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Обоснование. CLA+Т-клетки являются важным компонентом лимфоидной ткани, ассоциированной с кожей, 
а значит, определяют патогенез многих иммуноопосредованных дерматозов. 
Цель исследования. Определить относительное количество субпопуляций CLA+T-клеток в периферической 
крови больных псориазом, плоским лишаем (красным плоским лишаем) и атопическим дерматитом, а также 
оценить их влияние на тяжесть течения дерматозов.
Материалы и методы. Обследовано 82 больных псориазом в возрасте от 19 до 62 лет, 54 больных плоским 
лишаем (ПЛ) в возрасте от 18 до 54 лет, 44 больных атопическим дерматитом (АД) в возрасте от 18 до 44 лет, 
а также 20 практически здоровых лиц в возрасте от 18 до 52 лет, поступивших в клинику для удаления добро-
качественных новообразований кожи. 
Всем пациентам проведено стандартное клиническое обследование с определением показателей, характе-
ризующих тяжесть течения дерматозов: PASI (Psoriasis Area and Severity Index) — для больных псориазом, 
ИРТПЛ (индекс распространенности и тяжести плоского лишая) — для больных плоским лишаем и SCORAD 
(Scoring of Atopic Dermatitis) — для больных атопическим дерматитом. Определение субпопуляций CLA+Т-лим-
фоцитов проводилось на проточном цитометре “Cytomics FC500” фирмы Beckman Coulter с использованием 
соответствующих комбинаций прямых моноклональных антител и изотопических контролей. Сравнение групп 
проводили с использованием непараметрического критерия Манна — Уитни, различия считали значимыми при 
p<0,05. Для анализа взаимосвязи между степенью тяжести дерматозов и относительным содержанием субпо-
пуляций CLA+Т-клеток использовали коэффициент ранговой корреляции Спирмена. 
Результаты. У больных псориазом по сравнению с контролем выявлено значимое повышение процентного 
содержания общего количества Т-лимфоцитов, позитивных по CLA (CLA+CD3+), и Т-хелперов, позитивных по 
CLA (СLA+CD4+) (p=0,002 и 8,5×10–4 соответственно), у больных ПЛ и АД только CLA+CD4+ лимфоцитов (p=0,028 
и 0,003 соответственно). В прогрессирующем периоде псориаза обнаружена прямая умеренная корреляция меж-
ду циркулирующей субпопуляцией цитотоксических Т-лимфоцитов, позитивных по CLA (CLA+CD8+), и индексом 
PASI (rs=0,47; p<0,001), в остром периоде АД — между субпопуляциями CLA+CD3+ и CLA+CD4+ клеток и индексом 
SCORAD (rs=0,53; p<0,001 и rs=0,57; p<0,001 соответственно). При ПЛ тяжесть течения дерматоза не сопровожда-
лась какими-либо значительными изменениями со стороны субпопуляций Т-клеток, позитивных по CLA.
Заключение. Результаты исследования подтвердили важную роль субпопуляций CLA+Т-клеток в развитии 
хронических дерматозов. Во всех группах (псориаз, ПЛ и АД) отмечалось повышение относительного количе-
ства CLA+CD4+ Т-хелперов по сравнению с контрольной группой. Также показана взаимосвязь тяжести псо-
риаза с относительным количеством CLA+CD8+ цитотоксических Т-лимфоцитов, а тяжести АД — с CLA+CD3+ 
и CLA+CD4+ Т-хелперами. 

