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Введение. В последние годы была продемонстрирована возможность участия в процессах обмена костной тка-
ни различных субпопуляций лейкоцитов крови. Одной из таких субпопуляций, способных оказывать влияние на 
костный обмен, являются нейтрофилы. Вместе с тем определение отличительных функциональных свойств 
этих лейкоцитов в персональных наблюдениях требует использования специальных сложных методик, недо-
ступных для линейных лечебно-профилактических учреждений.
Методика. На основании анализа лабораторных показателей водно-электролитного обмена, клинического ана-
лиза крови и маркеров обмена костной ткани 82 пациентов, находившихся на стационарном лечении, с исполь-
зованием экспертно-аналитической технологии были выделены наблюдения, демонстрировавшие совпадения 
высокой силы особенностей деформации панелей соотношений на фоне роста числа и активности лейкоцитов.
Результаты. Показано, что «деформация» панелей соотношений показателей водно-электролитного обмена 
и клинического анализа крови на фоне роста влияния нейтрофилов на показатели костного обмена может от-
личаться и соответствовать как процессам остеосинтеза, так и остеолизиса. Возможность регистрации таких 
отличий подтверждается литературными источниками. При этом, по мнению авторов, метод позволяет опре-
делять высокую функциональную активность нейтрофилов, накапливающихся в тканях, в том числе при «нор-
мальных» значениях показателя лейкоцитов в клиническом анализе крови.
Заключение. Полученные результаты обосновывают возможности использования описанного метода в каче-
стве вспомогательного при оценке влияния нейтрофилов на костный обмен без использования сложных ме-
тодик на основании персональных значений рутинных лабораторных показателей в любом линейном лечебно- 
профилактическом учреждении.
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Background. In recent years, the potential involvement of various leukocyte subpopulations in bone metabolism has been 
demonstrated. One such subpopulation capable of influencing bone metabolism is neutrophils. However, determining the 
distinctive functional properties of these leukocytes in individual observations requires specialized, complex methods 
unavailable to conventional medical and preventive care facilities.
Methods. Based on an analysis of laboratory parameters of water and electrolyte balance, clinical blood tests, and bone 
turnover markers in 82 inpatients, using expert analytical technology, observations were identified that demonstrated 
a strong correlation between the deformation patterns of ratio panels and an increase in leukocyte count and activity.
Results. It was shown that the «deformation» of water and electrolyte balance panels and clinical blood tests, coupled 
with the increasing influence of neutrophils on bone metabolism parameters, can differ and correspond to both 
osteosynthesis and osteolysis. The ability to detect such differences is supported by literature. Moreover, according to 
the authors, the method allows for the determination of high functional activity of neutrophils accumulating in tissues, 
including with «normal» white blood cell counts in a clinical blood test.
Conclusion. The results obtained substantiate the potential of using the described method as an auxiliary tool for 
assessing the impact of neutrophils on bone metabolism without the need for complex techniques based on individual 
values of routine laboratory parameters in any linear healthcare facility.
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Введение

Болезни костно-мышечной системы (БКМС) по-преж-
нему занимают одно из ведущих мест среди всех забо-
леваний взрослого населения страны и включают в себя 
дегенеративные, воспалительные и метаболические бо-
лезни костной ткани, что требует дифференцированного 
подхода к их диагностике и лечению. Болезни могут но-

сить воспалительный, инфекционный или онкологиче-
ский характер. Чаще всего патологии возникают как са-
мостоятельные заболевания, однако иногда могут быть 
симптомами других патологических процессов, а также 
проявляться как побочные эффекты лекарственной тера-
пии других заболеваний.

Изучение факторов, влияющих на костный об-
мен с целью раскрытия патогенеза возникающих рас-
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стройств и возможных целей фармакологической кор-
рекции, привело к раскрытию важной роли местных 
участников этих процессов – остеобластов, остеоци-
тов, остеокластов и регуляции их активности в рам-
ках местных факторов. Однако в последние годы бы-
ла продемонстрирована возможность участия в про-
цессах обмена костной ткани различных субпопуляций 
лейкоцитов крови [1]. В частности, установлено, что 
на этот обмен способны влиять нейтрофильные лейко-
циты. При этом рост активности нейтрофилов может 
избирательно влиять как на процесс остеолизиса, так 
и остеосинтеза [2].

Вместе с тем определение и дальнейшее изучение от-
личий функциональных свойств этих лейкоцитов в пер-
сональных наблюдениях требует использования сложных 
методик и недоступно для многих лечебно-профилакти-
ческих учреждений [3].

