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Введение. В структуре профессиональных заболеваний работников основных профессий угольной промышленности 
широко распространены болезни органов дыхания, в процессе формирования которых ключевая роль принадлежит 
иммунной системе организма. Ранние проявления развития профессиональной патологии, как правило, остаются неза-
метными, в связи с чем возникает необходимость изучения патогенетических механизмов, лежащих в основе ее форми-
рования, не только в клинических, но и в экспериментальных условиях, позволяющих оценить преморбидное состояние 
организма для своевременной диагностики и проведения лечебно-профилактических мероприятий.
Цель исследования  — на основе клинических и экспериментальных исследований изучить иммуновоспалительные 
механизмы формирования антракосиликоза.
Материалы и методы. Обследованы 204 шахтера, работающих в подземных условиях со значительной запыленностью 
рабочих мест, превышающей предельно допустимую концентрацию в 10 и более раз. Основную группу составили 115 
рабочих с ранее установленным диагнозом «антракосиликоз». Группа сравнения была сформирована из 89 шахтеров 
без установленного диагноза патологии органов дыхания, работающих в аналогичных санитарно-гигиенических усло-
виях. Для оценки динамики иммуновоспалительных механизмов в эксперименте проводили моделирование пылевой 
патологии легких на 310 белых лабораторных крысах-самцах (220 — опытные и 90 — контрольные).
Результаты. У  больных антракосиликозом выявлено развитие иммунной несостоятельности механизмов гумораль-
ного звена иммунитета, проявившейся значительным снижением уровня сывороточного IgG на фоне повышения аб-
солютного и относительного количества В-лимфоцитов. Формирование антракосиликоза характеризуется активным 
развитием иммуновоспалительного процесса (повышение уровня провоспалительных цитокинов и белков острой 
фазы воспаления), выраженность которого усиливается при осложнении заболевания дыхательной недостаточностью. 
Активация синтеза противовоспалительного IL-4, являющегося мощным ингибитором макрофагального воспаления 
и замедляющего процессы фиброзирования в бронхолегочной системе, выступает в качестве защитного механизма, 
препятствующего формированию дыхательной недостаточности у шахтеров с антракосиликозом.
Экспериментальное моделирование антракосиликоза позволило выявить фазовые изменения в иммунном ответе. 
В ранний период воздействия пылевого фактора наблюдалась активация гуморального звена (повышение уровня всех 
классов иммуноглобулинов) с последующим развитием воспалительного процесса (повышение концентрации белков 
острой фазы воспаления) на фоне баланса между субпопуляциями Т-лимфоцитов, обеспечивающего полноценное раз-
витие защитного иммунного ответа. Длительное поступление антигена характеризовалось нарушениями гуморального 
иммунитета, преобладанием реакций клеточного типа и хронизацией воспалительного процесса.
Выводы. Изучение в клинико-экспериментальных условиях иммуновоспалительных механизмов формирования антрако-
силикоза свидетельствует об активации срочной адаптации и поддержании компенсаторно-приспособительных реакций 
организма в ранний период контакта с пылевым антигеном. Хроническая форма антракосиликоза характеризуется дис-
балансом регуляторных механизмов, неэффективностью местного иммунитета и интенсивным развитием генерализован-
ного иммунного воспаления, нарастающего при присоединении инфекции и осложнении дыхательной недостаточностью.
Ключевые слова: клинико-экспериментальные исследования; иммуновоспалительные механизмы; антракосиликоз
Для цитирования: Панев Н.И., Казицкая А.С., Коротенко О.Ю., Герасимова Г.А., Морозова О.А., Кунгурова С.О. 
Клинико-экспериментальные исследования иммуновоспалительных механизмов формирования антракосиликоза. Мед. 
труда и пром. экол. 2020; 60(6). htt p://dx.doi.org/10.31089/1026-9428-2020-60-6-364-370
Для корреспонденции: Панев Николай Иванович, начальник научно-клинического отдела медицины труда ФГБНУ 
«НИИ КПГПЗ», канд. мед. наук. Е-mail: panevni@gmail.com
Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки.
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Дата поступления: 30.04.2020 / Дата принятия к печати: 14.05.2020 / Дата публикации: 06.2020

