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Обследованы дети 4-7 лет, проживающих на территории химического загрязнения (n=28) и практически 
здоровые дети соответствующего возраста (контрольная группа, n=18). В структуре патологии у детей, про-
живающих на экологически неблагополучной территории, превалировала соединительнотканная дисплазия, 
на фоне которой наблюдались различные проявления транзиторных иммунопатологических процессов. Вы-
явлено повышение частоты позитивных результатов при определении антинуклеарного фактора у детей, 
проживающих на экологически неблагополучной территории, количество регуляторных Т-клеток 
(CD4+CD25+CD127low/neg) у них не отличалось от контроля, но было увеличено количество 
CD4+CD25+CD127+лимфоцитов, что может свидетельствовать об активации иммунной системы и риске 
развития аутоиммунной патологии. 

Ключевые слова: тяжелые металлы, мышьяк, Т-регуляторные клетки, антинуклеарный фактор 
 
Понятие «экологическая иммунология» су-

ществует с 80-х годов ХХ столетия благодаря ака-
демику Р.В. Петрову. Исследования иммунологи-
ческих параметров детей, проживающих в районах 
Владикавказа, которые в течение столетия распо-
ложены вблизи предприятия «Электроцинк», поз-
волили сделать заключение о значительных сдви-
гах в функционировании системы фагоцитоза и 
интерфероногенеза, коррелирующих с концентра-
цией солей Zn, Pb и Cd [1]. Описано снижение ко-
личества натуральных киллеров наряду с повыше-
нием цитотоксических Т-лимфоцитов у рабочих 
вредных производств при уровне Pb в крови более 
35 мкг/100 мл [2]. Соединения Hg вызывают разви-
тие аутоиммунных процессов, могут быть причи-
ной лимфаденопатии, образования антиядерных 
антител, активации лимфоцитов с гиперпродукци-
ей IgЕ [3]. Выборочное непосредственное ингиби-
рование Pb биосинтеза IFNγ было показано в 
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экспериментах in vitro [4]. 
В Свердловской области комплексная хими-

ческая нагрузка занимает лидирующие позиции в 
росте общей заболеваемости, в частности, высту-
пая причиной возникновения 674,2 дополнитель-
ных случаев болезней на тысячу детей ежегодно 
[5]. Реабилитация здоровья детей, посещающих 
детские коллективы, исторически расположенные 
в санитарно-защитных зонах промышленных 
предприятий, включена в приоритетные задачи 
областного правительства. У детей, проживающих 
в зоне повышенной техногенной нагрузки, имеет 
место хроническое поступление в организм малых 
доз токсикантов промышленного происхождения. 
Ю.Е. Вельтищев определяет возникающую у них 
иммунную недостаточность как «низкодозовую 
химическую гиперчувствительность» [6]. В связи с 
этим одним из перспективных направлений явля-
ется оценка параметров гиперчувствительности 
иммунной системы, в частности, проявлений ауто-
иммунных реакций. Тем более, что поиск диагно-
стических критериев токсических эффектов хими-
ческих соединений является важной и одновре-
менно сложной задачей в силу комплексного уча-
стия органических и неорганических веществ, по-
ступающих в организм из окружающей среды в 
развитии патологии, эффектов их антагонизма и 
синергизма. 

Для диагностики аутоиммунных заболева-
ний чаще всего используются лабораторные тесты 
для определения аутоантител, из которых наиболее 
распространенными являются антинуклеарные ан-
титела – семейство аутоантител, связывающихся с 
рибонуклеиновыми кислотами и ассоциированны-
ми с ними белками. Они встречаются более чем у 
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90% больных с диффузными болезнями соедини-
тельной ткани, а также могут быть обнаружены 
при множестве других аутоиммунных, инфекци-
онных и онкологических заболеваний [7, 8]. Опре-
деление антинуклеарного фактора (АНФ), выявля-
емого с помощью реакции непрямой иммунофлю-
оресценции на Нер-2-клетках, является наиболее 
чувствительным методом скрининга уровня анти-
нуклеарных антител [8]. 

Ключевая роль в негативной регуляции им-
мунного ответа в настоящее время отводится регу-
ляторным Т-клеткам (Treg) и продуцируемым ими 
цитокинам. Не вызывает сомнения участие Treg в 
патогенезе различных аутоиммунных и аллергиче-
ских заболеваний. Однако данные литературы от-
носительно числа регуляторных Т-клеток при этих 
патологических состояниях противоречивы. В од-
них источниках сообщается о снижении числа 
Treg, в других – о повышении, либо об отсутствии 
изменений количества этих клеток [9-16]. 

Цель работы: комплексная клинико-
диагностическая характеристика детей, прожива-
ющих на территории с высокой техногенной 
нагрузкой, в сравнении со здоровыми детьми. 