Ключевые слова: псориаз, плоский лишай, атопический дерматит, хронические дерматозы, CLA+Т-клетки, кож-
ный лимфоцитарный антиген, иммунологическое исследование.
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Background. CLA+T-cell are an important component of skin-associated lymphoid tissue, and thus determine the 
pathogenesis of many immuno-mediated dermatoses.
Aims. Determine the relative number of CLA+T-cell subpopulations in the peripheral blood of patients with psoriasis, 
lichen planus and atopic dermatitis, as well as assess their impact on the severity of dermatoses.
Materials and methods. We examined 82 patients with psoriasis aged 19 to 62 years, 54 patients with lichen planus 
(LP) aged 18 to 54 years, 44 patients with atopic dermatitis (AD) aged 18 to 44 years, as well as 20 practically healthy 
individuals aged 18 to 52 years who were admitted to the clinic for the removal of benign skin neoplasms.
All patients underwent a standard clinical examination with the determination of indicators that characterize the severity 
of dermatosis: PASI (Psoriasis Area and Severity Index) — for patients with psoriasis, IPSLP (index of prevalence and 
severity of lichen planus) — for patients with lichen planus and SCORAD (Scoring of Atopic Dermatitis) — for patients 
with atopic dermatitis. Defining subpopulations CLA+T-lymphocytes were carried out on a flow cytometer «Cytomics 
FC500» by Beckman Coulter using appropriate combinations of direct monoclonal antibodies and isotopic controls. 
The groups were compared using the nonparametric Mann — Whitney test, and the differences were considered 
significant at p<0,05. To analyze the relationship between the severity of dermatosis and the relative content of 
subpopulations CLA+T-cells used Spearman's rank correlation coefficient.
Results. In patients with psoriasis, a significant increase in the percentage of the total number of T-lymphocytes 
positive for CLA (CLA+CD3+) and T-helpers positive for CLA (CLA+CD4+) (p=0,002 and 8,5×10–4, respectively), 
in patients with PL and AD only CLA+CD4+ lymphocytes (p=0,028 and 0,003, respectively). In the progressive period 
of psoriasis, a direct moderate correlation was found between the circulating subpopulation of cytotoxic T lymphocytes 
positive for CLA (CLA+CD8+) and the PASI index (rs=0,47; p<0,001), in the acute period of AD — between the 
CLA+CD3+ subpopulations and CLA+CD4+ cells and the SCORAD index (rs=0,53; p < 0,001 and rs=0,57; p<0,001, 
respectively). In PL, the severity of the course of dermatosis was not accompanied by any significant changes in the 
CLA-positive T-cell subpopulations.
Conclusion. The results of the study confirmed the important role of CLA+T cell subpopulations in the development 
of chronic dermatoses. In all groups (psoriasis, LP and AD), an increase in the relative number of CLA+CD4+ T-helpers 
was noted compared with the control group. The relationship between the severity of psoriasis and the relative number 
of CLA+CD8+ cytotoxic T-lymphocytes, and the severity of AD — with CLA+CD3+ and CLA+CD4+ T-helpers is also 
shown.

Keywords: psoriasis, lichen planus, atopic dermatitis, chronic dermatoses, CLA+T cells, cutaneous lymphocytic antigen, 
immunological examination.
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  Кожный лимфоцитарный антиген (CLA, cutaneous 
lymphocyte antigen) идентифицирует субпопуляцию 
эффекторных Т-лимфоцитов памяти, функционально 
вовлеченных в патогенез различных кожных заболева-
ний, опосредованных Т-клетками. CLA имеет специфи-
ческий углеводный эпитоп, который взаимодействует 
с E-селектином и является продуктом зависимой от фу-
козилтрансферазы VII посттрансляционной модифика-
ции гликопротеинового лиганда 1 P-селектина [1, 2]. 
В периферической крови здоровых лиц содержание 
CLA+Т-клеток от всего пула Т-лимфоцитов, по данным 
зарубежных авторов, составляет 10–15%, в то время 
как в коже — 80–90%. При этом Т-клетки, инфильтри-
рующие другие ткани, являются преимущественно 
CLA-отрицательными [3–5].

В настоящее время роль CLA+Т-клеток продолжа-
ет активно изучаться при различных воспалительных 
дерматозах, а также лимфомах кожи. С ними связыва-
ют не только возможность получения интересных дан-
ных о патогенезе кожных заболеваний, но и разработ-
ку инновационного избирательного подхода к лечению 
Т-клеточно опосредованных заболеваний в дермато-
логии.

Цель исследования
Определить относительное количество субпопу-

ляций CLA+T-клеток в периферической крови больных 
псориазом, плоским лишаем (красным плоским лиша-
ем) и атопическим дерматитом, а также оценить их вли-
яние на тяжесть течения дерматозов.

Исследование выполнено на кафедре кожных и ве-
нерических болезней Военно-медицинской академии 
в рамках заказной научно-исследовательской работы, 
утвержденной начальником Главного военно-меди-
цинского управления (шифр «Фокус»). Анализы крови 
проводились в иммунологической лаборатории центра 
клинической лабораторной диагностики. На проведе-
ние работы получено разрешение независимого Этиче-
ского комитета Военно-медицинской академии, прото-
кол № 187 от 21.03.2017.

Материалы и методы
В период с января 2017 г. по май 2020 г. обследо-

вано 82 больных псориазом в возрасте от 19 до 62 лет, 
54  больных плоским лишаем (ПЛ) в возрасте от 18 
до 54 лет, 44 больных атопическим дерматитом (АД) 
в возрасте от 18 до 44 лет, а также 20  практически 
здоровых лиц в возрасте от 18 до 52 лет, поступивших 
в клинику для удаления доброкачественных новообра-
зований кожи. Все пациенты участвовали на добро-
вольной основе, подписав информационный листок 
пациента с формой информированного согласия. Кри-
терии включения: установленный диагноз псориаза, 
плоского лишая или атопического дерматита в периоде 
обострения заболевания, возраст от 18 до 65 лет. Кри-
терии невключения: получение пациентами системной 
иммуносупрессивной терапии, наличие сопутствую-
щих острых заболеваний или хронических заболева-
ний в стадии обострения или декомпенсации, наличие 
онкологических заболеваний на момент обследования 
или в анамнезе, наличие любых других заболеваний, 
в развитии которых ведущее значение имеют иммун-
ные нарушения.