Nikolay I. Panev1, Anastasiуa S. Kazitskaya1, Olga Yu. Korotenko1, Galina A. Gerasimova1, Olga A. Morozova2, Sofya O. 
Kungurova1

Clinical and experimental studies of immunо-infl ammatory mechanisms of anthracosilicosis formation
1Research Institute for Complex Problems of Hygiene and Occupational Diseases, 23, Kutuzova Str., Novokuznetsk, Russia, 654041;
2Novokuznetsk State Institute for Further Training of Physicians — Branch Campus of the “Russian Medical Academy of Continuous 
Professional Education” of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation, 5, Stroiteley Ave., Novokuznetsk, Russia, 654005



365

 Russian Journal of Occupational Health and Industrial Ecology — 2020; 60 (6)
Original articles

Introduction. In the structure of occupational diseases of employees of the main professions of the coal industry, respiratory 
diseases are widespread, in the process of formation of which the key role belongs to the immune system of the body. Early 
manifestations of the development of professional pathology, as a rule, remain unnoticed, and therefore there is a need to study 
the pathogenetic mechanisms underlying its formation, not only in clinical, but also in experimental conditions, allowing to 
assess the premorbid state of the body for timely diagnosis and treatment and prevention.
Th e aim of the study is to study the immune-infl ammatory mechanisms of anthracosilicosis formation on the basis of clinical 
and experimental studies.
Materials and methods. We examined 204 miners working in underground conditions with a signifi cant dustiness of 
workplaces exceeding the maximum permissible concentration by 10 or more times. Th e main group consisted of 115 workers 
with a previously established diagnosis of “anthracosilicosis”. Th e comparison group was formed from 89 miners without a 
diagnosis of respiratory pathology, working in similar sanitary conditions. To assess the dynamics of immuno-infl ammatory 
mechanisms in the experiment, modeling of dust pathology of the lungs was performed on 310 white male laboratory rats 
(220-experimental and 90 — control).
Results. In patients with anthracosilicosis, the development of immune failure of humoral immunity mechanisms was revealed, 
which was manifested by a signifi cant decrease in the level of serum IgG against the background of an increase in the absolute 
and relative number of B-lymphocytes. Th e formation of anthracosilicosis is characterized by the active development of 
the immuno-infl ammatory process (an increase in the level of pro-infl ammatory cytokines and proteins of the acute phase 
of infl ammation), the severity of which increases when the disease is complicated by respiratory failure. Activation of the 
synthesis of anti-infl ammatory IL-4, which is a powerful inhibitor of macrophage infl ammation and slows down the processes 
of fi brosis in the bronchopulmonary system, acts as a protective mechanism that prevents the formation of respiratory failure 
in miners with anthracosilicosis.
Experimental modeling of anthracosilicosis revealed phase changes in the immune response. In the early period of exposure 
to dust factor was observed activation of humoral (increased level of all classes of immunoglobulins) and the subsequent 
development of the inflammatory process (increased concentrations of acute phase proteins of inflammation) in the 
background of the balance between subpopulations of T-lymphocytes to ensure proper development of protective immune 
response. Long-term intake of antigen was characterized by violations of humoral immunity, the predominance of cell-type 
reactions and the chronization of the infl ammatory process.
Conclusions. Th e study of immuno-infl ammatory mechanisms of anthracosilicosis formation in clinical and experimental conditions 
indicates the activation of urgent adaptation and maintenance of compensatory and adaptive reactions of the body in the early 
period of contact with dust antigen. Th e chronic form of anthracosilicosis is characterized by an imbalance of regulatory mechanisms, 
ineffi  ciency of local immunity and the intensive development of generalized immune infl ammation, which increases with the addition 
of infection and complication of respiratory failure.
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Введение. Приоритетным направлением фундамен-
тальных исследований медицины труда является изучение 
патогенетических механизмов развития профессиональной 
и производственно обусловленной патологии [1,2].

Одной из ведущих нозологических форм профессио-
нальных заболеваний являются болезни органов дыхания, 
составляющие, по данным Государственного доклада Ро-
спотребнадзора, около 25% от общего числа вновь реги-
стрированных случаев. Работники угольной промышлен-
ности наиболее подвержены развитию пылевой патологии 
легких в виде антракосиликоза, хронического профессио-
нального бронхита, хронической обструктивной болезни 
легких от воздействия промышленных аэрозолей и фибро-
генных пылей [3-5].

