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АННОТАЦИЯ
Обоснование. Функциональное состояние нейтрофилов играет ключевую роль в патогенезе сепсиса, однако влия-
ние лактата на их фагоцитарную активность и продукцию активных форм кислорода (АФК) остаётся недостаточно 
изученным. Существующие данные ограничиваются общими представлениями о воздействии лактата на иммунную 
систему, тогда как сведения о реакции нейтрофилов пациентов с сепсисом на in vitro нагрузку лактатом практически 
отсутствуют.
Цель исследования. Изучить влияние лактата in vitro на фагоцитоз и продукцию АФК нейтрофилами у септических 
пациентов.
Методы. В исследование включены пациенты с подтверждённым сепсисом (n=28) и здоровые добровольцы (n=18). 
Забор крови проводили в 1-е сутки после госпитализации и подтверждения диагноза. Активность фагоцитоза незре-
лых и зрелых нейтрофилов оценивали методом проточной цитометрии. Уровень продукции АФК нейтрофилами опре-
деляли с помощью хемилюминесцентного анализа. Все исследования выполняли по стандартному протоколу (кон-
троль) и при in vitro нагрузке лактатом.
Результаты. В контрольных условиях фагоцитарный индекс зрелых нейтрофилов не различался между здоровыми 
донорами и пациентами с сепсисом, однако средний уровень флуоресценции был выше у септических пациентов. Лак-
тат умеренно повышал фагоцитарный индекс у больных, не изменяя показатели контроля, при этом уровень флуорес-
ценции сохранялся повышенным. Незрелые гранулоциты демонстрировали аналогичную закономерность. Спонтанная 
и индуцированная люцигенин- и люминол-зависимая хемилюминесценция у пациентов с сепсисом характеризовалась 
увеличением времени выхода на максимум, снижением интенсивности и площади под кривой, что отражает угнетение 
нейтрофильной функции. Лактат дополнительно увеличивал время выхода на максимум.
Заключение. При сепсисе нейтрофилы сохраняют фагоцитарную активность (независимо от степени зрелости), однако 
развитие респираторного взрыва замедлено. Лактат in vitro усиливает фагоцитоз, практически не влияя на генерацию 
АФК, что свидетельствует о его избирательном влиянии на функции нейтрофилов и возможности индукции воспали-
тельной активности при ингибировании механизмов завершённого фагоцитоза.
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формы кислорода.
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ABSTRACT
BACKGROUND: The functional state of neutrophils plays a key role in the pathogenesis of sepsis; however, the effect of lactate 
on their phagocytic activity and the production of reactive oxygen species (ROS) remains insufficiently studied. Current data 
are limited to general concepts regarding the impact of lactate on the immune system, whereas information on the response 
of neutrophils from patients with sepsis to in vitro lactate exposure is scarce.
AIM: This work aimed to investigate the effect of in vitro lactate exposure on phagocytosis and ROS production by neutrophils 
in patients with sepsis.
METHODS: The study included patients with confirmed sepsis (n = 28) and healthy volunteers (n = 18). Blood samples were 
collected on the first day after hospitalization and diagnostic confirmation. The phagocytic activity of immature and mature 
neutrophils was assessed by flow cytometry. ROS production was evaluated using chemiluminescence analysis. All experiments 
were performed under standard conditions (control) and with in vitro lactate exposure.
RESULTS: Under control conditions, the phagocytic index of mature neutrophils did not differ between healthy donors and patients 
with sepsis; however, the mean fluorescence intensity was higher in septic patients. Lactate moderately increased the phagocytic 
index in patients without affecting control values, whereas the elevated fluorescence level persisted. Immature granulocytes 
demonstrated a similar pattern. Spontaneous and stimulated lucigenin- and luminol-dependent chemiluminescence in patients 
with sepsis were characterized by a prolonged time to peak, reduced intensity, and a smaller area under the curve, indicating 
suppression of neutrophil function. Lactate exposure further increased the time to peak.
CONCLUSION: In sepsis, neutrophils preserve phagocytic activity (regardless of maturation stage), but the respiratory burst 
is delayed. In vitro lactate exposure enhances phagocytosis with virtually no effect on ROS generation, suggesting its selective 
modulation of neutrophil functions and potential to promote inflammatory activity while attenuating the mechanisms 
of completed phagocytosis.
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ОБОСНОВАНИЕ
На сегодняшний день сепсис остаётся одной из ведущих 

