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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ 
ПОКАЗАТЕЛЕЙ У ПАЦИЕНТОВ С ИМУНОГЛОБУЛИН А НЕФРОПАТИЕЙ 

И ИММУНООПОСРЕДОВАННЫМИ ГЛОМЕРУЛОПАТИЯМИ
1ГУ «Минский НПЦ хирургии, трансплантологии и гематологии», Минск, Беларусь; 
2УО «Белорусский государственный медицинский университет», Минск, Беларусь

Целью исследования являлось изучить особенности иммунологических показателей 
периферической крови пациентов с первичной иммуноглобулин А нефропатией (ИГАН) 
по сравнению с иммуноопосредованными гломерулопатиями. Иммунофенотипическая 
характеристика клеточного и гуморального иммунитета у пациентов с ИГАН показала 
однотипные с различными иммуноопосредованными гломерулопатиями изменения им-
мунологических показателей периферической крови — снижение уровня CD3+CD4+Т-
хелперов, повышение CD3+CD8+Т-клеток и CD3+CD4–CD8–Т-клеток. Функциональ-
ным отличием в иммунологическом статусе пациентов с ИГАН по сравнению с ана-
логичными показателями в группах пациентов с хроническим гломерулонефритом, 
включившим фокально-сегментарный гломерулосклероз и нефропатию минимальных 
изменений, люпус-нефритом и иммуноглобулином А-васкулитом, являлось повышение 
количества СD56+NK-клеток, СD3+CD56+ТNK-клеток и γδТ-лимфоцитов с экспрессией 
цитотоксического фенотипа.

Ключевые слова: иммуноглобулин А нефропатия, иммунофенотип, патогенез, гам-
ма-дельта Т-лимфоциты (γδ Т-клетки), двойные негативные Т-лимфоциты (CD3+CD4-
CD8-), гломерулопатия
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К.С. Комиссаров1,2, Д.Б. Нижегородова2, 
М.В. Дмитриева2, В.С. Пилотович2

Введение

В настоящее время диагностика и мони-
торинг неблагоприятного течения иммуно-
глобулина А-нефропатия (ИГАН) основы-
ваются на рутинных клинико-лабораторных 
методах исследования, таких как суточная 
протеинурия (ПУ) и скорость клубочковой 
фильтрации (СКФ) [1]. Клинические прояв-
ления ИГАН варьируют от бессимптомных 
изменений с незначительной микрогемату-
рией до развития нефротического синдрома 
и острого повреждения почек, что затрудняет 
использование лабораторных показателей в 
оценке тяжести данного варианта гломеруло-
нефрита [2]. Кроме того, стандартные тесты 
не позволяют с высокой степенью вероятно-
сти определить индивидуальный прогноз за-
болевания, так как увеличение ПУ, снижение 
СКФ, особенно на фоне длительной тера-
пии, могут имитировать обострение заболе-

вания при имеющихся у пациента тяжёлых 
необратимых склеротических изменениях 
почечной ткани [3]. Гистоморфологические 
методы исследования биопсийного материа-
ла почек с достаточным уровнем значимости 
способны оценить тяжесть ИГАН, однако их 
использование в целях мониторинга ограни-
чено наличием противопоказаний, риском 
развития осложнений и инвазивностью ме-
тода, а также ограниченностью во времени. 
В связи с этим весьма актуальным является 
определение адекватных, достоверных, до-
ступных, легко воспроизводимых критериев 
оценки неблагоприятного течения ИГАН, что 
возможно только при комплексном анализе 
клинических, биохимических, морфологи-
ческих и иммунологических показателей.

Под термином «гломерулопатии» по-
нимают собирательное понятие, объединя-
ющее различные варианты поражения по-

Клиническая медицина
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чечного клубочка. Эти поражения условно 
делят на воспалительные и невоспалитель-
ные гломерулонефриты. В патогенезе пер-
вых лежат иммунокомплексные и антите-
лоопосредованные иммунологические ре-
акции, к которым, прежде всего, относится 
поражение почек при системной красной 
волчанке. Ко второй группе относят гло-
мерулонефриты невоспалительного гене-
за, где основным механизмом поражения 
гломерул является воздействие цитокинов 
или факторов проницаемости, приводящее 
к нарушению целостности базальной мем-
браны. В эту группу входят фокально-сег-
ментарный гломерулосклероз и нефропа-
тия минимальных изменений. Объединяю-
щим фактором для этих заболеваний явля-
ется различный уровень ПУ и доказанная 
клиническая эффективность различных 
вариантов иммуносупрессивной терапии, 
в том числе глюкокортикостероидов [4].

