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исследование количества отдельных ПоПуляций  

и субПоПуляций лимфоцитов в Периферической крови  

и децидуальной оболочке Плаценты у женщин  

с осложненным ПреэкламПсией течением беременности

З.Г. Хамидуллина, Т.М. Укыбасова 

Рассматриваются установленные нами изменения количественных параметров клеточного звена иммуни-
тета у беременных с преэклампсией, характеризующиеся как дисфункциональные нарушения, свойствен-
ные этому грозному осложнению течения беременности, и которые могут служить диагностическими кри-
териями развития преэклампсии у беременных.
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Успешное развитие беременности зави-
сит от иммунологического контроля взаимо-
отношений матери и плода. Наиболее тяжелой 
формой патологии беременности, связанной с 
нарушением регуляторных механизмов являет-
ся преэклампсия, частота которой в различных 
странах колеблется от 3 до 17 % к числу всех 
беременностей (Савельева Г.М., 2000 и др.). В 
Казахстане отмечается достаточно высокий, не 
снижающийся процент осложнений беременно-
сти преэклампсией (17%). В частности, иссле-
дование фенотипического профиля иммуноком-
петентных клеток в циркуляции, процессы их 
активации локально и на системном уровне по-
зволят глубже раскрыть возможные дисфункции 
иммунной системы матери.  

С этой целью проведена оценка количе-
ственных и функциональных параметров имму-
нокомпетентных клеток периферической крови 
и децидуальной оболочки плаценты беременных 
с преэклампсией. Обследованы в III-м триместре 
беременности 30 женщин с осложнением тече-
ния преэклампсией (основная группа) и 30 жен-
щин на тех же сроках беременности, не имею-
щих данной патологии (контрольная группа).

Материал	и	методики	исследования. Ма-
териалом исследования служила перифериче-
ская кровь, децидуальная ткань плаценты. Лим-
фоциты крови выделяли на градиенте плотности 
фиколл/верографин р=1,77 г/мм по (A. �oyum., 
1968; Г. Фримель., 1998). Субпопулляционный 

анализ лимфоцитов осуществляли на проточ-
ном цитофлюориметре “Facs Calibur”, фирмы 
“�ecton Diсkenson” методом непрямой мембран-�ecton Diсkenson” методом непрямой мембран- Diсkenson” методом непрямой мембран-Diсkenson” методом непрямой мембран-сkenson” методом непрямой мембран-kenson” методом непрямой мембран-” методом непрямой мембран-
ной иммунофлюоресценции по методике МЗ 
РФ (А.В. Филатов, 1992) с применением панели 
моноклональных антител к поверхностным ан-
тигенам лимфоцитов с Fitc-меткой (НПО “Сор-Fitc-меткой (НПО “Сор--меткой (НПО “Сор-
бент” Москва, РФ): CD3+ – зрелые Т-лимфоциты, 
CD4+ – Т-хелперы/индукторы, CD8+ – супрессор-
но/цитотоксические лимфоциты, CD16+, CD56+ – 
натуральные киллеры, CD20+ – В-лимфоциты, 
CD25+ – рецептор α-цепи интерлейкина 2, CD95+ – 
Fas-рецептор, опосредующий апоптоз.

Субпопуляционный анализ лимфоцитов 
децидуальной оболочки плаценты проводили 
методом двойного фенотипирования с монокло-
нальными антителами к поверхностным анти-
генам лимфоцитов (НПО “Сорбент”, Москва, 
РФ): CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD56+, CD20+ с Fitc-
меткой. Локализацию активационных маркеров 
CD25+, CD95+ на лимфоцитах с РЕ-меткой (фико- 
эритрин).

Анализ популяционного и субпопуляцион-
ного состава лимфоцитов на системном и ло-
кальном уровне у беременных с осложненным 
преэклампсией течением беременности позво-
лил выявить следующее.