причин госпитальной смертности и представляет собой тяжё-
лое системное заболевание, возникающее в ответ на инфек-
цию и характеризующееся нарушением регуляции иммунного 
ответа, что влечёт за собой общее нарушение функций орга-
нов [1]. По данным глобального исследования, ежегодно в мире 
регистрируется свыше 48  млн случаев сепсиса, из которых 
около 11 млн заканчиваются летальным исходом [2]. Несмотря 
на то что подход в лечении сепсиса остаётся консервативным, 
всё больше внимания уделяется исследованиям молекулярно- 
клеточных механизмов, лежащих в основе патогенеза забо-
левания, на основе которых разрабатываются новые подходы 
к лечению. Такие механизмы, в частности, включают регуля-
цию иммунного ответа, метаболизм лактата и ряда других 
патогенных метаболитов [1].

Важную роль в возникновении и развитии сепсиса 
играют клетки врождённого иммунитета — нейтрофилы. 
Они первыми мигрируют в зону воспаления, где осущест-
вляют фагоцитоз, генерацию активных форм кислорода 
(АФК), а также формирование внеклеточных ловушек 
(NETs), что способствует уничтожению микроорганиз-
мов [3, 4]. В процессе активации они усиливают как про-
дукцию АФК, так и фагоцитарную активность, а также 
активно участвуют в локальной и системной регуляции 
воспаления. Однако избыточная и/или длительная акти-
вация нейтрофилов может приводить к повреждению тка-
ней и развитию полиорганной недостаточности [4].

Особый интерес в изучении молекулярных механиз-
мов развития сепсиса вызывает лактат, который явля-
ется не только метаболическим маркёром заболевания, 
но и активным регулятором иммунного ответа  [5, 6]. 
При сепсисе концентрация лактата в периферической 
крови повышается, что может быть обусловлено ткане-
вой гипоксией, а также митохондриальной дисфункцией, 
что приводит к активации анаэробного гликолиза как ос-
новного пути энергообеспечения. Однако лактат может 
непосредственно влиять на функции иммунных клеток, 
в частности нейтрофилов. В связи с тем, что он одновре-
менно является и метаболитом, и эпигенетическим фак-
тором, лактат способен регулировать внутриклеточное 
и внеклеточное рН, подавлять или усиливать продукцию 
АФК, а также влиять на фагоцитарную активность [7].

Таким образом, исследование влияния лактата 
на функциональную активность нейтрофилов позволит 
лучше понять взаимосвязь между патологическими регу-
ляторными процессами и состоянием врождённого имму-
нитета. В контексте изучения сепсиса это особенно акту-
ально, так как нарушение иммунной регуляции приводит 
к неблагоприятным исходам течения заболевания.

ЦЕЛЬ
Изучить влияние лактата in vitro на фагоцитоз и про-

дукцию АФК нейтрофилами у септических пациентов.

МЕТОДЫ
На базе Красноярской межрайонной клини-

ческой больницы скорой медицинской помощи 
им.  Н.С.  Карповича в период С 06.11.2024 по 30.06.2025 
были обследованы больные с подтверждённым диа-
гнозом сепсиса (n=28, средний возраст пациентов  — 
54  года). Исходную степень тяжести больных опреде-
ляли по шкале SAPSII. Наличие и степень выраженности 
полиорганной недостаточности устанавливали по шкале 
SOFA  [8]. При оценке тяжести синдрома системной 
воспалительной реакции придерживались критериев  
ACCP/SCCM  [9]. Забор крови для проведения исследова-
ния осуществляли в 1-е сутки госпитализации. В качестве 
контрольной группы (n=18) были обследованы практиче-
ски здоровые добровольцы сопоставимого возрастного 
диапазона. Определение концентрации уровня лактата 
в сыворотке крови пациентов и доноров не проводили.