Разработанный нами ранее метод диа-
гностики неблагоприятного течения иди-
опатической ИГАН, основанный на ма-
тематической регрессионной модели с 
включением трёх количественных преди-
кторов, таких как «двойные» позитивные 
Т-клетки, γδ Т-лимфоциты и уровень СКФ, 
позволил определить вероятность неблаго-
приятного исхода ИГАН с высоким уров-
нем надёжности — 88% [5]. Несмотря на 
то, что метод обладал высокой предсказа-
тельной силой в отношении наступления 
необратимой терминальной стадии хро-
нической болезни почек (ХБП), он не был 
рассчитан для мониторинга пациентов с 
благоприятным течением и для контроля 
эффективности проводимой патогенети-
ческой терапии ИГАН. В связи с этим не 
отвеченным вопросом остался сравнитель-
ный анализ иммунологического статуса у 
пациентов ИГАН с воспалительно-проли-
феративными изменениями почечной тка-
ни по результатам гистопатологического 
исследования и гломерулопатиями с до-
казанной эффективностью использования 
иммуносупрессивной терапии [4].

Целью исследования явилось изуче-
ние особенности иммунологических пока-

зателей периферической крови пациентов 
с первичной ИГАН по сравнению с имму-
ноопосредованными гломерулопатиями.

Материал и методы исследования

Проведено одномоментное сравни-
тельное многоцентровое диагностическое 
исследование, в которое включено 65 па-
циентов с иммуноопосредованными гло-
мерулопатиями (медиана возраста соста-
вила 33,0 (27,0; 39,0) года, 35 мужчин и 30 
женщин), находившихся на стационарном 
лечении в нефрологических отделениях 
УЗ «1-я городская клиническая больница» 
г. Минска, УЗ «Минская областная клини-
ческая больница» и ГУ «Минский науч-
но-практический центр хирургии, транс-
плантологии и гематологии» . Основные 
критерии включения: возраст 18–65 лет; 
гистопатологически верифицированный 
диагноз иммуноопосредованной гломеру-
лопатии; наличие информированного со-
гласия на участие в исследовании; сохра-
ненная или умерено сниженная почечная 
функция, определяющаяся по СКФ выше 
50 мл/мин. Критерии исключения: про-
ведённое лечение иммуносупрессантами; 
сахарный диабет; гистологически доказан-
ная распространённость интерстициаль-
ного фиброза и тубулярной атрофии более 
50% почечной ткани у пациентов с ИГАН 
[6] (таблица 1).

С учётом выполненного гистологиче-
ского исследования почечной ткани паци-
енты разделены на 4 группы. Основную 
группу (группа ИГАН) составили 36 паци-
ентов с ИГАН. Группы сравнения включа-

Таблица 1 — Демографическая 
характеристика пациентов с учётом 
гистопатологического диагноза 
Исследуемые

группы Кол-во Возраст, лет
Me (Q1; Q3)

Пол 
(М/Ж)

ИГАН 36 32,0 (27,0; 36,0) 25/11
ХГН 11 36,0 (29,0; 45,0) 4/7
СКВ 10 29,0 (26,0; 32,0) 1/9
ИГАВ 8 43,0 (28,0; 33,0) 5/3
Здоровые 
доноры 18 40,0 (36,0; 45,0) 9/9
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ли пациентов с иммуноопосредованными 
гломерулопатиями: 11 пациентов с невос-
палительными формами хронического 
гломерулонефрита (ХГН) вследствие фо-
кально-сегментарного гломерулосклероза 
(ФСГС), нефропатии минимальных изме-
нений (МИ) (группа ХГН), 10 пациентов с 
системной красной волчанкой и люпус-не-
фритом (группа СКВ) и 8 пациентов с им-
муноглобулин А васкулитом (ИГАВ) (груп-
па ИГАВ). Контрольную группу составили 
18 здоровых доноров (таблица 1).

Изучены клинические данные, вклю-
чавшие пол, возраст, клинические про-
явления гломерулопатии на момент вы-
полнения чрескожной пункционной не-
фробиопсии (НБ), уровень систолического 
(САД) и диастолического артериального 
давления (ДАД), а также частота наличия 
артериальной гипертензии (АГ). Проведён 
анализ следующих лабораторных тестов: 
ПУ, гематурия, измеренная как 5 и более 
эритроцитов в поле зрения при увеличе-
нии микроскопа (400×), сывороточный 
креатинин, уровень общего белка крови. 
Состояние почечной функции оценива-
лось по расчёту СКФ с использованием 
формулы CKD-EPI (Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration) [7].