Влияние на здоровье рабочих вредных производствен-
ных веществ в сочетании с воздействием экологических, 
нервно-эмоциональных и социальных факторов приводит 
к ослаблению и срыву адаптационных механизмов, наруше-
нию иммунологической реактивности [6,7].

Понимание иммунологических механизмов формиро-
вания профессиональных и производственно обусловлен-

ных заболеваний дает возможность управлять процессами 
иммунной защиты и позволяет использовать выявленные 
закономерности иммунного ответа для разработки эффек-
тивных лечебно-профилактических мероприятий.

Ранние формы профессиональной патологии, как пра-
вило, остаются клинически не заметными, в связи с чем 
возникает необходимость изучения патогенетических ме-
ханизмов, лежащих в основе ее формирования, не только 
в клинических условиях, но и в эксперименте.

Использование экспериментальных моделей, прибли-
женных к производственным условиям, позволяет изучить 
динамику развития патологического процесса с момента 
воздействия на организм вредного фактора.

Цель исследования — на основе клинико-эксперимен-
тальных исследований изучить иммуновоспалительные ме-
ханизмы формирования антракосиликоза.

Материалы и методы. В  клинике Научно-исследова-
тельского института комплексных проблем гигиены и про-
фессиональных заболеваний (НИИ КПГПЗ) были обсле-
дованы 204 шахтера, работающие в подземных условиях со 
значительной запыленностью рабочих мест, превышающей 
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ПДК в 10 и более раз. Основную группу составили 115 
шахтеров с ранее установленным диагнозом «антракоси-
ликоз» (АС), из них 78 человек имели осложнение в виде 
дыхательной недостаточности (ДН). Группа сравнения 
была сформирована из 89 шахтеров, работающих в тех же 
санитарно-гигиенических условиях, без установленного 
диагноза патологии органов дыхания. Исследуемые группы 
статистически не различались между собой по возрасту и 
стажу работы в пылевых условиях. У  всех лиц проведено 
обследование органов дыхания и диагностика иммуноло-
гических показателей. Обследование пациентов соответ-
ствовало этическим стандартам биоэтического комитета 
НИИ КПГПЗ, разработанным в соответствии с Хельсин-
ской декларацией Всемирной ассоциации «Этические 
принципы проведения научных медицинских исследований 
с участием человека» с поправками 2013 г. и «Правилами 
клинической практики в Российской Федерации», утверж-
денными Приказом Минздрава РФ № 266 от 19.06.2003. 
Все обследованные лица дали информированное согласие 
на участие в исследовании.

Для оценки наличия дыхательной недостаточности и сте-
пени ее развития определялось насыщение артериальной 
крови кислородом (сатурация кислорода методом отра-
женной пульсоксиметрии с использованием пульсоксиметра 
медицинского ARMED YX300): I степень ДН — сатурация 
(SpO2) — 90-94%, II степень ДН — сатурация (SpO2) — 
75-89%, III степень ДН — сатурация (SpO2) — менее 75%. 
Для исследования функции внешнего дыхания была прове-
дена спирография на спирометре «Валента».

На проточном цитометре FC500 (Beckman Coulter, 
США) с помощью моноклональных антител (производи-
тель конъюгатов антител Beckman Coulter) было изучено 
относительное и абсолютное количество CD3+, CD4+, 
CD8+, CD20+, CD16+, рассчитан иммунорегуляторный 
индекс (IRI) — соотношение CD4+ / CD8+. Уровень сы-
вороточных иммуноглобулинов (Ig) А, M, G и циркулиру-
ющих иммунных комплексов (ЦИК) определяли иммуно-
турбидиметрическим методом. Определялась фагоцитар-
ная активность нейтрофилов (ФАН) с частицами латекса. 
Изучался уровень белков острой фазы воспаления: гапто-
глобина (Нр) и С-реактивного белка (СРБ). Концентра-
цию цитокинов (IL-1β, 2, 4, 6 и TNF-α) измеряли методом 
твердофазного иммуноферментного анализа с помощью 
реактивов ЗАО «Вектор-Бест».