Больным псориазом, ПЛ и АД выполнялось стан-
дартное физикальное обследование (сбор анамнеза, 

осмотр, пальпация, перкуссия и аускультация) с оцен-
кой тяжести течения хронического кожного заболева-
ния по соответствующим индексам: PASI (Psoriasis Area 
and Severity Index) — для больных псориазом, ИРТПЛ 
(индекс распространенности и тяжести плоского лишая 
[5]) — для больных плоским лишаем и SCORAD (Scoring 
of Atopic Dermatitis) — для больных атопическим дерма-
титом. 

Отбор и подготовка проб: взятие венозной крови 
в количестве 2 мл проводили утром натощак в одно-
разовую пластиковую пробирку, содержащую антико-
агулянт этилендиаминтетраацетат. Пробу в течение 
2  часов доставляли в иммунологическую лаборато-
рию, где в течение 4 часов выполняли исследование. 
Анализ проводили при показателе жизнеспособности 
клеток более 90%. К цельной крови пациента в количе-
стве 100 мкл добавляли соответствующую комбинацию 
моноклональных антител (10 мкл) в рабочем разведе-
нии, хорошо перемешивали и инкубировали 15–20 мин 
при комнатной температуре в темноте. Эритроциты 
разрушали путем добавления в пробу 1 мл лизирую-
щего раствора OPTILYSE C. После отмывания фос-
фатно-солевым буфером (PBS) и центрифугирования 
(5 мин при 1500 об/мин) удаляли супернатант и добав-
ляли в каждую пробирку по 0,5 мл раствора PBS. Лим-
фоцитарный осадок ресуспендировали и проводили 
измерения на проточном цитометре “Cytomics FC500” 
фирмы Beckman Coulter.

Использовали моноклональные антитела (МА), 
конъюгированные с флуоресцеина изотиоцианатом 
(FITC), фикоэритрином (PE), тандемом фикоэритрин 
и техасский красный (PE-TR, ECD), тандемом фико-
эритрин и цианин-5 (PC5), тандемом фикоэритрин 
и цианин-7 (PC7) к следующим поверхностным анти-
генам: анти-CLA-FITC (BioLegend, США), анти-CD3-
ECD (Beckman Coulter, США), анти-CD4-PC5 (Beckman 
Coulter, США), анти-CD8-PE (Beckman Coulter, США), 
анти-CD45-PC7 (Beckman Coulter, США). Заявленная 
комбинация МА позволила определять относительное 
содержание CLA+CD3+, CLA+CD4+ и CLA+CD8+ Т-клеток 
(в процентах от всех Т-лимфоцитов).

В обязательном порядке учитывали результаты 
анализа соответствующих изотипических контролей 
(моноклональные антитела без специфичности Fab- 
фрагмента) для оценки доли неспецифического связы-
вания меченых антител и установления параметров ин-
тенсивности флюоресценции.

Статистический анализ. Результаты исследования 
заносили в электронную базу данных Microsoft Excel, 
затем проводили анализ соответствия вида распреде-
ления количественных признаков закону нормального 
распределения. Учитывая тот факт, что распределение 
всех изучаемых признаков отличалось от нормального, 
сравнение групп проводили с применением непарамет-
рического критерия Манна — Уитни. Значения p ниже 
0,05 считались значимыми. Для оценки связи между тя-
жестью течения дерматозов и содержанием субпопуля-
ций CLA+Т-клеток определяли коэффициент ранговой 
корреляции (r) Спирмена. При работе с данными ис-
пользовался пакет прикладных программ Statistica 10.0.

Результаты обследования больных псориазом
По клиническим формам больные псориазом были 

распределены следующим образом: бляшечный псо-
риаз — 67,0% (55 человек), в том числе себорейный 



 25 25

Vestnik Dermatologii i Venerologii. 2020;96(4):22–31
Вестник дерматологии и венерологии. 2020;96(4):22–31

НАУЧНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ / ORIGINAL STUDIES

Vol. 96, Iss. 4, 2020

и ладонно-подошвенный псориаз по 2 человека; капле-
видный псориаз — 33,0% (28 человек). Псориатический 
артрит диагностирован у 3 пациентов с бляшечным 
псориазом (3,7%). По степени тяжести заболевания на-
блюдалась следующая стратификация: тяжелое тече-
ние (индекс PASI — 20) у 8 человек, средней тяжести 
(индекс PASI от 10 до 20) у 35 и легкое течение (индекс 
PASI — 10) у 39 пациентов. 

При анализе гемограммы отмечалось значимое по-
вышение абсолютного числа лейкоцитов в крови боль-
ных псориазом по сравнению с практически здоровыми 
лицами (табл. 1), при этом оценка соответствия инди-
видуальных значений референсному диапазону (от 4,0 
до 8,8×109/л) показала, что только у 4 человек (4,9%) 
наблюдалось превышение верхней границы нормы, 
но не более 10,0×109/л. Вышеуказанные изменения мож-
но объяснить высокой удельной долей пациентов с нали-
чием очагов хронической инфекции (хронический тонзил-
лит у 37,8%, хронический периодонтит у 21,9% человек). 