Пациентам из группы ИГАН рассчи-
тывали вероятность наступления неблаго-
приятного исхода с использованием ранее 
разработанной математической регресси-
онной модели [5].

p=1/1+e–z, где z=1,750×X1–2,098×Х2–
0,051×Х3+6,011.

Х1 — количество в периферической 
крови пациентов «двойных позитивных» 
Т-лимфоцитов (%), Х2 — количество γδ-Т-
клеток (%), Х3 — СКФ (мл/мин), «e» — ос-
нование натурального логарифма, равное 
примерно 2,71828, р — вероятность про-
грессирования ИГАН.

У всех включённых пациентов с ИГАН 
вероятность прогрессирования (p) не пре-
вышала 0,5, при этом медиана в группе со-
ставила 0,3 (0,1; 0,45), что соответствует 
благоприятному течению этого варианта 
гломерулонефрита.

С учётом клинического течения гломе-
рулопатий выделяли следующие нефроло-
гические синдромы: 1) изолированный мо-
чевой синдром (ИМС) — бессимптомная 
протеинурия (содержания белка в суточ-
ной моче от 0,3 до 3,5 г) ± гематурия; 2) не-
фротический (НС) — ПУ выше 3,5 г/сутки, 
снижение уровня белка крови ниже 60 г/л, 
сопровождаемые дислипидемией и отёка-
ми; 3) нефритический (НЕФР) — АГ, со-
четающаяся с гематурией, умеренной ПУ, 
отёками и снижением почечной функции; 
4) хроническая болезнь почек (ХБП)  — 
снижение СКФ ниже 60 мл/мин на протя-
жении более чем 3 месяцев наблюдения.

Диагноз ИГАН устанавливали на ос-
новании гистологического исследования 
при выполнении стандартных и гистохи-
мических окрасок, а также иммунофлуо-
ресцентного исследования для выявления 
иммуноглобулинов классов G (IgG), A 
(IgA), M (IgM), фибриногена, компонен-
тов комплемента С3 и С1q, каппа и лямбда 
лёгких цепей. Гистопатологический диа-
гноз включал оценку показателей мезан-
гиальной гиперклеточности (М), эндотели-
альной пролиферации (Е), сегментарного 
склероза (S), тубулярной атрофии с интер-
стициальным фиброзом (T) и количества 
клубочков с клеточными и фиброзно-кле-
точными полулуниями (C) согласно до-
полненной Оксфордской классификации 
MEST-C [6]. Морфологический диагноз 
люпус-нефрит (ЛН) выставляли на осно-
вании классификации, предложенной в 
2003 г. Международными обществами не-
фрологов и почечных патологов ISN/RPS, с 
выделением шести классов изменений [8]. 
Изучаемые варианты ХГН при световой 
микроскопии характеризовались отсут-
ствием гистопатологических изменений, 
что позволяло классифицировать пораже-
ние как нефропатию с минимальными из-
менениями (МИ), а при выявлении зоны 
склероза и гиалиноза в некоторых сегмен-
тах отдельных клубочков (не >60% клу-
бочков в препарате), умеренной клеточной 
пролиферации, адгезии петель клубочков к 
капсуле с образованием синехий, устанав-

Клиническая медицина



38                Медико-биологические проблемы жизнедеятельности. 2026. № 2(38)

К.С. Комиссаров, Д.Б. Нижегородова, М.В. Дмитриева, В.С. Пилотович

ливался диагноз фокально-сегментарного 
гломерулосклероза (ФСГС) [9].

Для определения основных субпо-
пуляций иммунокомпетентных клеток в 
цельной периферической крови использо-
вали 3 панели моноклональных антител: 
CD45-FITC/CD4-RD1/CD8-ECD/CD3-PC5; 
CD45-FITC/CD56-RD1/CD19-ECD/CD3-
PC5/CD5-AF700; γδTCR-FITC/CD314-
PE/CD3-APC/CD45-PB («Biolegend», 
«Beckman Coulter», США). К 100 мкл био-
логического образца добавляли коктейли 
моноклональных антител согласно ин-
струкции производителя. Инкубацию проб 
с антителами осуществляли в течение 15 
мин. в темноте при комнатной температу-
ре. Для последующего лизирования эри-
троцитов использовали раствор VersaLyse 
(«Beckman Coulter», США). Регистрацию 
результатов выполняли на 10 000 CD3+Т-
лимфоцитов c помощью проточного цито-
метра CytoFlex («Beckman Coulter», США).