Исходя из этого, нами было предложено для оценки 
функциональной активности нейтрофилов использовать 
метод визуализации многомерных связей по рутинным 
показателям периферической крови [4, 5].

Цель исследования – дифференцированная оцен-
ка влияния активности нейтрофилов на костный обмен 
в персональных наблюдениях с использованием метода 
визуализации многомерных связей.

Методика
Материал настоящего исследования основан на ре-

зультатах архивных данных обследования 82 пациен-
тов (№№ 1 – 82) с различной патологией опорно-двига-
тельной системы, лечившихся в НИИ имени Г.И. Тур-
нера (Санкт-Петербург) и имевших в истории болезни 
необходимый для анализа набор лабораторных показа-
телей, отвечающих требованиям создания предлагаемой 
экспертно-аналитической системы. Сбор информации 
осуществлялся на основе случайной анонимной выбор-
ки из архива данных 2017-2018 гг. без учета нозологии 
патологических расстройств. Средний возраст пациен-
тов колебался от 2 до 19 лет. В основной массив вклю-
чались пациенты, имевшие в истории болезни резуль-
таты исследования гемограммы (на аппарате XN1000 
Sysmex, Япония), электролитного состава плазмы: Na, 
K, Caобщ (Са общего), Саi (Са ионизированного), F (фос-
фатов), Cl (хлоридов), Kr (креатинина) и Ur (мочеви-
ны), которые определялись с использованием анализато-
ров АVL9180 и AU 480 Beckman Coulter (США). Значе-
ния TP1NP (маркер остеосинтеза) и B-crossLaps (маркер 
остеолизиса) определялись на анализаторе cobas е411 
(Roche Diagnostics, Швейцария) с использованием реак-
тивов производителей.

В основу использовавшейся экспертно-аналитиче-
ской системы положен метод кластеризации – выделение 
из общего массива однородной группы, близкой по струк-
туре соотношений лабораторных показателей к анализи-
руемому наблюдению, и последующий последователь-
ный избирательный корреляционный анализ в кластер-
ной группе [4, 5]. Необходимость кластеризации связана 
с тем, что в случае биологических факторов тот или иной 
характер связи сохраняется, как правило, только в опре-
деленном интервале изменений признаков. За предела-
ми этого интервала связь может ослабнуть, либо совсем 
исчезнуть, либо стать прямо противоположной. Полу-
чаемые результаты при использовании настоящей мето-
дики формализуются в матричной таблице в виде значе-
ний коэффициентов корреляции (ККр). В ней отражались 
совпадения особенностей влияния отдельных показате-
лей на общую (интегральную) структуру выбранной па-
нели соотношений в выделенной группе, а также совпа-
дение влияния на ее структуру отдельных показателей 
между собой, что могло указывать на их содружествен-
ное участие в формировании механизма анализируемых 
расстройств [4, 5].

Таким образом, можно было оценить не только 
«силу» влияния анализируемого показателя на общую 
структуру панели соотношений выбранных показателей, 
но и выявлять совпадение его (показателя) влияния на па-
нель соотношений с влиянием других определявшихся 
параметров (ассоциированный комплекс).

Предполагалось, что высокая степень совпадения 
структурных особенностей «деформации» общей струк-
туры выбранной панели (ККр) и отличительных особен-
ностей ее формирования на фоне роста выбранного для 
анализа показателя соответствует его значимому участию 
в формировании межсистемных связей. Положительный 
вектор (знак ККр) характеризовал фактор, рост значений 
которого способствовал формированию персональной ин-
тегральной панели соотношений, а отрицательный – пре-
обладанию противоположных связей.

После оценки влияния каждого показателя на «инте-
гральную» (общую, межсистемную) панель соотношений, 
используя данные, представленные в матричной табли-
це, эксперт по своему выбору мог избирательно анали-
зировать комплексные (ассоциированные) связи каждо-
го определявшегося фактора с влиянием на формирова-
ние панели соотношений других показателей (значения 
ККр) в кластерной группе [4, 5].

Совпадение аппроксимированной структуры пане-
лей соотношений отдельных показателей (ККр) могло 
свидетельствовать об их едином участии в формирова-
нии патологических расстройств, тем самым определяя 
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отличающиеся ассоциированные комплексы в персо-
нальных наблюдениях. Это позволяет строить обосно-
ванную парадигму возникших расстройств в индивиду-
альных случаях.