Анализ содержания общего количества лимфоци-
тов у больных псориазом по сравнению с контрольной 
группой не выявил статистически значимых различий 
как по абсолютному содержанию клеток (Ме псориаз — 
2,0×109/л, Ме здоровые — 1,9×109/л), так и по относи-
тельному (Ме псориаз — 31,2%, Ме здоровые — 30,1%) 
(см. табл. 1).

Перед началом анализа экспрессии CLA на Т-лим-
фоцитах было проведено сравнение процентного со-
держания CD3+ (T-лимфоцитов), CD3+CD4+ (Т-хелперов) 
и CD3+CD8+ (цитотоксических Т-лимфоцитов) клеток 

в периферической крови больных псориазом и здоро-
вых лиц. Медианы значений T-лимфоцитов состави-
ли — 72,4% у больных псориазом против 71,9% в конт-
рольной группе, Т-хелперов — 39,2% против 40,4%, 
цитотоксических Т-лимфоцитов — 25,2% против 25,7%. 
Группы оказались сопоставимыми по данным показате-
лям (p>0,05), а значит, становится возможным проведе-
ние корректной оценки.

Относительное количество CLA+CD3+-клеток у боль - 
ных псориазом было значимо повышено (Ме — 8,4% 
против 6,7%) преимущественно за счет популяции 
Т-хелперов, позитивных по CLA — CLA+CD4+ (Ме — 
6,5% против 4,6%). При этом процентное содержание 
цитотоксических Т-лимфоцитов, позитивных по CLA 
(CLA+CD8+), не выявило статистически значимых раз-
личий по сравнению с контрольной группой (Ме — 1,9% 
против 1,8%) (см. табл. 1, рис. 1).

Важно отметить, что впервые были получены оте-
чественные данные по содержанию в крови субпо-
пуляций CLA+Т-клеток у здоровых лиц. Результа-
ты оказались следующими: МеCLA+CD3+ — 6,7%, 
МеCLA+CD4+  —  4,6% и МеCLA+CD8+ — 1,8%. Соотно-
шение CLA+CD4+/CLA+CD8+ составило 2,6. Это несколь-
ко выше показателей иммунорегуляторного индекса 
(CD4+/CD8+) — 1,6 и свидетельствует о большей экс-
прессии CLA на Т-хелперах. 

По сравнению с зарубежными данными, получен-
ные нами значения содержания исследуемых субпопу-
ляций Т-лимфоцитов, экспрессирующих CLA, оказались 
более низкими. Данный факт можно объяснить тем, 

Таблица 1. Иммунологические показатели в группах больных хроническими дерматозами и практически здоровых лиц, медиана (Me) (25; 75%)
Table 1. Immunological indicators in groups of patients with chronic dermatoses and healthy individuals, median (Me) (25; 75%)

Псориаз ПЛ АД Контрольная группа

Лейкоциты, ×10 9/л 6,6 (5,7; 7,4)
p=0,011

5,9 (5,0; 6,6)
p=0,82

6,2 (5,2; 7,4)
p=0,166

5,8 (5,0; 6,6)

Лимфоциты, % 31,2 (26,2; 35,1)
p=0,310

32,5 (27,3; 37,4)
p=0,656

29,0 (25,6; 34,2)
p=0,093

30,1 (28,1; 38,4)

Лимфоциты, ×10 9/л 2,0 (1,7; 2,3)
p=0,298

1,9 (1,6; 2,3)
p=0,868

1,8 (1,4; 2,2)
p=0,909

1,9 (1,4; 2,2)

Т-лимфоциты (CD3+), %  72,4 (67,2; 78,4)
p=0,665

71,7 (65,0; 75,7)
p=0,649

73,5 (68,0; 79,4)
p=0,394

71,9 (67,0; 76,9)

Т-лимфоциты (CD3+), ×10 9/л  1,4 (1,2; 1,7)
p=0,502

1,4 (1,1; 1,6)
p=0,698

1,4 (1,1; 1,7)
p=0,713 1,3 (1,0; 1,7)

Т-хелперы
CD3+CD4+, %

39,2 (35,9; 43,1)
p=0,821

43,1 (37,3; 51,8)
p=0,468

37,5 (41,0; 47,5)
p=0,268 40,4 (37,9; 43,4)

Цитотоксические Т-лимфоциты
CD3+CD8+, %

25,2 (20,4; 33,7)
p=0,792

24,0 (21,2; 30,3)
p=0,568

29,7 (22,9; 31,8)
p=0,193 25,7 (20,9; 28,6)