Концентрацию общих Ig класса M, G, 
A, E и подкласса G4 определяли в сыворот-
ке крови исследуемых групп пациентов и 
здоровых доноров методом твердофазно-
го иммуноферментного анализа согласно 
инструкциям производителей с использо-
ванием следующих коммерческих набо-
ров: «Иммуноскрин-G,M,A-ИФА-БЕСТ» 
(А-8674, Вектор-Бест, РФ), «IgE общий-
ИФА-БЕСТ» (А-8660, Вектор-Бест, РФ), 
«Human IgG4 Platinum ELISA» (BMS2095, 
eBioscience, Австрия). Результаты реги-
стрировали на спектрофотометре Ф300 
(«Витязь», Республика Беларусь) при дли-
не волны λ=450 нм.

Статистическая обработка данных 
проводилась с использованием пакета про-
грамм Statistica 8.0. Количественные по-
казатели исследования представлены ме-
дианой и квартилями в виде Me (Q1; Q3). 
Качественные показатели представлены 
частотами и процентами в группе. Сравне-
ние групп и определение значимости раз-
личий осуществляли непараметрическим 
U-критерием Манна — Уитни для незави-
симых переменных. Корреляционный ана-
лиз выполняли по Спирмену с определе-

нием рангового коэффициента корреляции 
(R). Результаты анализа считались стати-
стически значимыми при р<0,05.

Результаты исследования 

Сравнительная характеристика паци-
ентов с ИГАН и иммуноопосредованными 
гломерулопатиями включала оценку кли-
нико-гистопатологических параметров, а 
также анализ клеточных и гуморальных 
иммунологических показателей.

Анализ патоморфологических измене-
ний пациентов с ИГАН показал, что наи-
более часто встречались острые пролифе-
ративно-воспалительные изменения в клу-
бочках. Так, мезангиальная пролиферация 
(М1) наблюдалась в 29 (80,6%) случаях, 
эндотелиальная пролиферация (Е1) — у 12 
(33,3%) пациентов, клеточные полулуния 
(С1) выявлены у 10 (27,7%) человек. Из 
хронических склеротических поврежде-
ний чаще отмечался сегментарный склероз 
(S1) — у 26 (72,2%) пациентов, минималь-
ная атрофия почечных канальцев и интер-
стициальный склероз (То) — у 36 (100%).

Гистопатологическая картина, наблю-
даемая в группе ХГН, распределилась меж-
ду ФСГС (n=8) и МИ (n=3). У пациентов из 
группы СКВ наблюдался ЛН 2, 3 и 4 вари-
антов с умеренной степенью хронизации. 
Поражение почек в группе ИГАВ характе-
ризовалось наличием мезангиопролифера-
тивного нефрита с доминантным отложе-
нием IgA в мезангиальных пространствах 
клубочка.

Клиническая характеристика пациен-
тов в группах представлена в таблице 2. 

Как видно из таблицы 2, основной фор-
мой клинического течения ИГАН являлся 
ИМС, на долю которого приходилось 91,7% 
случая. В тоже время в этой группе встре-
чались НЕФ и НС, что подтверждалось 
лабораторными тестами; медиана уровня 
суточного белка в моче в группе составила 
0,8 (0,3; 1,75) г/сутки, число эритроцитов в 
моче при большом увеличение микроскопа 
не превышало 20 (1; 25) клеток и СКФ нахо-
дилась в пределах 87 (63; 110) мл/мин. Для 
пациентов группы ХГН, что не противо-
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речит эпидемиологическим наблюдениям, 
характерен развёрнутый НС, который со-
провождался сохранной почечной функци-
ей СКФ 91 (78; 101) мл/мин. Особенностью 
пациентов с поражением почек при СКВ 
являлось поражение лиц женского пола, 
что также не противоречит эпидемиологи-
ческим исследованиям с доминирующим 
проявлением двух нефрологических син-
дромов: ИМС (50%) и НЕФ (40%) и отсут-
ствие значимых различий с группой ИГАН 
по лабораторным показателям (ПУ  — 0,7 
(0,4; 2,4) г/сутки, эритроциты — 17 (2; 27) 
в поле зрения, СКФ — 105 (76; 118) мл/мин 

(р=0,69)). Группу ИГАВ составили 8 паци-
ентов, основным клинико-лабораторным 
проявлением являлся ИМС (75%).

Таким образом, проведённый анализ 
клинико-лабораторных показателей паци-
ентов с различными формами иммуноо-
посредованных гломерулопатий показал, 
что схожие варианты клинической картины 
имели пациенты с ИГАН и группы СКВ, 
которые характеризовались разнообразием 
клинических проявлений, тогда как группа 
ХГН представлена изолированным НС, а у 
пациентов с ИГАВ доминировали синдро-
мы ИМС и НЕФ.