Для оценки динамики иммуновоспалительных механиз-
мов в эксперименте проводили моделирование пылевой па-
тологии легких на 310 белых лабораторных крысах-самцах 
(220 — опытные и 90 — контрольные). Животные опыт-
ной группы подвергались ингаляционному воздействию в 
затравочной камере угольно-породной пыли (УПП, уголь 
марки газово-жирный с размером пылевых частиц до 5 
микрон в средней концентрации 50 мг/м3; 5 раз в неделю 
по 4 часа в интермиттирующем режиме). Общая продол-
жительность эксперимента составила 12 недель.

Экспериментальные исследования проведены в соот-
ветствии с международными правилами Европейской кон-
венции по защите позвоночных животных, используемых 
для экспериментальных и иных целей «Guide for the Care 
and Use of Laboratory animals» (Страсбург, 1986), «Пра-
вилами проведения работ с использованием эксперимен-
тальных животных» (приложение к приказу Минздрава 
СССР от 12.08.1977 г. № 755; приказ Минздрава СССР 
№ 1179 от 10.10.1983 г. «Об утверждении нормативов 
затрат кормов для лабораторных животных в учреж-
дениях здравоохранения») и «Правилами лаборатор-

ной практики» (приказ Минздравсоцразвития России от 
23.08.2010 г. № 708н).

Для оценки иммунологических показателей произво-
дили забор крови из хвостовой вены экспериментальных 
животных через 1, 3, 6, 9 и 12 недель воздействия. Уровень 
сывороточных иммуноглобулинов: IgA, IgG, IgM (г/л) 
определяли иммуноферментным анализом с помощью 
наборов реактивов ЗАО «Вектор-Бест» (Новосибирск). 
Определение в крови концентрации позитивных реактан-
тов острой фазы воспаления — гаптоглобина (Hp, мг/дл) 
и церулоплазмина (Cp, мг/дл) — проводилось иммунотур-
бидиметрическим методом на фотометре 5010 (Германия) 
с помощью наборов «Haptoglobin» и «Ceruloplasmin» 
производства «Sprinreact», Испания. Уровень цитокинов 
IL-2, 4, 6, 10 и IFN-γ, (пг/мл) определялся методом имму-
ноферментного анализа с помощью тест-систем Bender 
MedSystems (Австрия).

Статистическая обработка данных проведена с ис-
пользованием пакетов программ «Excel» и «Statistica». 
Нормальность распределения количественных признаков 
проверяли с помощью показателей эксцесса и асимме-
трии. Представление количественных переменных про-
водили с помощью средних значений (М) и стандартной 
ошибки среднего (m). При нормальном распределении 
для сравнения двух независимых выборок использовался 
параметрический t-критерий Стьюдента, при отклонении 
распределения от нормального использовали непараметри-
ческий U-критерий Манна-Уитни. Критический уровень 
значимости (p) для отклонения нулевой гипотезы при-
нимали равным 0,05. При сравнении более 2-х групп по 
t-критерию Стьюдента применялась поправка Бонферрони 
для множественных рядов.

Результаты и обсуждение. При попадании в организм 
угольно-породная и кремнийсодержащая пыль поглощается 
альвеолярными макрофагами, перерабатывающими антиген 
для «представления» его Т-лимфоцитам и их активации, 
инициируя запуск иммунного ответа [8,9].

В ходе дифференцировки Т0-клеток образуются суб-
популяции лимфоцитов, выполняющие определенную 
роль в развитии иммунных реакций: Т-хелперы, участву-
ющие в формировании цитотоксических Т-лимфоцитов; 
Т-супрессоры, контролирующие силу иммунного ответа и 
естественные киллеры. Результатом взаимодействия акти-
вированных Т-лимфоцитов с В-лимфоцитами является про-
лиферация и дифференциация последних в плазматические 
клетки, продуцирующие антитела [10].