CLA+CD3+-клетки,
% от CD3+-лимфоцитов

8,4 (6,7; 10,4)
p=0,002

8,1 (6,0; 10,3)
p=0,062

7,6 (5,9; 9,4)
p=0,077

6,7 (5,9; 7,8)

CLA+CD4+-клетки,
% от CD3+-лимфоцитов

6,5 (4,6; 8,1)
p=8,5×10–4

5,7 (4,1; 7,5)
p=0,028

6,0 (4,7; 7,4)
p=0,003

4,6 (3,5; 5,5)

CLA+CD8+-клетки,
% от CD3+-лимфоцитов

1,9 (1,3; 2,5)
p=0,895

2,0 (1,4; 2,7)
p=0,376

1,5 (1,2; 2,1)
p=0,265

1,8 (1,3; 2,4)
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Рис. 1. Относительное количество CLA+CD3+ (1, 2), CLA+CD4+ (3, 4) и CLA+CD8+ 
(5, 6) Т-клеток в крови больных псориазом и практически здоровых лиц (в про-
центах от общего числа Т-клеток). ** р<0,01, *** р<0,001
Fig. 1. The relative number of CLA+CD3+ (1, 2), CLA+CD4+ (3, 4) and CLA+CD8+ 
(5, 6) T-cells in the blood of patients with psoriasis and healthy individuals 
(as a percentage of the total number of T-cells). ** р<0.01, *** р<0.001

Диаграммы рассеяния

PASI

CLA+CD3+

CLA+CD4+

CLA+CD8+

CLA+CD3+: PASI: r = 0,1832; p = 0,0409
CLA+CD4+: PASI: r = 0,0078; p = 0,9316
CLA+CD8+: PASI: r = 0,4658; p = 0,00000

Рис. 2. Графическое представление результатов корреляционного анализа между тяжестью заболевания (PASI) и экспрессией CLA на Т-клетках (сравнение PASI с уровнем 
CLA+CD3+, CLA+CD4+ и CLA+CD8+ клеток)
Fig. 2. Graphical presentation of the results of the correlation analysis between disease severity (PASI) and CLA expression on T-cells (comparison of PASI with the levels of 
CLA+CD3+, CLA+CD4+ and CLA+CD8+ cells)
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что в наших исследованиях (в отличие от проанализиро-
ванных зарубежных источников) в панель моноклональ-
ных антител были включены антитела к общелейкоцитар-
ному антигену CD45 с целью более точного выделения 
лимфоцитов исследуемой популяции Т-клеток. 

При проведении корреляционного анализа выяс-
нилось, что между показателем PASI и количеством 
Т-клеток, экспрессирующих CLA (CLA+CD3+ клетки), 
существует прямая слабая статистически значимая 
связь (r=0,183, p=0,041) и связано это, главным обра-
зом, с умеренной корреляцией между PASI и CLA+CD8+ 

T-клетками (r=0,466, р<0,001). В то время как взаи-
мосвязи между тяжестью дерматоза и количеством 
CLA+CD4+ Т-клеток не наблюдалось (рис. 2).

Результаты обследования больных плоским лишаем 
Больные плоским лишаем были распределены 

по клиническим формам следующим образом: клас-
сическая форма — 92,3% (50 человек), гипертро-
фическая форма — 7,7% (4 человека). По степени 
тяжести заболевания наблюдалась следующая стра-
тификация: тяжелое течение (ИРТПЛ — 20) у 14 чело-
век, средней тяжести (ИРТПЛ от 10 до 20) у 32 и лег-
кое течение (ИРТПЛ — 10) у 8 пациентов. 
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Рис. 3. Относительное количество CLA+CD3+ (1, 2), CLA+CD4+ (3, 4) и CLA+CD8+ 
(5, 6) Т-клеток в крови больных плоским лишаем и практически здоровых лиц 
(в процентах от общего числа Т-клеток). * р<0,05
Fig. 3. The relative number of CLA+CD3+ (1, 2), CLA+CD4+ (3, 4) and CLA+CD8+ 
(5, 6) T-cells in the blood of patients with lichen planus and healthy individuals 
(as a percentage of the total number of T -cells). * р<0.05
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Рис. 4. Графическое представление результатов корреляционного анализа между тяжестью заболевания (ИРТПЛ) и экспрессией CLA на Т-клетках (сравнение ИРТПЛ 
с уровнем CLA+CD3+, CLA+CD4+ и CLA+CD8+ клеток)
Fig. 4. Graphical presentation of the results of the correlation analysis between the severity of the disease (LPASI) and the expression of CLA on T-cells (comparison of the LPASI 
with the levels of CLA+CD3+, CLA+CD4+ and CLA+CD8+ cells)

Диаграммы рассеяния

ИРТПЛ

CLA+CD3+

CLA+CD4+

CLA+CD8+

CLA+CD3+: ИРТПЛ: r = 0,1301; p = 0,2761
CLA+CD4+: ИРТПЛ: r = 0,0727; p = 0,5441
CLA+CD8+: ИРТПЛ: r = 0,2103; p = 0,0762

Как видно из представленных результатов в табл. 1, 
центральные диапазоны значений в выборках, характе-
ризующие количество лейкоцитов, лимфоцитов, Т-лим-
фоцитов, Т-хелперов и цитотоксических Т-лимфоци-
тов, не выходили за пределы референсных значений. 
При этом в сравнении с контрольной группой значимых 
различий получено не было (p>0,05). 