Наряду с клинико-гистопатологиче-
ским анализом у пациентов с иммуноо-
посредованными гломерулопатиями вы-
полнены иммунологические исследования 
количества основных и минорных лимфо-
идных популяций в периферической крови 
(таблица 3).

Установлено, что у пациентов с имму-
ноопосредованными гломерулопатиями 
абсолютные и относительные показатели 

Таблица 2 — Клиническая 
характеристика пациентов с учётом 
гистопатологического диагноза 

Исследуемые
группы

Клиническая картина
НЕФ ИМС НС ХБП

ИГАН (n=36) 2 33 1 –
ХГН (n=11) – – 11 –
СКВ (n=10) 4 5 1 –
ИГАВ (n=8) 2 6 – –

Таблица 3 — Иммунологические показатели периферической крови у пациентов с 
иммуноопосредованными гломерулопатиями, Me (Q1; Q3)‰

Показатель
Пациенты с 

ИГАН (n=36)
Пациенты с 
ХГН (n=11)

Пациенты с 
СКВ (n=10)

Пациенты с 
ИГАВ (n=8)

Доноры
(n=18) p

1 2 3 4 5

CD3+Т-клетки, % 75,5
(66,1; 78,5)

78,3
(76,7; 83,5)

81,6
(74,7; 87,8)

78,2
(68,7; 82,6)

76,0
(69,1; 78,6) p3-5=0,07

CD3+CD4+ 
Т-клетки, %

57,3
(52,8; 65,4)

58,5
(45,6; 65,4)

56,2
(44,9; 68,2)

53,8
(49,9; 59,0)

66,1
(59,6; 74,0)

p1-5<0,01
p2-5=0,06
p3-5<0,05
p4-5<0,01

CD3+CD8+ 
Т-клетки, %

32,5
(28,5; 39,9)

32,9
(27,5; 40,3)

38,5
(29,5; 49,2)

40,4
(36,9; 45,8)

30,0
(22,2; 35,9)

p3-5<0,05
p4-5<0,01

CD3+CD4+CD8+
Т-клетки, %

0,2
(0,2; 0,6)

0,3
(0,1; 0,4)

0,2
(0,1; 0,3)

0,7
(0,3; 1,1)

0,3
(0,2; 0,6) –

CD3+CD4-CD8-
Т-клетки, %

6,3
(3,7; 10,4)

7,9
(4,9; 10,3)

5,4
(4,2; 6,5)

5,7
(4,4; 9,0)

4,6
(3,4; 6,2)

p1-5<0,05
p2-5<0,01

CD19+В-клетки, % 9,3
(6,9; 10,9)

7,3
(5,3; 12,6)

7,2
(4,9; 7,9)

9,9
(8,1; 11,5)

9,4
(7,3; 12,6)

p2-5<0,01
p3-5<0,05

CD19+CD5+
В1-клетки, %

16,5
(9,5; 23,0)

22,3
(20,1; 25,0)

4,4
(3,0; 5,5)

29,1
(16,6; 34,2)

15,7
(10,0; 28,1)

p3-5<0,05
p4-5<0,01

CD56+NK-клетки, 
%

13,5
(9,7; 18,9)

8,7
(5,2; 11,0)

5,3
(3,5; 11,3)

11,1
(7,9; 28,0)

12,7
(10,6; 16,5)

p2-5<0,01
p3-5<0,01

CD3+CD56+
TNK-клетки, %

0,4
(0,1; 1,0)

0,2
(0,0; 0,4)

0,2
(0,1; 0,2)

1,6
(0,3; 9,4)

0,3
(0,2; 0,6)

p1-5<0,05
p3-5<0,01

γδTCR+Т-клетки, 
%

5,2
(3,2; 9,6)

4,2
(3,3; 8,4)

2,0
(1,1; 3,3)

4,4
(2,6; 6,9)

2,8
(2,3; 5,6)

p1-5<0,01
p2-5=0,06

Клиническая медицина
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общего количества лейкоцитов и лимфо-
цитов статистически значимо не отлича-
лись, за исключением группы пациентов 
с ИГАВ, у которых наблюдалось сниже-
ние абсолютного количества лейкоцитов и 
лимфоцитов (р<0,05) по сравнению с груп-
пой здоровых доноров.