Выделение нейтрофильных гранулоцитов выполняли 
из цельной гепаринизированной крови путём центрифуги-
рования с использованием двойного градиента плотности 
фиколл-урографина: ρ=1,077 г/см3 — для отделения лим-
фоцитов, ρ=1,119 г/см3 — для получения фракции нейтро-
филов. Полученные в процессе клетки разводили в рас-
творе Хэнкса (ПанЭко, Россия) и разделяли на две пробы: 
контрольную и с добавлением лактата (1 мМ L-Lactic acid 
sodium salt, Sigma-Aldrich, США). После инкубации клеток 
в течение 1-го часа при температуре 37 °С в CO2-инкубаторе  
(Sanyo, Япония) изучали фагоцитарную и хемилюминес-
центную активность нейтрофилов.

Оценку фагоцитарной активности нейтрофилов про-
водили с использованием метода проточной цитометрии 
с применением моноклональных антител (Beckman Coulter, 
США), несущие флюоресцентные метки, PC7 (phycoerythrin-
cyanin 7); APC (allophycocyanin); AF700 (Alexa Fluor 750). 
В качестве объекта фагоцитоза использовали FITC-мечен-
ный стафилококковый белок А. Количественную оценку 
степени фагоцитоза устанавливали путём измерения ин-
тенсивности флуоресценции с использованием проточного 
цитофлуориметра Navios (Beckman Coulter, США) [10].

В каждой пробе анализировали не менее 50 000 ней-
трофилов. Полученные данные оценивали с помощью 
программного пакета Kaluza (Beckman Coulter, Inc., США). 
В основе протокола гейтирования лежит выделение 
фракции гранулоцитов на основании экспрессии CD14. 
Используя двухпараметровую гистограмму CD45/CD16, 
производили выделения популяций зрелых (CD45+CD16+) 
и незрелых нейтрофилов (CD45lowCD16low). Подсчитывали 
процент флуоресцирующих нейтрофилов (определяли 
как фагоцитарный индекс  — ФИ) и средний уровень 
флуоресценции клеток (фагоцитарное число — ФЧ).

Для оценки способности нейтрофилов продуцировать 
АФК применяли метод хемилюминесценции (ХЛ) с дву-
мя детектирующими агентами  — люминол и люцигенин 
(Sigma, США, концентрация 10−5 М) [11]. 
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Регистрацию кинетики и уровня синтеза АФК про-
водили на 36-канальном хемилюминометре CL3607 
(ООО «МедБиоТех», Россия) в течение 90 мин. По резуль-
татам анализа кривой ХЛ рассчитывали: Imax  — пиковую 
интенсивность свечения, Тmax — время выхода на макси-
мум, S — площадь под кривой, которая отражает общее 
количество синтезированных АФК. Для оценки интенсив-
ности ХЛ, индуцированной зимозаном, рассчитывали ин-
декс активации как отношение площади индуцированной 
ХЛ к площади спонтанной ХЛ.

Статистический анализ полученных данных проводи-
ли с использованием программного пакета Statistica 12.0 
(StatSoft Inc., США, 2013). Описание выборки производили 
с помощью подсчёта медианы (Ме) и интерквартильного 
размаха в виде 1-го и 3-го квартилей (Q1 и Q3). Значи-
мость различий между показателями независимых вы-
борок (сравнение с показателями контрольной группы) 
оценивали по непараметрическому U-критерию Манна–
Уитни. Значимость различий между контрольными про-
бами и с лактатом определяли по критерию Уилкоксона 
(Wilcoxon matched pairs test). Для исследования силы 
взаимосвязей показателей вычисляли коэффициент ран-
говой корреляции по Спирмену (r).

