error  
of the meant

р

CD3+

Мужской 
Male

13 66,62 3,39  – 

Женский 
Female

9 58,84 2,95 0,12

CD8+

Мужской 
Male

13 29,89 2,69  – 

Женский 
Female

9 23,59 2,00 0,1

Примечание . Здесь и в табл. 3–5: n – число больных; 
p – уровень значимости различий. 
Note . Here and in tables 3–5: n – patients’ number; p – significance level.

Интересные данные получены при проведении 
сравнений в гейте Т-клеток: субпопуляции Т-цито-
токсических лимфоцитов (CD3+CD8+) достоверно не 
различались в зависимости от пола больных (p = 0,127). 
Аналогично и гистологические типы рака легкого 
(плоскоклеточный, аденокарцинома) не различались 
по уровням цитотоксических CD3+CD8+-лимфоцитов 
(p = 0,52). Сравнение средних значений NK-клеток 
(CD16+CD3– ) также не выявило связи с полом (р = 0,52). 
Различий в уровнях костномозговых NK-клеток при 
ПКРЛ и аденокарциноме не установлено (р = 0,57).

Таким образом, у больных раком легкого преоб-
ладание зрелой Т-клеточной популяции лимфоцитов 
КМ (CD3) отмечено у мужчин и при ПКРЛ. Анало-
гично CD8+-лимфоциты преобладали в тех же груп-
пах. Вместе с тем среди зрелых Т-клеток (CD3+) пре-
обладания CD8+-лимфоцитов в указанных группах 
не отмечено. При анализе NK-клеток (CD16+CD3– ) 
достоверной связи с полом и гистологическим типом 
рака не выявлено.

Зрелые В-клетки КМ (CD20+CD45++) достоверно 
преобладали у женщин: 25,3 ± 4,97 % (n = 7) и 15,8 ± 
1,8 % (n = 26), р = 0,032. В-лимфоциты также досто-
верно преобладали при аденокарциноме легкого 
в сравнении с ПКРЛ: 21,7 ± 3,1 % (n = 17) и 13,7 ± 
1,4 % (n = 16), p = 0,025. С учетом взаимосвязи диа-
гноза и пола в анализируемой группе больных мы 
провели сравнительный анализ уровней В-клеток 
в зависимости от пола при аденокарциноме. Разли-
чий по уровням CD20+-лимфоцитов не получено: 
у мужчин 19,2 ± 3,9 % (n = 10), у женщин 25,3 ± 4,97 % 
(n = 7), p = 0,35. Есть все основания считать более вы-
сокие уровни зрелых костномозговых В-лимфоцитов 
характерными для аденокарциномы лег кого.
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Таким образом, пол больных раком легкого и ги-
стологический тип опухоли в анализируемой группе 
были взаимосвязаны: ПКРЛ был более типичен для 
мужчин, а аденокарцинома с равной частотой встре-
чалась у мужчин и женщин. Для лиц мужского пола 
и при диагнозе ПКРЛ отмечено доминирование 
CD3+- и CD8+-клеток среди лимфоцитов КМ. В пре-
делах зрелых Т-лимфоцитов таких взаимосвязей не 
отмечено. В-клетки КМ доминировали у женщин 
и при диагнозе аденокарциномы.

Ввиду важности эффекторных Т-клеточных по-
пуляций в реализации противоопухолевого эффекта 
мы изучили перфоринсодержащие лимфоциты, 
их связь с полом больных и гистологическим диагно-
зом. Это исследование проведено у 38 больных.

При исследовании перфоринсодержащих лимфо-
цитов КМ связи с полом нами не установлено (табл. 3).

В то же время имела место связь ряда иммуноло-
гических параметров с гистологическим диагнозом 
рака (табл. 4).

Достоверные различия заключались в преобла-
дании CD4-лимфоцитов, положительных в отноше-

нии перфорина, и перфорин-положительных CD27+-
лимфоцитов при аденокарциноме в сравнении с ПКРЛ.

Существование обеих этих субпопуляций хорошо 
известно, они являются минорными и малоизучен-
ными. Их обнаружение в КМ больных раком легкого 
и достоверная связь с гистологическим типом забо-
левания – это новый факт, заслуживающий несо-
мненного внимания и более подробного изучения.