У пациентов с ИГАН отмечалось стати-
стически значимое снижение относитель-
ного количества CD3+CD4+Т-хелперов, 
что соответствует закономерностям патоге-
неза при данном патологическом процессе, 
наряду с увеличением СD3+CD56+ТNK-
клеток и CD3+CD4-CD8-Т-клеток (р<0,05) 
при отсутствии изменений в основных по-
пуляциях CD3+Т-лимфоцитов, СD19+В-
лимфоцитов и CD56+NK-клеток относи-
тельно контрольной группы.

Аналогичная тенденция в снижении 
CD3+CD4+Т-хелперов (р=0,06) и повы-
шении CD3+CD4-CD8-Т-клеток (р<0,01) 
прослеживалась у пациентов с ХГН, но 
у пациентов данной группы при этом от-
мечалось уменьшение абсолютного и 
относительного количества CD56+NK-
клеток (р<0,01) и абсолютного содержания 
СD19+В-лимфоцитов (р<0,01) по сравне-
нию со здоровыми донорами.

У пациентов с СКВ и ИГАВ выявле-
на инверсия Т-клеточных субпопуляций 
за счёт статистически значимого сниже-
ния CD3+CD4+Т-хелперов наряду с уве-
личением цитотоксических CD3+CD8+Т-
лимфоцитов, но при этом у пациентов с СКВ 
также уменьшалось процентное содержание 
СD19+В- и СD19+СD5+В1-лимфоцитов, 
CD56+NK- и СD3+CD56+ТNK-клеток на 
фоне тенденции к повышению CD3+Т-
лимфоцитов (р=0,07). В это же время в 
группе пациентов с ИГАВ данные изме-
нения в основных лимфоидных популя-
циях клеток отсутствовали, а количество 
СD19+СD5+В1-лимфоцитов, наоборот, по-
вышалось (р<0,01).

Наряду с этим у пациентов с ИГАН 
статистически значимо увеличивалось 
абсолютное и относительное количе-
ство Т-лимфоцитов, экспрессирующих 
γδTCR+Т-клеточный рецептор, в перифери-

ческой крови по сравнению со всеми иссле-
дуемыми группами, в то время как у паци-
ентов с ХГН отмечалась лишь тенденция к 
повышению данной субпопуляции, а у па-
циентов с СКВ регистрировалось снижение 
аналогичных показателей. При этом удель-
ное содержание γδТ-лимфоцитов в иссле-
дуемых группах пациентов прямо пропор-
ционально коррелировало с количеством 
CD3+CD4-CD8-Т-лимфоцитов (R=0,84; 
р<0,001), повышение которых регистриро-
валось в группе пациентов с ИГАН (р=0,01). 
Необходимо отметить, что γδТ-лимфоциты 
преимущественно локализируются в сли-
зистых оболочках, а также обладают спо-
собностью, наравне с CD3+CD4-CD8-Т-
лимфоцитами, быстро и активно синтези-
ровать цитокины, в частности, интерлей-
кин-17, поддерживающий синтез аутоан-
тител [10, 11]. Таким образом, выявленное 
увеличение данной минорной популяции в 
периферической крови пациентов с ИГАН 
может отражать их участие, наряду с Th2 и 
Th17, в процессе эпигенетического наруше-
ния галактозилирования IgA1.

В результате оценки функционального 
профиля γδТ-лимфоцитов установлено, что 
фенотип γδТ-клеток у пациентов с ИГАН 
характеризовался повышенной экспресси-
ей киллерного рецептора CD314 до 92,9 
(81,9; 95,6) % как относительно контроль-
ной группы (84,9 (72,5; 90,1) %, р<0,01), 
так и по сравнению с группами пациентов 
с иммуноопосредованными гломерулопа-
тиями (ХГН — 85,9 (70,1; 97,6) %; СКВ — 
82,6 (75,0; 87,2) %; ИГАВ — 90,1 (71,0; 
93,8) %). При этом отмечалась тенденция к 
корреляции экспрессии цитотоксического 
фенотипа γδТCR+CD314+Т-клеток с уров-
нем ПУ (R=0,32, р=0,06).