В периферической крови (системный уро-
вень) у женщин основной группы, в сравнении с 
контрольной, регистрировалось увеличение аб-
солютного общего количества лимфоцитов, цир-
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кулирующих в единице объема крови (p < 0,05), в 
то время как их уровень (%) был несколько сни-
жен. Аналогичное увеличение в циркуляции аб-
солютного количества лимфоцитов отмечалось 
и в отношении зрелых CD3+ клеток (p < 0,05), 
при их неизменном процентном содержании (p 
> 0,05). Иммунорегуляторных CD4+ и CD8+ кле-
ток также были достоверно больше в основной 
группе, нежели в контрольной, причем их про-
центное и абсолютное значения были увеличены 
среди CD4+ и абсолютное значение – среди CD8+ 
лимфоцитов (р < 0,05). ИРИ был соответствен-
но повышен, хотя и не выявил достоверных 
отличий от контроля (p < 0,05). Натуральные 
киллерные клетки обоих типов (CD16+, CD56+) в 
основной группе превышали их количественные 
параметры (процентное и абсолютное значения) 
в группе контроля (p < 0,05), что вероятно, ле-p < 0,05), что вероятно, ле- < 0,05), что вероятно, ле-
жит в основе патогенеза преэклампсии. Клетки 
антителопродуценты CD20+ (В-лимфоциты) в 
основной группе были также достоверно выше 
(процентное и абсолютное значения), нежели в 
контроле (p < 0,05). На фоне увеличения обще-p < 0,05). На фоне увеличения обще- < 0,05). На фоне увеличения обще-
го количества лимфоцитов, при обострении те-
чения беременности преэклампсией, шло нарас-
тание циркулирующих в единице объема крови 
зрелых Т-лимфоцитов, уровня и абсолютного 
количества В-клеток антителопродуцентов, уве-
личение хелперно/индукторных и супрессорно/
цитотоксических Т-лимфоцитов с одновремен-
ным нарастанием уровня и абсолютного числа 
натуральных киллерных клеток обоих типов.  

Исследование экспрессии маркеров акти-
вации иммунокомпетентных клеток у беремен-
ных основной группы выявило в сравнении с 
контролем увеличение рецепции к ИЛ-2 (CD25+ 
маркеру) процентное и абсолютное значение 
(р < 0,05), что указывает на усиление процесса 
ранней активации клеток при обострении тече-
ния беременности преэклампсией. Экспрессия 
Fas-рецептора CD95+ на клетках у этих беремен-
ных также была ярко выраженной (процентное 
и абсолютное значения) (р < 0,05), что характе-
ризовало наличие в крови большого количества 
клеток, готовых к гибели (апоптозу). Но все же 
количество пролиферирующих клеток в основ-
ной группе беременных преобладало над клетка-
ми, готовыми к гибели (р < 0,05), о чем свиде-
тельствовали соотношение CD25+/CD95+ и индекс 
апоптоза В отличие от данных контроля, деци-
дуальная оболочка плаценты рожениц с ослож-
нением течения беременности преэклампсией 
по клеточному составу несколько отличалась от 
предыдущего. Это выражалось в уменьшении 

количества зрелых CD3+ и иммунорегуляторных 
CD4+ лимфоцитов (р < 0,05). Количество CD8+ 
клеток превышало аналогичные данные контро-
ля (р < 0,05). 

При этом число пролиферирующих клеток 
при преэклампсии было уменьшенным, неже-
ли в контрольной группе и, наоборот, в децидуа 
преобладали процессы гибели (апоптоза) над 
пролиферацией клеток (р<0,05), о чем свиде-
тельствуют индексы CD25+/CD95+ и индекс апоп-
тоза (CD95+/CD25+). В плаценте локальное ослож-
нение течения беременности преэклампсией 
вызывало усиленную гибель (апоптоз) клеток. 
Это свидетельствует о том, что разбалансировка 
количественных и функциональных параметров 
иммунокомпетентных клеток, тестируемая на 
системном уровне, приводила к истощению и 
серьезной поломке процесса иммунорегуляции в 
плаценте, что явилось причиной такого грозного 
осложнения течения беременности.

В этом плане определенный интерес пред-
ставляло исследование локализации активацион-
ных антигенов CD25+ и CD95+ на отдельных суб-
популяциях Т-лимфоцитов на системном уровне 
и локально, в децидуальной оболочке плаценты 
методом двойного фенотипирования 

Было установлено, что при преэклампсии 
локализация CD25+ маркера ранней активации 
лимфоцитов была значительно сниженной, по 
сравнению с контролем среди иммунорегулятор-
ных CD4+ и CD8+ клеток крови, что характеризу-
ет нарушение процесса иммунорегуляции (p < 
0,05) на системном уровне.

Наоборот, на натуральных киллерных клет-
ках обоих типов локализация CD25+ антигена 
была повышенной в сравнении с контролем 
(р<0,05), т.е. натуральные киллерные клетки 
крови были излишне активированы.