РЕЗУЛЬТАТЫ
При исследовании фагоцитарной активности в кон-

трольных условиях (без добавления лактата) было обнару-
жено, что ФИ зрелых нейтрофилов (CD45+CD16+) не показал 
значимых различий между группами здоровых доноров 
и пациентов с сепсисом (рис. 1, a). Однако средний уровень 
флуоресценции фагоцитирующих клеток (ФЧ) был стати-
стически значимо выше у пациентов с сепсисом (рис. 1, b).

Инкубация зрелых нейтрофилов с лактатом у лиц кон-
трольной группы не приводила к изменению величины 
ФИ, тогда как у пациентов с сепсисом отмечали его уме-
ренное, но статистически значимое снижение относитель-
но исходных значений (рис. 1, c). При этом ФЧ в группе 
сепсиса сохраняло значительное повышение по сравне-
нию с контролем (рис. 1, d).

Сходная закономерность была выявлена и для незре-
лых гранулоцитов (CD45lowCD16low). Независимо от воздей-
ствия лактата, значения ФИ не различались между паци-
ентами с сепсисом и контрольной группой (рис. 2, a,  c). 
В то же время ФЧ у пациентов с сепсисом было значимо 
выше, чем у здоровых доноров, как в контрольных усло-
виях, так и после инкубации с лактатом (рис. 2, b, d).

При исследовании особенностей ХЛ-активности 
нейтрофильных гранулоцитов было установлено, что у па-
циентов с сепсисом при спонтанной люцигенин-зависимой 
ХЛ время выхода на максимум значительно увеличивается 
по сравнению с контролем (рис. 3, a). При этом максимум 
интенсивности и площадь под кривой значимо снижаются, 
указывая на угнетение функции нейтрофилов (рис. 3, b, c). 
Инкубация с лактатом также показала значимое увели-
чение времени выхода на максимум у больных сепсисом 
(рис. 3, d), но при сниженной интенсивности и площади 
под кривой (рис. 3, e, f).

Индуцированная люцигенин-зависимая ХЛ у пациен-
тов с сепсисом также характеризуется увеличенным вре-
менем выхода на максимум как в контрольных пробах, 
так и с лактатом (рис. 4, a, d). Максимум интенсивности 
и площадь под кривой при сравнении обеих групп не под-
тверждаются статистической значимостью (рис. 4, b, c, e, f).

Исследование спонтанной люминол-зависимой ХЛ 
также демонстрирует значимое увеличение времени 