В связи с выявленными изменениями в 
количестве В-лимфоцитов проведено изу-
чение их функционального потенциала по 
продукции сывороточных иммуноглобули-
нов. Результаты представлены в таблице 
4. У пациентов всех исследуемых групп 
выявлено статистически значимое увели-
чение продукции общих иммуноглобули-
нов класса IgМ, IgA и IgE относительно 
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здоровых доноров. При этом у пациентов с 
ИГАН и СКВ медиана уровня синтеза IgE 
находилась в пределах нормативных зна-
чений (0–25 МЕ/мл), однако индивидуаль-
ный анализ пациентов свидетельствовал о 
превышении порогового значения синтеза 
IgE, соответственно, в 55% и 40% случа-
ев. В группе пациентов с СКВ отмечалось 
увеличение сывороточной продукции об-
щего IgG по сравнению как с контрольной 
группой (р<0,05), так и относительно па-
циентов с иными иммуноопосредованны-
ми гломерулопатиями (р<0,01 и р<0,05 для 
групп ХГН и ИГАВ соответственно), в то 
время как относительно пациентов с ИГАН 
установлена тенденция к увеличению син-
теза IgG (р=0,08). Наряду с этим, исследо-
вание подкласса IgG4 показало отсутствие 
статистически значимых различий во всех 
группах, кроме пациентов с ХГН, у кото-
рых уровень общего IgG характеризовался 
самыми низкими значениями. 

Увеличение общих иммуноглобулинов 
класса M, A в сыворотке пациентов с им-
муноопосредованными гломерулопатиями 
является общепризнанным фактом и сви-
детельствует об активном аутоиммунном 
процессе. Согласно полученным результа-
там необходимо отметить, что увеличение 
общего количества сывороточного IgA не 
является специфичным для ИГАН и ИГАВ 

и не может играть ведущую роль в уста-
новлении клинического диагноза и опреде-
лении степени активности иммуновоспа-
лительного процесса в почках. Основную 
роль в этих формах гломерулопатий играет 
абберантно гликозилированная форма IgA 
типа 1, которая выступает в роли аутоан-
тигена и способствует образованию цир-
кулирующих иммунных комплексов в по-
следующем оседающих в мезангиальных 
пространствах гломерул.

Статистически достоверное увели-
чение IgG в группе СКВ по отношению 
к другим вариантам поражения почек 
(ХГН, ИГАВ) и контрольной группе свя-
зано с синтезом антител, направленных 
против ядерных антигенов (anti-nuclear 
antibodies  — ANA), и свидетельствует о 
развитии реакции гиперчувствительности 
III типа, опосредованной иммунными ком-
плексами, которые откладываются в поч-
ках. Это отложение ведёт к активации ком-
племента по классическому пути и вызы-
вает развитие люпус-нефрита с тяжёлыми 
пролиферативными гистопатологическими 
изменениями. В свою очередь, в патогенезе 
других вариантов гломерулопатий (ИГАН, 
ХГН, ИГАВ) отмечено превалирование 
IgG4, который неспособен формировать 
крупные циркулирующие иммунные ком-
плексы и активировать систему компле-

Таблица 4 — Концентрация иммуноглобулинов у пациентов с 
иммуноопосредованными гломерулопатиями, Me (Q1; Q3)‰

Показатель
Пациенты с 

ИГАН (n=36)
Пациенты с 
ХГН (n=11)

Пациенты с 
СКВ (n=10)

Пациенты с 
ИГАВ (n=8)

Доноры
(n=18) p

1 2 3 4 5

IgM, г/л 1,81
(1,38; 2,62)

2,61
(1,87; 3,19)

2,65
(1,78; 3,63)

2,06
(1,93; 2,21)

0,88
(0,71; 1,28)

p1-5<0,001
p2-5<0,001
p3-5<0,01
p4-5<0,05

IgG, г/л 13,26
(11,54; 17,33)

10,24
(8,44; 6,92)

21,40
(11,02; 27,97)

11,36
(8,57; 14,21)

14,47
(13,68; 17,02)

p3-2<0,01
p3-4<0,05
p3-5<0,05

IgA, г/л 3,68
(2,36; 4,22)

4,41
(3,72; 5,52)

4,06
(2,22; 4,91)

2,76
(2,09; 3,11)

2,83
(1,53; 4,52)

p1-5<0,001
p2-5=0,07

IgE, МЕ/мл 23,49
(10,37; 58,87)

29,04
(13,59; 67,08)

24,22
(18,41; 29,33)

246,38
(89,19; 310,65)

4,30
(1,75; 16,68)

p1-5<0,001
p2-5<0,01
p3-5<0,01
p4-5<0,001
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мента по классическому пути, вследствие 
особенностей своей конфигурации  — его 
молекула является биспецифичной и мо-
новалентной. Эта особенность ведёт к 
уменьшению количества осаждающих-
ся в пространствах клубочков иммунных 
комплексов, а также снижению клеточной 
пролиферации, что отмечается при микро-
скопической картине ФСГС и МИ.