В последние годы отмечается большой интерес 
к исследованиям гемопоэза при опухолях. Мы про-
анализировали перфоринсодержащие клетки во вза-
имосвязи с показателями гемопоэза у больных раком 
легкого. Случаи разбавления КМ кровью были ис-
ключены на основании суммарного содержания кле-
ток эритроидного ростка в КМ <5 %.

Корреляционные связи морфологически выяв-
ляемых клеточных типов КМ с перфоринсодержа-
щими лимфоцитарными субпопуляциями представ-
лены в табл. 5.

Как видно, миелоидные и эритроидные предше-
ственники находятся в отрицательной корреляцион-
ной связи с перфорин-положительными клетками. 

таблица 3. Средние уровни перфорин-положительных лимфоцитов у мужчин и женщин, больных раком легкого

Table 3. Average levels of perforin-positive lymphocytes in men and women with lung cancer

Популяция лимфоцитов 
lymphocytes population

Пол больных 
Patients’ gender

n Среднее 
Mean

Стандартная ошибка среднего 
Standard error of the meant

р

CD8+-перфорин+ 

CD8+-perforin+

Мужской 
Male

30 10,86 1,87  – 

Женский 
Female

8 9,04 3,94 0,67

CD45+-перфорин+ 

CD45+-perforin+

Мужской 
Male

30 21,26 3,06  – 

Женский 
Female

8 18,81 3,92 0,7

CD8-перфорин+ 

CD8-perforin+

Мужской 
Male

30 13,25 1,76  – 

Женский 
Female

8 14,36 4,10 0,78

CD4+-перфорин+ 

CD4+-perforin+

Мужской 
Male

30 6,98 2,02  – 

Женский 
Female

8 5,16 1,11 0,65

CD4-перфорин+ 

CD4-perforin+

Мужской 
Male

30 19,89 2,35  – 

Женский 
Female

8 15,68 4,53 0,42

CD27+перфорин+ 

CD27+perforin+

Мужской 
Male

30 1,59 0,39  – 

Женский 
Female

8 1,15 0,50 0,59
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Это не исключает регуляторного влияния соответ-
ствующих клеток с цитотоксическим потенциалом 
на ранние этапы дифференцировки эритроидных 
и миелоидных предшественников. Положительные 
корреляции имели место для перфоринсодержащих 
клеток со зрелыми нейтрофилами и уровнем лимфо-
цитов. Высокие уровни сегментоядерных нейтрофи-
лов и лимфоцитов обычно свидетельствуют о разбав-
лении КМ кровью, и в связи с этим можно было бы 
думать о том, что перфоринсодержащие лимфоциты 
попадают в КМ как примесь крови. Однако, как бы-
ло отмечено, случаи разбавления КМ кровью были 
нами исключены из данного анализа.

Интересно, что обе минорные перфоринсодер-
жащие субпопуляции, более высокие уровни которых 
наблюдались при аденокарциноме легкого (CD4, 
CD27), были взаимосвязаны с определенными пока-
зателями миелограммы.

Обсуждение
В данной работе мы рассмотрели как традицион-

ные субпопуляции лимфоцитов – Т-клетки (CD3) и их 

субпопуляции (СD4, CD8), зрелые В-лимфоциты 
(CD20), NK-клетки, так и ряд минорных, или эффек-
торных популяций (CD4+CD25++, CD27, перфорин+). 
Исследование впервые проведено в КМ больных ра-
ком легкого с параллельным детальным изучением 
миелограммы пациентов.

Уже на 1-м этапе обратили на себя внимание вы-
раженные различия иммунологических профилей 
субпопуляционного состава лимфоцитов КМ боль-
ных ПКРЛ и аденокарциномой. Т-клеточные субпо-
пуляции (CD3) и CD8-лимфоциты (Т- и NK-клетки) 
достоверно преобладали у больных ПКРЛ. А более 
высокие уровни зрелых В-лимфоцитов КМ были ха-
рактерны для аденокарциномы. Вполне возможно, 
что принятие во внимание более характерного для той 
или иной гистологической формы рака варианта им-
мунного ответа (Т-, NK-клеточного или гуморально-
го) позволит более направленно планировать таргетную 
и иммунотерапию у больных. Вместе с тем нельзя 
не отметить высокую ассоциацию пола больных с ги-
стологическим вариантом опухоли – все 28 больных 
ПКРЛ были мужчины. С учетом того факта, что при 

