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Общая вариабельная иммунная недостаточность (ОВИН) относится к пер-
вичным иммунодефицитам с невыясненным патогенезом и характеризуется сниженным
уровнем Ig и часто рецидивирующими инфекциями. К настоящему моменту выявлено бо-
лее 20 различных генов, регулирующих иммунный ответ, нарушение функциональности
которых приводит к развитию ОВИН. Стандартными параметрами для характеристики
ОВИН обычно служат уровень сывороточного Ig, количество и фенотип В-лимфоцитов.
Очевидно, что этих параметров недостаточно для выяснения патогенеза ОВИН, поэтому
требуется разработка дополнительных методов исследования и усовершенствование уже
имеющихся подходов.

Важной молекулой, участвующей в поддержании и регуляции В-клеточного
ответа, является CD40L. Данная ко-стимуляторная молекула экспрессируется на Th-лим-
фоцитах, которые в норме участвуют в активации В-лимфоцитов и развитии иммунного
ответа. При дисрегуляции или отсутствии экспрессии CD40L на Th-лимфоцитах значи-
тельно снижается активация В-лимфоцитов. Мы предположили, что снижение активации
и стимуляции В-лимфоцитов при ОВИН может быть связано с недостаточной экспрессии
CD40L на Th-клетках.

В исследовании приняли участие 10 пациентов с ОВИН и 10 здоровых
добровольцев. Выделенные из периферической крови лимфоциты стимулировали фито-
гемагглютинином (PHA, 10 ug/ml) или комбинацией иономицина (0,2 uM) с форболми-
ристатом (PMA, 1,6 uM) в течение 2, 4 или 18 часов. После этого методом проточной
цитофлуориметрии оценивали увеличение экспрессии CD25 и CD40L на популяции CD4+
Т-лимфоцитов.

Нами было определено, что наиболее подходящим методом активации Тh-лим-
фоцитов является двухчасовая стимуляция иономицином в присутствии РМА. Значимых
отличий в степени активации Т-хелперов пациентов с ОВИН и здоровых добровольцев не
было выявлено при стимуляции различными агентами. На основании полученных данных
можно предположить отсутствие нарушений в экспрессии CD40L на Т-хелперах у данных
пациентов с ОВИН. В последующем мы планируем оценить стимуляцию В-лимфоцитов
пациентов с ОВИН при CD40L/IL-21 активации в системе in vitro.

Работа выполнена при поддержке РФФИ (грант № 20-015-00318 А).
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