Для оценки состояния иммунной системы у больных 
АС было изучено относительное и абсолютное количество 
CD3+, CD4+, CD8+, CD20+, CD16+. Анализ показателей 
выявил статистически значимое повышение относительно-
го и абсолютного количества В-лимфоцитов (CD20+) по 
сравнению с данными группы сравнения (табл. 1). Несмо-
тря на увеличение CD20+, у 25% шахтеров с АС отмеча-
лось снижение концентрации сывороточного IgG относи-
тельно группы сравнения, свидетельствующее о нарушении 
бласттрансформации В-лимфоцитов в ходе их созревания и 
неспособности дифференцироваться в дальнейшем в плаз-
матические клетки.

Аналогичные данные были получены на эксперимен-
тальной модели АС. На ранних сроках эксперимента от-
мечалась активация гуморального звена иммунитета в 
виде повышения уровня всех классов иммуноглобулинов. 
Длительное воздействие УПП (9-12 недель) на организм 
животных характеризовалось значимым снижением IgA и 
IgG (табл. 2).
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Таблица 1 / Table 1
Иммунный статус и маркеры воспаления у шахтеров с 
антракосиликозом
Immune status and markers of infl ammation in miners with 
anthracosilicosis

Показатель Группа 
сравнения

(n=89)

Шахтеры с 
антракосиликозом

(n=115)
Лимфоциты, абс. 2,26±0,01 2,27±0,07
CD3+, % 64,22±1,05 63,21±1,06
CD3+, абс., ×109/л 1,45±0,06 1,41±0,04
CD4+, % 35,76±0,94 37,52±0,90
CD4+, абс., ×109/л 0,78±0,04 0,83±0,03
CD8+, % 23,82±0,88 23,39±0,69
CD8+, абс., ×109/л 0,52±0,03 0,53±0,02
CD16+, % 16,93±0,73 14,23±0,64*
CD16+, абс., ×109/л 0,37±0,02 0,31±0,01*
CD20+, % 9,15±0,51 12,04±0,61*
CD20+, абс., ×109/л 0,19±0,01 0,28±0,02*
IRI 1,62±0,06 1,78±0,07
ФАН с латексом, % 66,28±1,09 64,99±1,01
IgА, г/л 3,08±0,14 2,77±0,11
IgМ, г/л 1,09±0,04 1,14±0,07
IgG, г/л 12,49±0,27 11,53±0,13*
ЦИК, у.е. 21,14±1,72 33,86±2,44*
TNF-α, пкг/мл 43,39±10,47 125,67±24,87*
IL-1β, пкг/мл 74,70±22,83 226,86±74,82
IL-2, пкг/мл 115,32±29,02 400,54±40,83*
IL-4, пкг/мл 19,18±10,71 161,94±49,39*
IL-6, пкг/мл 3,56±1,08 16,76±5,15*
Гаптоглобин, мг/дл 98,06±3,63 122,15±3,84*
С- реактивный белок, 
мг/дл 1,65±0,44 2,78±0,31*

Примечание: * — различия между группами статистически 
значимы при p<0,05.

Note: *  — diff erences between groups are statistically signifi cant at 
p<0.05.

При оценке показателей субпопуляций Т-лимфоцитов 
(CD3+, CD4+, CD8+) не было выявлено значимых раз-
личий между пациентами с АС и лицами группы сравне-
ния. С  другой стороны, отмечено уменьшение относи-
тельного и абсолютного количества CD16+ (NK-клеток, 
или натуральных киллеров), что может быть связано 
со способностью угольных пылевых частиц, размерами 
менее 5 микрон, оказывать цитотоксическое действие 
на лимфоциты и угнетать клеточное звено иммунитета 
[11,12].

В связи с тем, что основной функцией натуральных кил-
леров является участие в противовирусном и противоопу-
холевом иммунитете, снижение их количества может спо-
собствовать развитию злокачественных новообразований 
у пациентов с АС и должно быть использовано в качестве 
прогностического критерия метастазирования и общей вы-
живаемости пациентов [13,14].

Выявленное у шахтеров с АС уменьшение количества 
NK-клеток указывает на наличие иммунной недостаточно-
сти, поскольку, кроме прямого цитолитического действия 
на клетки-мишени, натуральные киллеры участвуют в ре-
гуляции иммунного ответа с помощью активации синтеза 
цитокинов, хемокинов и факторов роста [15].

Нарушение иммунной реактивности приводит к осла-
блению местного противоинфекционного иммунитета ор-
ганов дыхания и осложнению АС хроническим бронхитом, 
встречающимся в 12-50% случаев [6]. 