Материалы и методы. Клинико-лабора-
торное обследование 28 детей 4-7 лет из г. Красно-
уральска, поступивших для лечения в загородное 
отделение восстановительной медицины Област-
ной детской клинической больницы №1, включало 
определение гематологических, биохимических, 
иммунологических параметров, ультразвуковые и 
функциональные методы диагностики, консульта-
ции логопеда, медицинского психолога и других 
врачей. Г. Красноуральск относится к территориям 
Свердловской области с высоким уровнем химиче-
ской нагрузки на население в результате техноген-
ного загрязнения среды обитания. Приоритетными 
загрязнителями по результатам оценки многосре-
дового риска для здоровья населения являются: 
пыль (сумма твердых частиц), Pb, Cd, Ni, Zn, Cu, 
As, Mn, диоксид серы, диоксид азота, хлороформ, 
нитраты. Ранжирование рисков для здоровья насе-
ления г. Красноуральска по их уровню и медицин-
ской значимости свидетельствует о том, что 
наиболее приоритетными являются: (1) риск за-
держки психического развития детей в связи с 
многосредовым свинцовым загрязнением, риск 
почечной патологии в связи с кадмиевой экспози-
цией; (2) канцерогенный и неканцерогенный риск 
от воздействия мышьяка; (3) многосредовой риск 
токсического действия меди и марганца [5]. Ос-
новной вклад поступления токсикантов в организм 
при многосредовой токсической нагрузке связан с 
пищевым путем (в т.ч. в результате потребления 
продуктов питания, выращенных в местных усло-
виях). На втором месте по значимости экспозиций 
находится почвенно-пылевой путь. В группу срав-
нения (контрольную) включены практически здо-
ровые дети аналогичного возраста (n=18), прожи-
вающие в различных районах г. Екатеринбурга, и 
не отнесенные специалистами в области социаль-
ной гигиены к группе риска по возникновению 
экологически обусловленной патологии. 

Подсчет количества CD4+CD25+ 

+CD127low/neg (регуляторных Т-клеток) и 
CD4+CD25+CD127+ (активированных Т-хелпе-
ров) проведен методом проточной цитометрии с 
использованием моноклональных антител (Beck 
man Coulter, USA). Уровень АНФ определяли в 
реакции непрямой иммунофлюоресценции на Нер-
2 клетках (Euroimmun, Germany). Содержание 
свинца, кадмия, мышьяка и меди определяли мето-
дом атомно-абсорбционной спектрофотометрии, 
анализ выполнен в химической лаборатории ФБУЗ 
«Центр гигиены и эпидемиологии в Свердловской 
области». Для оценки межгрупповых различий ис-
пользовали критерий Манна-Уитни, для оценки 
взаимосвязей между параметрами – ранговый кор-
реляционный анализ Спирмена, различия по часто-
те событий оценивали с помощью критерия Хи-
квадрат. 

Результаты и обсуждение. В структуре па-
тологии у детей из Красноуральска превалировала 
транзиторная иммунная недостаточность, удель-
ный вес детей с таким диагнозом составил 75%. 
Клинически это проявлялось возникновением 
ОРВИ более 4 раз в год, которые у 64,3% детей 
отмечались уже на первом году жизни, наличием 
хронической патологии ЛОР-органов (аденоиды 2-
3 ст., хр. аденоидит – 32,1%; гипертрофия небных 
миндалин, хронический тонзиллит – 39,3%; хрони-
ческий сальпингоотит – 3,6%). Заболевания аллер-
гической природы имели место у 25% пациентов: 
аллергический дерматит – 17,8%, атопический 
дерматит – 3,6%, поллиноз + аллергический ринит 
+ бронхиальная астма – 3,6%. В структуре сопут-
ствующей патологии превалировали заболевания 
нервной системы: резидуальная цереброорганиче-
ская недостаточность – у 78,6% (в т.ч. синдром ги-
перактивности – 28,6%); вегетососудистая дисто-
ния – у 32,1%; дизартрия – у 57,1% детей. Патоло-
гия пищеварительной системы представлена били-
арными дискинезиями, неуточненными и реактив-
ными гепатитами (по 14,6%), хроническим энтеро-
колитом (3,6%). Ультразвуковой скрининг сердца 
и забрюшинного пространства позволил обнару-
жить функционирующее овальное окно – у 17,7%, 
дополнительную хорду полости левого желудочка 
– у 86,7%, признаки дисплазии почечной ткани у 
10,7% пациентов. Различные варианты нарушения 
ритма (брадиаритмия, миграция водителя ритма, 
неполная блокада правой ножки пучка Гиса) выяв-
лены у 21,4% детей. 

При лабораторном обследовании выявле-
но, что около трети детей данной группы имели 
высокие титры аутоантител (табл. 1), причем у 7% 
титр АНФ был более 1/500, а у 10,7% оказался бо-
лее 1/1000, т.е. на уровне, диагностически значи-
мом для таких коллагенозов, как дерматомиозит и 
системная красная волчанка. Частота позитивных 
результатов в контрольной группе условно здоро-
вых детей была значимо ниже: повышенный уро-
вень АНФ (титр > 1/160) обнаружен только у 1 ре-
бенка из 17. Выявление аутоантител в низких тит-
рах у практически здоровых детей отмечено в ра-
ботах многих авторов, однако титры АНФ, превы-
шающие значения 1/160, обычно встречаются 
лишь в 3-5% случаев [17, 18]. 
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Таблица 1. АНФ и субпопуляции CD4+лимфоцитов у детей из зоны  
повышенной техногенной нагрузки и группы сравнения 