таблица 4. Средние уровни перфорин-положительных лимфоцитов у больных аденокарциномой и плоскоклеточным раком легкого

Table 4. Average levels of perforin-positive lymphocytes in patients with adenocarcinoma and squamous cell lung cancer

Субпопуляция лимфоцитов 
lymphocytes subpopulation

Гистология 
histology

n Среднее 
Mean

Стандартная ошибка среднего 
Standard error of the meant

p

CD8+-перфорин+ 

CD8+-perforin+

ПКРЛ 
SCLC

17 10,04 1,75  – 

Аденокарцинома 
Adenocarcinoma

21 10,83 2,72 0,82

CD45+-перфорин+ 

CD45+-perforin+

ПКРЛ 
SCLC

17 18,23 2,30  – 

Аденокарцинома 
Adenocarcinoma

21 22,77 4,20 0,38

CD8-перфорин+ 

CD8-perforin+

ПКРЛ 
SCLC

17 12,19 1,20  – 

Аденокарцинома 
Adenocarcinoma

21 14,53 2,77 0,48

CD4+-перфорин+ 

CD4+-perforin+

ПКРЛ 
SCLC

17 2,19 0,46

Аденокарцинома 
Adenocarcinoma

21 10,16 2,66 0,008

CD4-перфорин+ 

CD4-perforin+

ПКРЛ 
SCLC

17 20,02 2,48

Аденокарцинома 
Adenocarcinoma

21 18,18 3,22 0,67

CD27+-перфорин+ 
CD27+-perforin+

ПКРЛ 
SCLC

17 0,78 0,15

Аденокарцинома 
Adenocarcinoma

21 2,09 0,56 0,033

Примечание . ПКРЛ – плоскоклеточный рак легкого. 
Note . SCLC – squamous cell lung cancer.
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аденокарциноме легкого достоверных различий 
в уровнях CD3+ и CD8+ в зависимости от пола не вы-
явлено, мы склонны связывать более высокие уровни 
эффекторных Т-клеток и CD8-клеток с гистологи-
ческим диагнозом ПКРЛ, а не с полом пациентов. 
Аналогично более высокие уровни зрелых В-клеток 
были характерными для аденокарциномы легкого. 
Иными словами, при исследовании субпопуляцион-
ного состава лимфоцитов КМ мы впервые показа-
ли, что ПКРЛ характеризуется в большей степени 
Т- и NK-клеточными проявлениями иммунитета, 
а аденокарцинома – проявлениями гуморального 
иммунитета.

Дальнейший анализ полученных данных был по-
священ эффекторным субпопуляциям, воздействие 
на которые может быть использовано для повышения 
эффективности противоопухолевого иммунитета. Эти 
перфоринсодержащие субпопуляции не имели связи 
с полом больных. Вместе с тем установлена достоверная 
связь с гистологическим вариантом опухоли. Минор-
ные популяции цитотоксических CD4-лимфоцитов 
и CD27-лимфоциты, содержащие перфорин, были 
более выраженными при аденокарциноме легкого.

таблица 5. Корреляционные связи перфоринсодержащих лимфоцитарных популяций костного мозга больных раком легкого с клетками 
гемопоэза

Table 5. Correlation of perforin-containing lymphocytic bone marrow populations of patients with lung cancer and hematopoietic cells

клеточный тип и индекс миелограммы 
Cell type and myelogram index

Cd45+-перфорин+

(n = 36) 
Cd45+-perforin+  

(n = 36) 

Cd8+-перфорин+ 

(n = 36) 
Cd8+-perforin+ 

(n = 36) 

Cd4+-перфорин+

(n = 36) 
Cd4+-perforin+ 

(n = 36) 

Cd27+-перфорин+ 

(n = 36) 
Cd27+-perforin+ 

(n = 36) 

R p R p R p R p

Миелоциты 
Myelocytes

–0,340 0,042 н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

Сегментоядерные нейтрофилы 
Segmented neutrophils

0,548 0,001 0,567 0,000 н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

Индекс созревания нейтрофилов 
Neutrophil maturation index

–0,363 0,029 –0,408 0,014 н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

Лимфоциты 
Lymphocytes

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

0,471 0,004 н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

Нормобласты базофильные 
Basophilic normoblasts

–0,397 0,017 –0,399 0,016 н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

Нормобласты полихроматофильные 
Polychromatophilic normoblasts

–0,701 0,000 н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

Сумма клеток эритроидного ростка 
Erythroid lineage cells count

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

0,349 0,037

Индекс созревания эритроидных клеток 
Erythroid maturation index

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

н. д. 
n. s.