Рис. 1. Показатели фагоцитоза зрелых (CD45+CD16+) нейтрофилов у здоровых доноров и пациентов с сепсисом: a–b — 
контрольные условия; c–d — инкубация с лактатом. Показатели: a — фагоцитарный индекс; b — средний уровень флуоресценции 
клеток (фагоцитарное число); c — фагоцитарный индекс с нагрузкой лактатом; d — средний уровень флуоресценции клеток 
(фагоцитарное число) с нагрузкой лактатом. 1 — контрольная группа (здоровые доноры, n=18), 2 — пациенты с сепсисом (n=28). 
ФИ — фагоцитарный индекс; ФЧ — фагоцитарное число. Данные представлены как Me (С25–С75). Для статистической обработки 
использован критерий Манна–Уитни. Единицы измерения: фагоцитарный индекс — %, фагоцитарное число — усл. ед. (о. е.).
Fig. 1. Phagocytosis parameters of mature (CD45+CD16+) neutrophils in healthy donors and patients with sepsis: a–b, control conditions; 
c–d, incubation with lactate. Parameters: a, phagocytic index; b, mean cell fluorescence level (phagocytic number); c, phagocytic index 
under lactate load; d, mean cell fluorescence level (phagocytic number) under lactate load. 1, control group (healthy donors, n = 18); 
2, patients with sepsis (n = 28). ФИ, phagocytic index; ФЧ, phagocytic number. Data are presented as Me (C25–C75). The Mann–Whitney 
test was used for statistical analysis. Units: phagocytic index, %; phagocytic number, arbitrary units.
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Рис. 2. Показатели фагоцитоза незрелых (CD45lowCD16low) гранулоцитов у здоровых доноров и пациентов с сепсисом: a–b — 
контрольные условия; c–d — инкубация с лактатом. Показатели: a — фагоцитарный индекс; b — средний уровень флуоресценции 
клеток (фагоцитарное число); c — фагоцитарный индекс с нагрузкой лактатом; d — средний уровень флуоресценции клеток 
(фагоцитарное число) с нагрузкой лактатом. 1 — контрольная группа (здоровые доноры, n=18); 2 — пациенты с сепсисом (n=28). 
ФИ — фагоцитарный индекс; ФЧ — фагоцитарное число. Данные представлены как Me (С25–С75). Для статистической обработки 
использован критерий Манна–Уитни. Единицы измерения: фагоцитарный индекс — %, фагоцитарное число — усл. ед. (о. е.).
Fig. 2. Phagocytosis parameters of immature  (CD45lowCD16low) granulocytes in healthy donors and patients with sepsis: a–b, control 
conditions; c–d, incubation with lactate. Parameters: a, phagocytic index; b, mean cell fluorescence level (phagocytic number); 
c, phagocytic index under lactate load; d, mean cell fluorescence level (phagocytic number) under lactate load. 1, control group (healthy 
donors, n = 18); 2, patients with sepsis (n = 28). ФИ, phagocytic index; ФЧ, phagocytic number. Data are presented as Me (C25–C75). 
The Mann–Whitney test was used for statistical analysis. Units: phagocytic index, %; phagocytic number, arbitrary units.

Рис. 3. Спонтанная люцигенин-зависимая хемилюминесценция нейтрофилов у здоровых и пациентов с сепсисом: a–c — 
контрольные условия; d–f — инкубация с лактатом. Показатели: a — время выхода на максимум спонтанной хемилюминесценции; 
b — максимум интенсивности спонтанной хемилюминесценции; c — площадь под кривой спонтанной хемилюминесценции; 
d — время выхода на максимум спонтанной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом, e — максимум интенсивности спонтанной 
хемилюминесценции с нагрузкой лактатом; f — площадь под кривой спонтанной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом. 
1 — контрольная группа (здоровые доноры, n=18); 2 — пациенты с сепсисом (n=28). ХЛ — хемилюминесценция; Imax — пиковая 
интенсивность свечения; Тmax — время выхода на максимум; S — площадь под кривой. Данные представлены как Me (С25–С75). 
Для статистической обработки использован критерий Манна–Уитни. 
Fig. 3. Spontaneous lucigenin-dependent chemiluminescence of neutrophils in healthy donors and patients with sepsis: a–c, control 
conditions; d–f, incubation with lactate. Parameters: a, time to peak of spontaneous chemiluminescence; b, peak intensity of spontaneous 
chemiluminescence; c, area under the spontaneous chemiluminescence curve; d, time to peak of spontaneous chemiluminescence 
under lactate load; e, peak intensity of spontaneous chemiluminescence under lactate load; f, area under the spontaneous 
chemiluminescence curve under lactate load. 1, control group (healthy donors, n = 18); 2, patients with sepsis (n = 28). ХЛ, 
chemiluminescence; Imax, peak luminescence intensity; Тmax, time to peak; S, area under the curve. Data are presented as Me (C25–C75). 
The Mann–Whitney test was used for statistical analysis.
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выхода на максимум у пациентов с сепсисом по сравне-
нию со здоровыми донорами (рис. 5, a). Однако максимум 
интенсивности и площадь под кривой (без добавления 
лактата) выше у контрольной группы (рис. 5, b, c). После 
воздействия лактата различия по данным параметрам 
сохраняются и усиливаются (рис. 5, d–f).