При анализе содержания CLA+CD4+ Т-хелперных 
клеток отмечалось статистически значимое повыше-
ние относительного количества данной субпопуляции 
в периферической крови больных ПЛ (р=0,028) по от-
ношению к контрольной группе. Медианы значений от-
носительного содержания CLA+CD4+ клеток составили: 
здоровые лица  — 4,6%, больные ПЛ — 5,7%. Тогда 
как содержание общей популяции Т-клеток, экспрес-
сирующих CLA (CLA+CD3+), и субпопуляции цитотокси-
ческих Т-лимфоцитов, позитивных по CLA (CLA+CD8+), 
значимо не отличалось от показателей практически здо-
ровых лиц (см. табл. 1, рис. 3).

Корреляционный анализ между тяжестью тече-
ния ПЛ и содержанием всех изучаемых субпопуляций 
CLA+Т-клеток (CLA+CD3+, CLA+CD8+ и CLA+CD8+) не вы-
явил наличия статистически значимой связи (рис. 4).
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Рис. 5. Относительное количество CLA+CD3+ (1, 2), CLA+CD4+ (3, 4) и CLA+CD8+ 
(5, 6) Т-клеток в крови больных атопическим дерматитом и практически 
здоровых лиц (в процентах от общего числа Т-клеток). * р<0,05
Fig. 5. The relative number of CLA+CD3+ (1, 2), CLA+CD4+ (3, 4) and CLA+CD8+ 
(5, 6) T-cells in the blood of patients with atopic dermatitis and healthy individuals 
(as a percentage of the total number of T-cells). * р<0.05
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Рис. 6. Графическое представление результатов корреляционного анализа между тяжестью заболевания (SCORAD) и экспрессией CLA на Т-клетках (сравнение SCORAD 
с уровнем CLA+CD3+, CLA+CD4+ и CLA+CD8+ клеток)
Fig. 6. Graphical presentation of the results of correlation analysis between disease severity (SCORAD) and CLA expression on T-cells (comparison of SCORAD with the levels of 
CLA+CD3+, CLA+CD4+ and CLA+CD8+ cells)

Диаграммы рассеяния

SCORAD

CLA+ CD3+

CLA+CD4+

CLA+CD8+

CLA+CD3+: Scorad: r = 0,5322; p = 0,000021
CLA+CD4+: Scorad: r = 0,5561; p = 0,000006
CLA+CD8+: Scorad: r = 0,2532; p = 0,055114

Результаты обследования больных атопическим 
дерматитом
Больные атопическим дерматитом по степени тя-

жести заболевания были распределены следующим об-
разом: тяжелое течение (SCORAD — 45) у 44 человек, 
средней степени тяжести (SCORAD от 15 до 45) у 10 че-
ловек, пациенты с легким течением в исследование 
включены не были. 

Как видно из представленных результатов в табл. 1, 
количество лейкоцитов, лимфоцитов, Т-лимфоцитов, 
Т-хелперов и цитотоксических Т-лимфоцитов значимо 
не отличалось от показателей в контрольной группе 
(p>0,05). 

При анализе содержания CLA+CD4+ Т-хелперов отме-
чалось статистически значимое повышение относитель-
ного количества данной субпопуляции в периферической 
крови больных АД (р=0,003) по отношению к контрольной 
группе. Медианы значений относительного содержания 
CLA+CD4+ Т-клеток составили: здоровые лица — 4,6%, 
больные АД — 6,0%. Тогда как содержание общей по-
пуляции Т-клеток, экспрессирующих CLA (CLA+CD3+), 
и субпопуляции цитотоксических Т-лимфоцитов, позитив-
ных по CLA (CLA+CD8+), значимо не отличалось от показа-
телей практически здоровых лиц (см. табл. 1, рис. 5).
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Рис. 7. Бляшки большого размера на коже нижних конечностей
Fig. 7. Large plaques on the skin of the lower extremities

Рис. 8. Крупные бляшки на коже туловища и верхних конечностей
Fig. 8. Large plaques on the skin of the trunk and upper extremities

Корреляционный анализ между тяжестью течения 
АД и содержанием общей популяции Т-клеток CLA+CD3+ 
и субпопуляции CLA+CD4+ Т-хелперов показал нали-
чие прямой умеренной статистически значимой связи. 
Взаимосвязи между индексом SCORAD и количеством 
CLA+CD8+ цитотоксических Т-лимфоцитов в крови боль-
ных АД выявлено не было (рис. 6).