–0,33 0,05

Примечание . R – коэффициент корреляции; н. д. – нет достоверности. 
Note . R – correlation coefficient; n. s. – not significant.

таблица 6. Субпопуляции Т-клеток, экспрессирующих CD27 и эф-
фекторные молекулы [5]

Table 6. Subpopulations of T-cells expressing CD27 and effector molecules [5]

Субпопуляция 
т-клеток 

T-cells 
subpopulation

Cd27

Гранзим а 
Granzim a

Гранзим в 
Granzim в

Cd4 Cd8 Cd4 Cd8

Tn ++  –  –  –  – 

Tscm +  –  –  –  – 

Tcm +  – – / +  –  – 

Ttm +  – ++  – +

Tem – / + – / + +++ – / + ++

Tte  – + +++ – / + +++

Примечание. Субпопуляции Т-клеток: Тn – наивные, 
Тscm – стволовые клетки памяти, Tcm – клетки 
центральной памяти, Ttm – промежуточные клетки 
памяти, Tem – эффекторные клетки памяти, Tte – тер-
минальные эффекторные клетки. 
Note. T-cells subpopulations: Tn – naive; Tscm – memory stem cells; 
Tcm – central memory cells; Ttm – intermediate memory cells; 
Tem – effector memory cells; Tte – terminal effector cells.
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регуляции гемопоэза, так и с точки зрения особен-
ностей, присущих различным опухолям. В ряде наших 
публикаций были отмечены особенности гемопоэза, 
связанные с накоплением оксифильных нормобла-
стов, что являлось фактором, препятствующим раз-
витию анемии при ряде лимфом [6–8]. Для определе-
ния оксифильных нормобластов нами был предложен 
проточно-цитометрический метод [9]. Особенности 
гемопоэза при меланоме были связаны с поражени-
ем КМ [10]. Более того, реципрокные взаимоотно-
шения костномозговых NK-клеток с эритроидными 
предшественниками имели место при раке молочной 
железы [11].

Заключение
В статье изучены субпопуляции лимфоцитов КМ 

больных раком легкого (аденокарцинома, ПКРЛ). 
Установлено, что Т- и NK-клетки более характерны 
в количественном плане для ПКРЛ, а зрелые В-лим-
фоциты – для аденокарциномы. Эффекторные (пер-
форин-положительные) субпопуляции, такие как CD4+ 
и CD27+, также были достоверно более выраженны-
ми при аденокарциноме легкого. Установлена связь 
этих популяций с уровнем эритрокариоцитов КМ.
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Л И Т Е Р А Т У Р А  /  R E F E R E N C E S

CD4+-Т-клетки с цитотоксической активностью, 
как известно, выявляются при различных иммунных 
реакциях, играя важную роль в противовирусном 
и противоопухолевом иммунитете. Эти клетки харак-
теризуются способностью секретировать гранзим 
В и перфорин и убивать клетки-мишени в контексте 
рестрикции класса HLA II. Считается, что эти клетки 
наиболее близки Th1 (Т-хелперы 1-го типа), секре-
тирующим интерферон γ. Обнаружен подкласс на-
ивных Т-клеток, способных дифференцироваться 
в CD4-цитотоксические Т-лимфоциты. СD4-цито-
токсические Т-лимфоциты рассматриваются как 
потенциальные мишени для терапевтических це-
лей [4].

Не менее интересен факт обнаружения достовер-
но более высоких показателей CD27-положительных 
клеток, экспрессирующих перфорин, при аденокар-
циноме легкого. Вероятнее всего, речь идет об эф-
фекторных Т-клетках памяти, на которых коэкспрессия 
данных молекул (гранзим В, перфорин) возможна 
(табл. 6).

Взаимосвязь субпопуляционного состава имму-
нокомпетентных клеток КМ с миелокариоцитами 
представляет интерес как с точки зрения понимания 
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