Индуцированная люминол-зависимая ХЛ также сопро-
вождается увеличением времени выхода на максимум 
у септических пациентов как при контрольных условиях, 
так и при инкубации с лактатом (рис. 6, a, d). Максимум 
интенсивности и площадь под кривой у пациентов с сеп-
сисом ниже, чем у контрольной группы, при этом стати-
стически значимые различия подтверждены только в кон-
троле без лактата (рис. 5, b, c, e, f).

ОБСУЖДЕНИЕ
В ряде ранее проведённых исследований пока-

зано, что функциональная активность нейтрофильных 
гранулоцитов при сепсисе меняется  [12, 13]. В нашем 

исследовании также обнаружены изменения функцио-
нальных механизмов нейтрофилов у обследованных 
пациентов с сепсисом, проявляющиеся в подавлении 
синтеза АФК при сохранении фагоцитарной активности 
зрелых нейтрофилов.

Современные исследования подтверждают, что фаго-
цитоз незрелых форм нейтрофилов всегда остаётся непол-
ноценным по сравнению со зрелыми: они демонстрируют 
пониженную опсонизацию, снижение выработки АФК 
и, как следствие, менее эффективное уничтожение пато-
генов. Особенно важно учитывать это в контексте сепсиса, 
когда на фоне экстренного гранулопоэза в кровоток посту-
пает большое количество незрелых нейтрофилов, не спо-
собных в полной мере компенсировать функции зрелых 
нейтрофилов [14].

Отсутствие изменений фагоцитарного индекса зрелых 
нейтрофилов при повышении среднего уровня флуорес-
ценции у пациентов с сепсисом может свидетельствовать 
о том, что общее количество фагоцитирующих клеток 

Рис. 4. Индуцированная люцигенин-зависимая хемилюминесценция нейтрофилов у здоровых и пациентов с сепсисом: 
a–c — контрольные условия; d–f — инкубация с лактатом. Показатели: a — время выхода на максимум индуцированной 
хемилюминесценции; b — максимум интенсивности индуцированной хемилюминесценции; c — площадь под кривой спонтанной 
ХЛ; d — время выхода на максимум индуцированной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом; e — максимум интенсивности 
индуцированной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом; f — площадь под кривой индуцированной хемилюминесценции 
с нагрузкой лактатом. 1 — контрольная группа (здоровые доноры, n=18); 2 — пациенты с сепсисом (n=28). ХЛ — 
хемилюминесценция; Imax — пиковая интенсивность свечения; Тmax — время выхода на максимум; S — площадь под кривой. 
Данные представлены как Me (С25–С75). Для статистической обработки использован критерий Манна–Уитни. 
Fig. 4. Induced lucigenin-dependent chemiluminescence of neutrophils in healthy donors and patients with sepsis: a–c, control 
conditions; d–f, incubation with lactate. Parameters: a, time to peak of spontaneous chemiluminescence; b, peak intensity of spontaneous 
chemiluminescence; c, area under the spontaneous chemiluminescence curve; d, time to peak of spontaneous chemiluminescence 
under lactate load; e, peak intensity of spontaneous chemiluminescence under lactate load; f, area under the spontaneous 
chemiluminescence curve under lactate load. 1, control group (healthy donors, n = 18); 2, patients with sepsis (n = 28). ХЛ, 
chemiluminescence; Imax, peak luminescence intensity; Тmax, time to peak; S, area under the curve. Data are presented as Me (C25–C75). 
The Mann–Whitney test was used for statistical analysis.
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сохраняется, однако их функциональная активность уси-
ливается, что объясняется компенсаторным механизмом, 
который запускается при воспалении. При этом обнару-
жено, что при добавлении лактата ФИ как у пациентов 
с сепсисом, так и у здоровых доноров увеличился по отно-
шению к контрольным условиям, что подчёркивает регу-
ляторное действие лактата  [7]. При этом наши данные 
согласуются с ранее опубликованными результатами, 
показавшими что лактат способен модулировать функ-
ции нейтрофилов, включая образование внеклеточных 
нейтрофильных ловушек и энергетическое обеспечение 
воспаления  [5, 6]. Исследование фагоцитарной актив-
ности незрелых гранулоцитов также продемонстрировало 
повышенный ФЧ у септических пациентов, что указывает 
на иммобилизацию молодых клеток из костного мозга 
для поддержания фагоцитарной активности в условиях 
воспаления. Эти клетки наравне со зрелыми нейтро-
филами способны активно включаться в процесс фаго-
цитоза, но при этом имеют ограниченную способность 