Исследования ряда авторов указывают на формирова-
ние ДН у пациентов с профессиональной пылевой патоло-
гией легких на фоне подавления фагоцитарной активности 
и гуморального иммунитета. При этом распространение 
инфекции, неконтролируемое иммунными механизмами, 
усиливает воспалительный процесс и гипоксические про-
явления, способствующие развитию вторичных иммуноде-
фицитных состояний, опосредованных разбалансировкой 
различных звеньев иммунной системы и нарушениями ее 
регуляции [16].

Регуляция иммунного ответа осуществляется моле-
кулами межклеточного взаимодействия  — цитокинами, 
участвующими в дифференцировке клеток в направлении 
Th 1/Th 2 с преимущественным преобладанием клеточных 
или гуморальных реакций [17].

В данном исследовании выявлено статистически 
значимое повышение концентрации провоспалитель-
ных цитокинов (IL -2, IL -6 и TNF-α) у больных АС 
(табл. 1), указывающее на активное развитие в орга-
низме иммуновоспалительного процесса. Полученные 
в клинике результаты были подтверждены на поздних 
сроках экспериментального моделирования. К 6-й не-
деле воздействия УПП в крови животных наблюдалось 
нарушение баланса между Т-клетками, установивше-
гося ранее и обеспечивающего до этого периода адек-
ватную реакцию иммунной системы на поступающий 
антиген. Повышение секреции провоспалительного 
IL -2 на фоне ингибирования синтеза противовос-
палительного IL -10 свидетельствовало об активном 
развертывании воспалительного процесса (табл. 2). 
К 12-й неделе эксперимента, наряду с высоким содер-
жанием IL -2, наблюдалось повышение уровня других 
медиаторов воспаления  — IL -6 и IFN-γ,  — указыва-
ющее на преобладание Th1 и переход заболевания в 
хроническую форму.

Аналогичные данные были получены китайскими уче-
ными на экспериментальной модели силикоза у крыс, вы-
явившими сдвиг иммунных реакций в сторону Th 1 в виде 
увеличения концентрации IFN-γ и TNF-α [18].

Полученные клинико-экспериментальные данные согла-
суются с результатами других клинических исследований, 
обнаруживших повышенное содержание провоспалитель-
ных цитокинов у больных с пылевой патологией легких, 
свидетельствующее о высокой активности воспаления в 
легочной ткани [19].

Повышение уровня ЦИК у больных АС (табл. 1), 
свидетельствующее о высокой антигенной нагрузке, а 
также увеличение маркеров острой фазы воспаления — 
СРБ и Hp — подтверждало наличие сопутствующей ин-
фекции и персистирующего воспаления. Белки острой 
фазы воспаления (БОФВ) синтезируются гепатоцитами 
печени в ответ на их стимуляцию цитокинами, попавши-
ми в кровяное русло при несостоятельности местного 
иммунитета [20].

Аналогичная картина наблюдалась в организме экс-
периментальных животных уже на 3-й неделе вдыхания 
УПП. Статистически значимое полуторакратное повы-
шение воспалительных белков  — Нр и Ср  — в сыво-
ротке крови (рисунок) свидетельствовало об активном 
развертывании воспалительного процесса на системном 
уровне.
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Таблица 2
Уровень иммунологических показателей плазмы крови крыс в динамике развития антракосиликоза (M±m)
Th e level of immunological indicators of rat blood plasma in the dynamics of anthracosilicosis development (M±m)

Показатель Группа 
животных

Продолжительность затравки угольно-породной пылью
1 неделя 3 недели 6 недель 9 недель 12 недель

IL-2, пг/мл опытная 17,5±8,3 20,5±4,7 49,5±5,6** 20,4±2,8 35,3±4,2*
контрольная 23,7±7,2 23,1±9,0 20,6±9,1 22,9±6,4 22,9±6,4

IL-4, пг/мл опытная 4,4±1,6* 4,4±0,8* 2,84±0,3 3,3±0,2* 2,8±0,63
контрольная 2,0±0,4 2,4±0,2 2,2±0,2 2,0±0,12 2,2±0,1