В общем виде предлагаемая последовательность дей-
ствий при формировании этой парадигмы для анализа ин-
дивидуальных данных включала в себя:

1.	 При оценке абсолютных значений того или ино-
го лабораторного показателя с использованием 
предлагаемой методики становится возможным 
определение выраженности его функционально-
го значения в формировании баланса комплек-
са межсистемных связей динамики факторов, как 
способствующих поддержанию высоких/низких 
значений анализируемого параметра, так и направ-
ленных на его коррекцию.

2.	 Определение ассоциированных связей (ассоции-
рованного комплекса) анализируемого показате-
ля с другими показателями.

3.	 Обоснование возможных механизмов выявляемых 
связей между отдельными показателями в персо-
нальном наблюдении на основании литературных 
источников.

4.	 Обобщение результатов экспертного анализа ла-
бораторных данных персонального наблюдения.

Исходным действием для последующих расчетов 
в реализации описанного выше метода являлся расчет 
соотношений определенного набора лабораторных по-
казателей, характеризующих один из видов обмена или 
функциональную группу [4, 5].

В настоящей работе для расчетов и определения ККр 
использовали ряд соотношений электролитов (ПСЭ) и со-
отношение показателей субпопуляций лейкоцитов крови 
(ПСЛ), что позволяло сопоставлять соотношения коли-
чественных сдвигов нейтрофилов в панели гемограммы 
(ПСЛ) и их функциональную активность (отраженную 
в ПСЭ).

ПСЭ рассчитывали на основании полученных персо-
нальных значений НСТ (гематокрит), МСНС (концентра-
ция гемоглобина в эритроците), Na, K, Caобщ, Cl, F, Kr, Ur. 
Для построения панели соотношений лейкоцитов (ПСЛ) 
использовали лейкоцитарную формулу крови: WBC (лей-
коциты), NEUT (нейтрофилы), LYMPH (лимфоциты), 
MONO (моноциты), ЕО (эозинофилы), BASO (базофилы).

Использование двух панелей соотношений (ПСЛ 
и ПСЭ) позволяло сопоставить особенности перерас-
пределения NEUT в структуре показателей лейкоцитов 
(ПСЛ), а в ПСЭ – особенности проявления их функцио-
нальной активности в формировании структуры соотно-
шений электролитов в индивидуальных наблюдениях.

После построения панели соотношений второго 
уровня число «опорных» точек в панели ПСЭ дости-
гало n = 630, а в ПСЛ n = 260. Согласно М.Б. Слави-
ну (1989), при таком числе сопоставляемых пар «опор-
ных точек» в сравниваемых панелях для подтвержде-
ния знака ККр с уровнем значимости р < 0,01 значение 
r (ККр) должно превышать 0,14. Однако, учитывая до-
статочно вероятную, как прямую, так и опосредован-
ную функциональную связь в целостном организме меж-
ду различными показателями, при анализе полученных 
данных эмпирически было принято считать значимы-
ми ККр > 0,5 (коэффициент детерминации более 25%) 
и высокими ККр > 0,7 (коэффициент детерминации бо-
лее 50%). Все расчеты осуществлялись на персональ-
ном компьютере в среде Excel.

Результаты
После предварительного просмотра полученных ре-

зультатов из всего массива (n = 82) были выбраны наблю-
дения со значениями NEUT > M+G ( > 5,0×109/L; n = 11). 
Из них в 2 наблюдениях рост значений NEUT в анали-
зе крови по ПСЭ со значением ККр > 0,5 (совпадение 
средней и высокой силы) совпадал с влиянием на ПСЭ 
TP1NP и (или) B-crossLaps (№ 18 и 76) (табл.). Это со-
впадение могло свидетельствовать в этих случаях о зна-
чимой связи активности NEUT и особенностей костного 
обмена, что отвечало основной цели настоящего иссле-
дования и наиболее ярко демонстрировало комплексные 
связи показателей костного обмена и функциональной 
активности NEUT.

Также обращали на себя внимание и были выделены 
наблюдения, в которых влияние NEUT по ПСЭ, несмо-
тря на то, что их (NEUT) значения не выходили за рам-
ки стандартного отклонения, также с высокой силой со-
впадало с отличительными особенностями влияния на 
нее (ПСЭ) TP1NP и (или) B-crossLaps (№ 20, 66, 7, 31 
и 65 табл.). Этот факт мог указывать на высокую степень 
сопряженности показателей костного обмена и активно-
сти NEUT и в этих случаях, что также отвечало цели на-
стоящего исследования.