продуцировать АФК [15]. Несмотря на полученные резуль-
таты, демонстрирующие, что при сепсисе нейтрофиль-
ные гранулоциты сохраняют способность к фагоцитозу, 
они также подтверждают выраженные признаки наруше-
ния функций окислительного метаболизма. 

При анализе ХЛ-активности было обнаружено, 
что у пациентов с сепсисом как люцигенин-, так и люминол- 
зависимая ХЛ сопровождается увеличением Tmax при сни-
жении Imax и S, особенно в спонтанных реакциях. Это 
указывает на снижение активности НАДФН-оксидазы 
и ослабление как внутриклеточного, так и внеклеточного 
киллинга [11]. 

Добавление лактата оказывало разнонаправленное 
действие на функциональную активность нейтрофилов. 
У здоровых доноров инкубация с лактатом приводила 
к умеренному повышению фагоцитарной активности, 
при этом исходные характеристики продукции АФК со-
хранялись. У пациентов с сепсисом лактат также повы-
шал активность фагоцитоза, однако генерация АФК была 

Рис. 5. Спонтанная люминол-зависимая хемилюминесценция нейтрофилов у здоровых и пациентов с сепсисом: a–c — 
контрольные условия; d–f — инкубация с лактатом. Показатели: a — время выхода на максимум спонтанной хемилюминесценции; 
b — максимум интенсивности спонтанной хемилюминесценции; c — площадь под кривой спонтанной хемилюминесценции; 
d — время выхода на максимум спонтанной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом; e — максимум интенсивности спонтанной 
хемилюминесценции с нагрузкой лактатом; f — площадь под кривой спонтанной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом. 
1 — контрольная группа (здоровые доноры, n=18); 2 — пациенты с сепсисом (n=28). ХЛ — хемилюминесценция; Imax — пиковая 
интенсивность свечения; Тmax — время выхода на максимум; S — площадь под кривой. Данные представлены как Me (С25–С75). 
Для статистической обработки использован критерий Манна–Уитни. 
Fig. 5. Spontaneous luminol-dependent chemiluminescence of neutrophils in healthy donors and patients with sepsis: a–c, control 
conditions; d–f, incubation with lactate. Parameters: a, time to peak of spontaneous chemiluminescence; b, peak intensity of spontaneous 
chemiluminescence; c, area under the spontaneous chemiluminescence curve; d, time to peak of spontaneous chemiluminescence 
under lactate load; e, peak intensity of spontaneous chemiluminescence under lactate load; f, area under the spontaneous 
chemiluminescence curve under lactate load. 1, control group (healthy donors, n = 18); 2, patients with sepsis (n = 28). ХЛ, 
chemiluminescence; Imax, peak luminescence intensity; Тmax, time to peak; S, area under the curve. Data are presented as Me (C25–C75). 
The Mann–Whitney test was used for statistical analysis.
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угнетена по сравнению с контрольными значениями, 
а в ряде случаев наблюдалось дополнительное замедле-
ние реакции. Таким образом, в группе пациентов с сеп-
сисом фиксируется функциональный дисбаланс между 
поглощением и респираторным взрывом. Вероятной 
причиной является высокая доля незрелых гранулоцитов, 
способных активно фагоцитировать, но ограниченно про-
дуцирующих АФК из-за незрелости ферментных систем, 
что приводит к незавершённому фагоцитозу. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
У пациентов с сепсисом нейтрофилы сохраняют фаго-

цитарную способность (независимо от степени зрелости), 
однако их окислительный метаболизм существенно нару-
шен, что проявляется замедлением развития респиратор-
ного взрыва и снижением генерации АФК. 