IL-6, пг/мл опытная 3,0±0,5* 2,57±0,6* 2,91±0,5* 3,9±1,8 9,2±1,0**
контрольная 5,6±0,75 5,2±0,23 5,5±0,23 4,2±1,2 4,3±1,24

IL-10, пг/мл опытная 2,4±0,32 2,7±0,47 1,2±0,15* 3,1±0,9 2,3±0,6
контрольная 2,6±0,47 2,2±0,42 2,24±0,5 2,0±0,38 2,3±0,4

IFN-γ, пг/мл опытная 23,8±8,5 39,8±14,1* 23,4±1,1 16,2±4,57 29,2±4,6*
контрольная 20,4±6,7 19,6±5,17 17,8±5,7 20,3±5,24 20,3±5,24

IgA, г/л опытная – 0,25±0,01* 0,07±0,002* – 0,08±0,007**
контрольная – 0,12±0,01 0,12±0,01 – 0,12±0,01

IgG, г/л опытная – 3,0±0,09* 2,7±0,04 – 1,5±0,06*
контрольная – 2,4±0,06 2,4±0,06 – 2,4±0,06

IgМ, г/л опытная – 0,45±0,01* 0,5±0,01* – 0,3±0,03
контрольная – 0,36±0,01 0,36±0,01 – 0,36±0,01

Примечания: * — р<0,05; ** — р<0,01 — значимые различия показателей по сравнению с контрольной группой животных.
Notes: * — p<0.05; ** — p<0.01-signifi cant diff erences in indicators compared to the control group of animals.

Таблица 3 / Table 3
Иммунный статус и маркеры воспаления у шахтеров с антракосиликозом при наличии и отсутствии дыхатель-
ной недостаточности
Immune status and markers of infl ammation in miners with anthracosilicosis in the presence and absence of respiratory failure

Показатель Группа сравнения (n=89) Шахтеры без ДН (n=37) Шахтеры с ДН (n=78)
Лимфоциты, абс. 2,26±0,01 2,33±0,09 2,24±0,09
CD3+ ,% 64,2±1,05 61,02±2,12 64,25±1,18
CD3+ (абс.)×109/л 1,45±0,06 1,39±0,06 1,41±0,06
CD4+ (%) 35,76±0,94 38,02±1,59 37,29±1,10
CD4+ (абс.)×109/л 0,78±0,04 0,87±0,05 0,81±0,04
CD8+ (%) 23,82±0,88 23,16±1,37 23,51±0,81
CD8+ (абс.)×109/л 0,52±0,03 0,54±0,04 0,52±0,03
CD16+ (%) 16,93±0,73 15,09±1,08 13,83±0,79*
CD16+ (абс.)×109/л 0,37±0,02 0,37±0,04 0,28±0,02*#
CD20+ (%) 9,15±0,51 12,41±1,22* 11,86±0,69*
CD20+ (абс.)×109/л 0,19±0,01 0,29±0,04* 0,27±0,02*
IRI 1,62±0,06 1,85±0,12 1,76±0,09
ФАН с латексом ,% 66,28±1,609 63,94±1,83 65,48±1,19
IgА, г/л 3,08±0,14 2,82±0,18 2,74±0,14
IgМ, г/л 1,09±0,04 1,18±0,12 1,02±0,04
IgG, г/л 12,49±0,27 12,38±0,39 11,12±0,21*#
ЦИК, у.е. 21,14±1,72 31,12±3,31* 35,94±2,12*
TNF-α, пкг/мл 43,39±10,47 122,39±35,15* 136,71±24,99*
IL-1β, пкг/мл 74,70±22,83 193,8±46,69* 234,11±35,11*
IL-2, пкг/мл 115,32±29,02 315,39±24,24* 431,42±31,23 * #
IL-4, пкг/мл 19,18±10,71 388,33±79,72* 40,67±16,85#
IL-6, пкг/мл 3,56±1,08 16,17±6,19* 17,08±6,68*
Гаптоглобин, мг/дл 98,06±3,63 113,65±6,37 126,21±3,44*
С-реактивный белок, мг/л 1,66±0,44 2,60±0,31 3,15±0,72*

Примечания: * — p<0,05 — статистически значимые различия с группой сравнения; # — p<0,05 — статистически значимые 
различия показателей между группами шахтеров с антракосиликозом в сочетании с дыхательной недостаточностью и без дыха-
тельной недостаточности.