Обсуждение
В данном исследовании впервые в России нами 

была оценена экспрессия молекулы CLA на Т-лимфо-
цитах периферической крови больных псориазом, ПЛ, 
АД, а также практически здоровых лиц. Результаты по-
казали, что диапазон, включающий 95% значений от-
носительного количества общей популяции Т-клеток, 
экспрессирующих CLA в контрольной группе (здоровые 
лица), составил 3,3–11,6%, в то время как для позитив-
ных по CLA Т-хелперов (CLA+CD4+) и цитотоксических 
Т-лимфоцитов (CLA+CD8+) — 2,2–8,8% и 1,0–3,3% со-
ответственно. Полученные данные целесообразно ис-
пользовать при определении референсного интервала 
для вышеуказанных субпопуляций. 

У больных псориазом отмечалось статистически 
значимое повышение уровня позитивных по CLA об-
щей популяции Т-клеток и субпопуляции Т-хелперов 
(CLA+CD3+ и CLA+CD4+), а также выявлена умеренная 
корреляция между тяжестью дерматоза (PASI) и коли-
чеством циркулирующих CD8+ Т-клеток, экспрессирую-
щих CLA. Как известно, субпопуляция цитотоксических 
Т-лимфоцитов (CD3+CD8+) участвует в патогенезе псори-
аза, взаимодействуя с клетками эпидермиса, несущими 
на своей поверхности конкретный аутоантиген в ком-
плексе с ГКГ (главный комплекс гистосовместимости) 
I класса. Каждый вариант (аллель) гена ГКГ-I может свя-
зывать только определенный набор пептидов, а значит, 
и активировать соответствующий клон цитотоксических 
Т-лимфоцитов. Оказалось, что основной ген предраспо-
ложенности к псориазу как раз относится к ГКГ-I и рас-
полагается в локусе Cw (Cw*0602) [7, 8]. Поэтому стано-
вится понятной основная роль именно цитотоксических 
Т-лимфоцитов, несущих CLA (CLA+CD8+), в отношении 
влияния на клинические проявления дерматоза, в то вре-
мя как позитивные по CLA Т-хелперы (CLA+CD4+) иници-
ируют и поддерживают воспалительный процесс. 

Таким образом, взаимодействие относительно не-
большого количества CD4+ T-клеток с антиген-презен-
тирующими клетками создает необходимое микроокру-
жение для привлечения CD8+ T-клеток к псориатическим 
поражениям. Это объясняет, почему течение псориаза 
может начать резко прогрессировать у ВИЧ-инфициро-
ванных людей с небольшим количеством циркулирую-
щих CD4+ Т-клеток.

В подтверждение данного тезиса представляем 
клинический случай. В 2017 г. в клинику кожных и ве-
нерических болезней Военно-медицинской академии 
поступил пациент П., 30 лет, с диагнозом: распростра-
ненный бляшечный псориаз, тяжелое течение (PASI — 
21,4), стационарный период (рис. 7, 8). В ходе обсле-
дования выяснилось, что он в течение 5 лет состоит 
на учете в центре по профилактике и борьбе со СПИДом 
и инфекционными заболеваниями Санкт-Петербурга, 
причем назначенную 2 года назад антиретровирусную 
терапию не принимает. По данным иммунограммы 
(табл. 2) выявлены признаки выраженного вторичного 
Т-клеточного иммунодефицита хелперного типа. Наря-

ду с увеличением количества цитотоксических Т-лим-
фоцитов отмечается их избирательная активация, 
что проявляется повышением относительного и абсо-
лютного содержания активированных Т-лимфоцитов, 
несущих маркер активации HLA-DR (СD3+HLA-DR+). 
Наблюдается также повышение процента регуляторных 
Т-хелперных клеток (CD3+CD4+CD25bright), обладающих 
иммуносупрессорной функцией. 

Анализ экспрессии CLA на основных субпопуляциях 
Т-клеток показал, что, несмотря на уменьшение общего 
количества Т-хелперов (CD3+CD4+), как позитивных, так 
и негативных по CLA, процентное содержание позитив-
ных по CLA Т-хелперов (CLA+CD4+) остается в пределах 
нормы (абсолютное количество также снижено, но доста-
точно для инициации патологического процесса). В то же 
время количество экспрессирующих CLA цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов (CLA+CD8+) резко повышено и обес-
печивает развитие выраженной клинической картины.