Увеличение уровня концентрации IgE 
при иммуноопосредованных гломерулопа-
тиях остаётся дискутабельным вопросом. 
Рядом авторов предполагается роль IgE-
опосредованной гиперчувствительности I 
типа в патогенезе гломерулонефритов по-
средством выявления высоких уровней сы-
вороточного IgE и его депозитов в почках. 
Повышение IgE в сыворотке крови отмечено 
в 50–70% случаев нефротического синдрома, 
вызванного нефропатией минимальных из-
менений, иммуноглобулин М-нефропатией 
и фокально-сегментарным гломерулоскле-
розом, что позволило исследователям сде-
лать вывод об ассоциации между данными 
формами нефритов и гиперчувствительно-
стью [12]. Максимальное увеличение уровня 
сывороточного IgE у пациентов с ИГАВ по 
сравнению с другими исследуемыми вари-
антами гломерулопатий может быть связа-
но с иммунным дисбалансом в популяции 
Т-хелперов и активацией Т-хелперов 2-го 
типа (Th2), которые вырабатывают про-
воспалительные цитокины, такие как ин-
терлейкин-4 (IL-4) и IL-6, стимулирующие 
В-клетки не только к гиперпродукции IgA, 
но и к повышению уровня IgE. 

Заключение

Иммунофенотипическая характери-
стика клеточного и гуморального имму-
нитета у пациентов с ИГАН показала, что 
наряду с однотипными изменениями им-
мунологических показателей перифериче-
ской крови, характерных для различных 
иммуноопосредованных гломерулопатий, а 
именно — снижения уровня CD3+CD4+Т-
хелперов, повышения CD3+CD8+Т-клеток 
и CD3+CD4-CD8-Т-клеток, у пациентов 
с ИГАН отмечается повышение количе-

ства СD56+NK-клеток, СD3+CD56+ТNK-
клеток и γδТ-лимфоцитов с экспрессией 
цитотоксического фенотипа, что является 
функциональным отличием по сравнению 
с аналогичными показателями в группах 
пациентов с ХГН и СКВ.

В свою очередь пациенты с иммуно-
опосредованными гломерулопатиями ха-
рактеризовались снижение количества 
В-клеток в периферической крови, что со-
провождалось увеличением концентрации 
всех классов иммуноглобулинов и свиде-
тельствовало о наличии хронического им-
мунокомплексного воспалительного про-
цесса, обусловленного дифференцировкой 
В-лимфоцитов в активно продуцирующие 
иммуноглобулины плазматические клетки. 
На фоне высокой продукции IgМ и IgA у 
пациентов исследуемых групп отличитель-
ной особенностью патогенеза СКВ явля-
ется увеличение сывороточной продукции 
общего IgG, у пациентов с ХГН — повы-
шение IgG4 в сочетании с нормальным 
уровнем синтеза общего IgG, в то время 
как в группе с ИГАВ доминирует продук-
ция IgE, превышающая на порядок продук-
цию в других исследуемых группах.

Полученные результаты могут иметь 
важное значение для мониторинга течения 
ИГАН, что будет способствовать адекват-
ному выбору и своевременному назначе-
нию патогенетической терапии c последу-
ющим контролем ее эффективности.
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COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF IMMUNOLOGICAL 
INDICATORS IN PATIENTS WITH IMMUNOGLOBULIN A 

NEPHROPATHY AND IMMUNE-MEDIATED GLOMERULOPATHIES

The objective of the study was to investigate the characteristics of immunological indica-
tors in the peripheral blood of patients with primary immunoglobulin A nephropathy (IgAN) 
compared to those with immune-mediated glomerulopathies. The immunophenotypic charac-
terization of cellular and humoral immunity in patients with IgAN showed that, alongside simi-
lar changes in the immunological indicators of peripheral blood that are characteristic of vari-
ous immune-mediated glomerulopathies—specifically, a decrease in the level of CD3+CD4+ 
T-helper cells and an increase in CD3+CD8+ T-cells and CD3+CD4-CD8- T-cells. Patients 
with IgAN also exhibited an increase in the number of CD56+ NK cells, CD3+CD56+ TNK 
cells, and γδ T-lymphocytes expressing a cytotoxic phenotype. This represents a functional dis-
tinction compared to similar indicators in groups of patients with chronic glomerulonephritis, 
including focal segmental glomerulosclerosis and minimal change disease, lupus nephritis, and 
immunoglobulin A vasculitis.

Key words: immunoglobulin A nephropathy, immunophenotype, pathogenesis, gamma-delta 
T-lymphocytes (γδ T-cells), double-negative T-lymphocytes (CD3+CD4-CD8-), glomerulopathy
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