Notes: * — p<0.05 — statistically signifi cant diff erences with the comparison group; # — p<0.05 — statistically signifi cant diff erences in indicators 
between groups of miners with anthracosilicosis in combination with respiratory failure and without respiratory failure. 
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Рисунок. Изменение концентрации воспалительных белков 
(церулоплазмина и гаптоглобина) в крови крыс в динамике 
воздействия угольно-породной пыли.
Figure. Changes in the concentration of inflammatory proteins 
(ceruloplasmin and haptoglobin) in the blood of rats in the dynamics 
of exposure to coal-rock dust.

Примечание: * — при р<0,05 — значимые различия по срав-
нению с контрольной группой животных.

Note: * — at p<0.05-signifi cant diff erences compared to the control 
group of animals.

При разделении пациентов основной группы по нали-
чию или отсутствию осложнений, у лиц с ДН была выяв-
лена более активная форма иммунного воспаления (табл. 
3). Шахтеры с АС в сочетании с ДН имели более высокий 
уровень цитокинов (IL-1β, IL-2, IL-6, TNF-α) и БОФВ по 
сравнению с больными без ДН и группой сравнения. Так, 
концентрация провоспалительных цитокинов: IL-1β и IL-2 
у шахтеров с ДН превышала аналогичные показатели в 3 и 
3,7 раза соответственно.

Кроме того, у лиц с ДН отмечалось еще большее сниже-
ние уровня IgG и абсолютного количества CD16+ относи-
тельно группы сравнения и пациентов без ДН, что, вероятно, 
обусловлено нарушением функции иммунокомпетентных 
клеток на фоне гипоксии. Выявлена особенность в содержа-
нии противовоспалительного IL-4, концентрация которого у 
пациентов основной группы без ДН в 20 раз превысила по-
казатели группы сравнения и примерно в 10 раз аналогичные 
показатели в группе лиц с ДН. Являясь ведущей молекулой 
межклеточных взаимодействий, IL-4 ингибирует активацию 
макрофагов, блокирует спонтанную и индуцированную про-
дукцию провоспалительных цитокинов, замедляя процессы 
фиброзирования в бронхолегочной системе, что, вероятно, 
препятствует формированию ДН у шахтеров с АС.

Схожая картина была получена на экспериментальной 
модели. На ранних сроках вдыхания УПП (1-3 недели) в 
крови крыс наблюдалось двукратное повышение уровня 
IL-4, способствующее замедлению макрофагального вос-
паления (табл. 2).

Таким образом, клинико-экспериментальное изучение 
механизмов формирования АС свидетельствует об акти-
вации срочной адаптации и поддержании компенсаторно-
приспособительных реакций организма в ранний период 
угольно-породного воздействия. При увеличении времени 
контакта с антигеном наблюдается дисбаланс регуляторных 
механизмов, в результате которого реакции местного им-
мунитета становятся неэффективными и иммунный ответ 
приобретает генерализованную форму.

Выводы:
1. В клинико-экспериментальных исследованиях показано, 

что хроническая форма антракосиликоза характеризуется 

перенапряжением защитных механизмов гуморального звена 
иммунитета и развитием иммунного дисбаланса на фоне 
хронического воспаления.

2.  Формирование антракосиликоза сопровождается ин-
тенсивным развитием иммуновоспалительного процесса (по-
вышение концентрации цитокинов и БОФВ), степень выра-
женности которого нарастает при присоединении инфекции 
и осложнении заболевания дыхательной недостаточностью.

3. Уменьшение относительного и абсолютного количества 
CD16+ может являться маркером предрасположенности 
развития злокачественных опухолей у больных антрако-
силикозом, осложненным дыхательной недостаточностью.

4.  Повышение у шахтеров с антракосиликозом концен-
трации противовоспалительного IL-4 является защитным 
механизмом, способствующим длительной компенсации функ-
ционального состояния легочной ткани и препятствующим 
формированию дыхательной недостаточности за счет сни-
жения активности макрофагального воспаления и замедления 
процессов фиброзирования.
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