У больных плоским лишаем не было обнаружено вза-
имосвязи между количеством исследуемых субпопуляций 
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Таблица 2. Основные показатели клеточного иммунитета пациента
Table 2. The main indicators of the patient's cellular immunity

Показатель Единицы измерения Результат Референсный диапазон

Лейкоциты ×109/л 4,5 4,0–8,8

Лимфоциты
% 22 19–37

×109/л 0,99 ↓ 1,2–2,5

Т-лимфоциты  
(CD3+CD19-)

% 60,6 60–80

×109/л  0,6 ↓ 0,80–2,20

Т-хелперы/индукторы  
(CD3+CD4+)

% 8,7 ↓↓ 30–50

×109/л  0,08 ↓↓ 0,50–1,20

Цитотоксические Т-лимфоциты  
(CD3+CD8+)

×109/л  52,4 ↑ 20–30

% 0,52 0.30–0.90

Индекс CD3+CD4+/CD3+CD8+ 0,17 ↓↓ 1,2–2,5

Активированные Т-лимфоциты  
(CD3+HLA-DR+) 

% 37,3 ↑↑ 1,3–10

×109/л  0,37 ↑ 0,02–0,30

Регуляторные Т-клетки (CD4+CD25brightCD127neg)
(% от всех Т-хелперов) % 12,2 ↑↑ 1,65–5,75

Общая популяция Т-клеток, экспрессирующая CLA
(CLA+CD3+ клетки), % от CD3+ лимфоцитов % 18,4 ↑ 3,3–11,6

Т-хелперы, экспрессирующие CLA  
(CLA+CD4+ клетки), % от CD3+ лимфоцитов % 3,5 2,2–8,8

Цитотоксические Т-лимфоциты, экспрессирующие CLA 
(CLA+CD8+ клетки), % от CD3+ лимфоцитов % 14,8 ↑↑ 1,0–3,3

Примечание: ↓ (↑) — незначительное (менее чем в 2 раза) понижение (повышение) показателя, ↓↓ (↑↑) — значительное (более чем в 2 раза) понижение 
(повышение) показателя.

Т-клеток, экспрессирующих CLA, и тяжестью течения 
дерматоза. Возможно, это обусловлено относительно 
небольшой (в сравнении с псориазом и АД) площадью 
поражения кожи, а значит, малым объемом CLA+ Т-кле-
ток, которые необходимы для возникновения и поддер-
жания клинических проявлений ПЛ. С учетом такой 
минимальной «потребности» в лимфоцитах зафикси-
ровать изменения в крови, даже с учетом постоянной 
рециркуляции клеток, достаточно сложно. Что касается 
количественных различий по сравнению с контроль-
ной группой, то они получены только для Т-хелперов, 
позитивных по CLA (CLA+CD4+). Данный факт может 
указывать на дополнительный, не связанный с кожей, 
триггерный фактор, стимулирующий образование мо-
лекулы CLA на Т-лимфоцитах.

У больных АД были выявлены как значимое повы-
шение в крови субпопуляции Т-хелперов, позитивных 
по CLA (CLA+CD4+), так и прямая взаимосвязь между их 
количеством и тяжестью течения заболевания. В связи 
с этим можно констатировать, что именно Т-хелперы 
играют ведущую роль в патогенезе данного дерматоза. 
Частично наши выводы подтверждают результаты ис-
следования Teraki Y. et al. (2000), где было показано, 
что экспрессия CLA на CD4+ T-клетках была значитель-
но повышена у больных АД по сравнению со здоровыми 
лицами и больными псориазом, в то время как по экс-
прессии CLA на CD8+ Т-клетках существенной разницы 
не отмечалось [8].

Заключение
Результаты исследования подтвердили важную 

роль субпопуляций Т-клеток, экспрессирующих CLA, 

в развитии хронических дерматозов. Во всех группах 
(псориаз, ПЛ и АД) отмечалось повышение относи-
тельного количества позитивных по CLA Т-хелперов 
по сравнению со здоровыми лицами. В связи с этим 
требуется продолжение работы в этом направлении 
для выяснения причин данного явления и возможно-
сти использования при разработке новых вариантов 
терапии. Показана взаимосвязь тяжести клинической 
картины псориаза с относительным количеством экс-
прессирующих CLA цитотоксических Т-лимфоцитов 
(CLA+CD8+), а АД — позитивных по СLA Т-хелперов 
(CLA+CD4+). На наш взгляд, наблюдаемая прямая кор-
реляция может иметь следующее объяснение: увели-
чивающийся объем поражения кожи требует привлече-
ния большего количества Т-клеток из крови. Важным 
аргументом в пользу данного предположения могло 
бы стать доказательство уменьшения количества цир-
кулирующих CLA+CD8+ и CLA+CD4+-клеток в процессе 
лечения. 

Ограничения исследования
Следует отметить небольшой объем контрольной 

группы (20 человек). Поэтому для окончательного ре-
шения вопроса о референсном интервале субпопуля-
ций CLA+ T-лимфоцитов рекомендуется проведение 
дополнительных исследований на аналогичном обору-
довании с включением большего количества здоровых 
контролей.

Источник финансирования. Исследование выпол-
нено за счет целевого финансирования в рамках про-
ведения научно-исследовательской работы, утвержден-
ной Главным военно-медицинским управлением. 
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