Локализация молекулы апоптоза (CD95+) на 
всех исследуемых клетках периферической кро-
ви при осложненном преэклампсией течении 
беременности была значительно выше, нежели 
в контрольной группе (р < 0,05). Это указывает 
на то, что и хелперно/индукторные CD4+ клетки-
помощники, и супрессорно/цитотоксические 
CD8+ лимфоциты, и натуральные киллерные 
(CD16+ и CD56+) клетки периферической крови 
были готовы к апоптозу или к гибели, что прак-
тически исключало работу этих клеток в имму-
норегуляторных механизмах и являлось причи-
ной развития преэклампсии на уровне молекул.

Усиленный сход с поверхности мембран 
CD56+ лимфоцитов децидуальной оболочки пла-
центы CD95+ антигена отмечен нами у 18 бере-
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менных с преэклампсией, что составило 60%. В 
основном это были женщины с тяжелой формой 
преэклампсии. Среди CD8+ и CD16+ лимфоцитов 
децидуа плаценты женщин основной группы 
выявлена повышенная локализация молекулы 
апоптоза (CD95+) в отличие от аналогичных дан-
ных контроля, что свидетельствует о нарушении 
апоптотических механизмов и возможности ги-
бели этих клеток локально.

Полученные данные могут являться диагно-
стическими критериями патологии беременно-
сти и маркерами такого серьезного осложнения 
течения беременности, как преэклампсия. 

Таким образом, резюмируя сводные дан-
ные исследования иммунных параметров на 
системном и локальном уровнях у беременных 
с преэклампсией, обследованных в III-м триме-III-м триме--м триме-
стре беременности (36–39 недель), в сравнении 
с контрольной группой, позволило выявить сле-
дующее.

Установлены глубокие нарушения клеточ-
ного звена иммунитета у беременных с ослож-
ненным преэклампсией течением беременности, 
что вносит определенный вклад в патогенети-
ческие аспекты этого грозного осложнения бе-
ременности. Выявлен дисбаланс в содержании 
отдельных популяций и субпопуляций лимфо-
цитов в крови и локально в децидуальной ткани 
плаценты. 

И если в периферической крови процессы 
пролиферации клеток все же преобладали над 
процессами их гибели (апоптоза), то на локаль-
ном уровне в плаценте очевидная гибель клеток 
довлела над их пролиферацией. Об этом сви-
детельствует и индекс апоптоза и соотношение 
CD25+/CD95+ клеток в группе беременных с пре-
эклампсией в отличие от аналогичных данных, 
установленных в группе контроля.

Нарушение процесса иммунорегуляции те-
стируется также и снижением локализации CD25+ 
антигена-маркера ранней активации клеток на 
хелперно/индукторных (CD4+) и супрессорно/
цитотоксических (CD8+) лимфоцитах как пери-
ферической крови, так и локально среди клеток 
децидуа плаценты при преэклампсии.

Выявлена разнонаправленность функцио-
нальной активности натуральных киллерных 
CD16+ лимфоцитов (усиление в периферической 

крови и снижение в децидуа плаценты) при оди-
наково повышенной функциональной актив-
ности (по CD25+ маркеру) в крови и плаценте 
(CD56+) натуральных киллерных клеток, что так-
же является характерным для осложнения бере-
менности преэклампсией.

Установлен усиленный сход (шеддинг) с по-
верхности мембран CD56+ лимфоцитов дециду-
альной оболочки плаценты CD95+ антигена, опо-
средующего апоптоз, у 60% беременных с тяже-
лой формой преэклампсии, что свидетельствует 
о нарушении апоптотических механизмов при 
данной патологии. Ярким примером этих нару-
шений является и усиление локализации молекул 
апоптоза (CD95+) в крови и децидуа плаценты, 
расцениваемая как готовность клеток к апоптозу 
среди CD8+ и CD16+ лимфоцитов децидуа плацен-
ты и CD56+ лимфоцитов периферической крови, 
а также разнонаправленность локализации CD95+ 
антигена на CD4+ клетках крови (где отмечено 
повышение) и клетках децидуа плаценты (где 
идет уменьшение).

Установленные нами изменения количе-
ственных параметров клеточного звена имму-
нитета у беременных с преэклампсией характе-
ризуются как дисфункциональные нарушения, 
свойственные этому грозному осложнению те-
чения беременности, и могут служить диагно-
стическими критериями развития преэклампсии 
у беременных.
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