 

Параметр                                Группа Группа срав-
нения 

Дети из зоны 
техногенной 

нагрузки 
частота АНФ, % 6 30* 
титр АНФ** 0 (0-1/80) 0 (0-1/320) 
CD4+CD25+CD127low/neg (Treg), % от CD4+** 10,0 (8,3-12,4) 9,5 (8,6-10,7) 
CD4+CD25+CD127+, % от CD4+** 1,6 (0,9-2,2) 2,2* (1,3-3,4) 

Примечания: *- различия с контролем: р<0,05; ** - приведены: медиана (верхняя квартиль – нижняя 
квартиль) 
 
При определении регуляторных Т-клеток не 

выявлено различий между обследованными груп-
пами (табл. 1), взаимосвязь между количеством 
этих клеток и титром АНФ также не обнаружена. 
Поскольку CD25 (рецептор интерлейкина 2) явля-
ется активационным маркером лимфоцитов, и не 
все CD25-позитивные Т-хелперы входят в субпо-
пуляцию Treg, была проведена оценка количества 
клеток с фенотипом CD4+ +CD25+CD127+ (акти-
вированные эффекторные Т-клетки). Доля этих 
клеток от CD4+лимфоцитов у обследованных де-
тей оказалась гораздо меньше, чем доля Treg (табл. 
1). Были выявлены значимые различия между кон-
трольной группой и детьми из экологически небла-
гополучной территории, у которых число 
CD4+CD25+CD127+ было увеличено. Взаимосвязь 
между количеством CD4+CD25+CD127low/neg (Treg) 
и CD4+CD25+CD127+ в контрольной группе не 
прослеживалась, а у детей из основной группы вы-
явлена положительная корреляция между этими 
параметрами (R=0,40; p<0,05). Повышение количе-
ства CD4+CD25+CD127+ в группе из зоны повы-
шенной техногенной нагрузки может свидетель-
ствовать об активации иммунной системы у этих 
детей, поскольку CD25 является ранним активаци-
онным маркером Т-лимфоцитов. 

При анализе взаимосвязи иммунологических 
параметров с концентрацинй тяжелых металлов в 
крови детей из Красноуральска выявлены положи-
тельные корреляционные зависимости между тит-
ром АНФ и количеством клеток CD4+25+127+ с 
концентрацией мышьяка (R=0,46, p<0,05 и R=0,50, 
p<0,01 соответственно). Обнаружена корреляцион-
ная связь между концентрацией мышьяка и меди 
(R=0,66, p< 0,01), что может выступать свидетель-
ством их синергизма. Полученные предваритель-
ные данные могут выступать в пользу участия 
мышьяка, содержащегося в крови детей, в процес-
сах, связанных с продукцией антинуклеарных ан-
тител.  

Выводы: в структуре патологии у детей из 
зоны повышенной техногенной нагрузки лидиру-
ющие позиции занимала соединительнотканная 
дисплазия, на фоне которой наблюдались разнооб-
разные проявления транзиторных иммунопатоло-
гических процессов инфекционной и аллергиче-
ской природы. Об аутоиммунной настроенности и 
усилении продукции аутоантител свидетельство-
вали данные лабораторного обследования: частота 
позитивных результатов при определении АНФ у 

них была выше, чем в контрольной группе здоро-
вых детей. Это может являться свидетельством 
риска развития аутоиммунной патологии под воз-
действием промышленного загрязнения. Исследо-
вание уровня АНФ может быть важным диагно-
стическим критерием токсических эффектов мы-
шьяка на организм детей с доказанной химической 
нагрузкой. Количество регуляторных Т-
лимфоцитов CD4+ +CD25+CD127low/neg у детей из 
экологически неблагополучной территории не от-
личалось от контроля, доля CD4+CD25+ 
CD127+лимфоцитов была увеличена, что может 
свидетельствовать об общей активации иммунной 
системы. Дальнейшее изучение механизмов уча-
стия Т-регуляторных клеток и CD4+25+127+ лим-
фоцитов в реакции иммунной системы на токсиче-
ские вещества промышленного происхождения 
необходимо для совершенствования подходов к 
реабилитации здоровья населения, проживающего 
на территориях с повышенным поступлением меди 
и мышьяка в окружающую среду.  
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Children of 4-7 years, living at the territory of chemical pollution (n=28) and almost healthy children of 
the corresponding age (control group, n=18) are surveyed. In pathology structure at children, living at 
ecologically unsuccessful territory, it was prevailed the connective tissue dysplasia, on the phone of 
which various manifestations of transitional immunopathological processes were observed. Increase in 
frequency of positive results at definition of anti-nuclear factor at children from ecologically unsuccessful 
territory is revealed, the quantity of regulatory T-cells (CD4+CD25+CD127low/neg) at them didn't differ 
from control, but the quantity of CD4+CD25+CD127+ lymphocytes that can testify the activation of im-
mune system and risk of development of autoimmune pathology was increased. 
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