При добавлении лактата in vitro отмечалось умерен-
ное усиление фагоцитарной активности как у пациентов 

с сепсисом, так и у здоровых доноров. При этом про-
дукция АФК в группе сепсиса оставалась существенно 
сниженной, что отражает дисбаланс между поглоще-
нием и киллингом. Полученные данные демонстрируют, 
что стимуляция фагоцитоза не компенсирует наруше-
ние респираторного взрыва, а лактат может выступать 
как потенциальный модулятор клеточного ответа, спо-
собный избирательно влиять на отдельные функцио-
нальные механизмы нейтрофилов, провоцируя развитие 
незавершённого фагоцитоза и стимулируя активность 
воспаления.
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Рис. 6. Индуцированная люминол-зависимая хемилюминесценция нейтрофилов у здоровых и пациентов с сепсисом: 
a–c — контрольные условия; d–f — инкубация с лактатом. Показатели: a — время выхода на максимум индуцированной 
хемилюминесценции; b — максимум интенсивности индуцированной хемилюминесценции; c — площадь под кривой 
индуцированной хемилюминесценции; d — время выхода на максимум индуцированной хемилюминесценции с нагрузкой 
лактатом; e — максимум интенсивности индуцированной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом; f — площадь под кривой 
индуцированной хемилюминесценции с нагрузкой лактатом. 1 — контрольная группа (здоровые доноры, n=18); 2 — пациенты 
с сепсисом (n=28). ХЛ — хемилюминесценция; Imax — пиковая интенсивность свечения; Тmax — время выхода на максимум; S — 
площадь под кривой. Данные представлены как Me (С25–С75). Для статистической обработки использован критерий Манна–Уитни. 
Fig. 6. Induced luminol-dependent chemiluminescence of neutrophils in healthy donors and patients with sepsis: a–c, control conditions; 
d–f, incubation with lactate. Parameters: a, time to peak of spontaneous chemiluminescence; b, peak intensity of spontaneous 
chemiluminescence; c, area under the spontaneous chemiluminescence curve; d, time to peak of spontaneous chemiluminescence 
under lactate load; e, peak intensity of spontaneous chemiluminescence under lactate load; f, area under the spontaneous 
chemiluminescence curve under lactate load. 1, control group (healthy donors, n = 18); 2, patients with sepsis (n = 28). ХЛ, 
chemiluminescence; Imax, peak luminescence intensity; Тmax, time to peak; S, area under the curve. Data are presented as Me (C25–C75). 
The Mann–Whitney test was used for statistical analysis.
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аспекты настоящей работы, гарантируют надлежащее рассмотрение 
и решение вопросов, связанных с точностью и добросовестностью 
любой её части.
Этическая экспертиза. Исследование одобрено локальным этиче-
ским комитетом Красноярского научного центра СО РАН (протокол № 10 
от 28.10.2024). От участников получено письменное информированное 
согласие на использование биологического материала и данных в науч-
ных целях.
Источники финансирования. Работа выполнена в рамках государствен-
ного задания № FWES-2024-0016 (регистрационный № 225020106474-5) 
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организма у жителей Восточной Сибири».
Раскрытие интересов. Авторы заявляют об отсутствии отношений, дея-
тельности и интересов за последние три года, связанных с третьими 
лицами (коммерческими и некоммерческими), интересы которых могут 
быть затронуты содержанием статьи.
Оригинальность. При создании настоящей работы авторы не исполь-
зовали ранее опубликованные сведения (текст, иллюстрации, данные).
Доступ к данным. Все данные представлены в статье.
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редакционного совета.
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