Так, в наблюдении № 20 (WBC: 11.4×109/L, 
NEUT 2,42×109/L) значение WBC в интегральной ПСЛ 
проявлялось с Ккр: +0,50, а NEUT co значением – 0,09. 
При этом зафиксированы высокоположительное влия-
ние активности NEUT на интегральную ПСЭ (ККр инте-
гр/NEUT:+0,93), высокая положительная связь с B-cross 
Laps (ККр NEUT/B-cross Laps:+0,95) и высокая отрица-
тельная связь с TP1NP (NEUT/TP1NP: −0,91), что сви-
детельствует о преобладании избирательного влияния 
NEUT на лизис костной ткани.
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ПСЭ коррелируют с NEUT% (ККр NEUT%/NEUT: 
+0,97) (табл.). Таким образом, в данном случае зафикси-
рована сильная связь остеолизиса и NEUT.

В случае № 66 (WBC: 6,3*109/L, NEUT 2,9*109/L) 
в ПСЛ значение WBC в интегральной ПСЛ проявлялось 
с Ккр: −0,15, а NEUT – co значением −0,07. Вместе с этим 
наблюдается высокое положительное проявление в струк-
туре интегральной ПСЭ активности NEUT (ККр инте-
гр/NEUT: +0,95), а также высокая положительная связь 
с TP1NP (NEUT/TP1NP: +0,85) и высокая отрицатель-
ная связь с B-cross Laps (ККр NEUT/B-cross Laps: −0,96), 
что свидетельствует об участии NEUT в процессах осте-
осинтеза (табл.).

Таким образом, в этом наблюдении (№66) отмеча-
ется преобладание процессов остеосинтеза, о чём сви-
детельствует высокое положительное влияние на струк-
туру ПСЭ накопления в крови TP1NP в комплексе с ро-
стом влияния NEUT.

Далее были рассмотрены наблюдения №№ 7, 31,  
65 и 76, в которых NEUT тормозили как процессы осте-
осинтеза, так и остеолизиса (торможение ремоделиро-
вания).

Так, в лабораторных данных пациента № 7 число 
WBC достигало 10,4×109/L, NEUT – 5,0×109/L. В ПСЛ 

значение WBC в интегральной ПСЛ проявлялось с Ккр: 
+0,23, а NEUT co значением: +0,05. КKр влияния NEUT 
на интегральную ПСЭ в этом случае достигал +0,85. 
При этом влияние NEUT на ПСЭ совпадало с влияни-
ем на ПСЭ B-cross Laps c ККр NEUT/B-cross Laps: −0,84 
и NEUT/TP1NP: −0,86 (табл.).

Таким образом, в этом случае наблюдается высокая 
положительная связь между функциональной активно-
стью NEUT и снижением интенсивности ремоделиро-
вания.

В результатах, полученных у пациента № 31 
(WBC: 5,1×109/L, NEUT 2,4×109/L), влияние WBC 
и NEUT по ПСЛ в интегральной ПСЛ достигало +0,03 
и −0,03 соответственно. Вместе с тем зафиксировано 
высоковыраженное положительное влияние активности 
NEUT на «деформацию» интегральной ПСЭ (ККр инте-
гр/NEUT: +0,94). При этом отмечалась высокая отрица-
тельная связь с TP1NP (NEUT/TP1NP: −0,80) и B-cross 
Laps (ККр NEUT/B-cross Laps: −0,81), что свидетельству-
ет о торможении ремоделирования кости (табл.).

Таким образом, в этом наблюдении (№ 31) можно 
констатировать снижение интенсивности ремоделирова-
ния на фоне высокого влияния NEUT на формирование 
конечной структуры ПСЭ.

№№ пац. в массиве /
pats in the array №20 №66 №7 №31 №65 №76 №18

Абс. зн /
Absolute values

ПСЭ /
PER NEUT

Абс. зн. /
Absolute values

ПСЭ /
PER NEUT

Абс. зн /
Absolute values

ПСЭ /
PER NEUT

Абс. зн. / 
Absolute 

values

ПСЭ PER 
NEUT

Абс. зн. / 
Absolute 

values

ПСЭ / PER 
NEUT

Абс. зн. / 
Absolute 

values

ПСЭ / PER 
NEUT

Абс. зн. / 
Absolute 

values

ПСЭ / PER 
NEUT

Интегр. по ПСЛ /
Integrate by PSL −0,09 −0,07 0,05 0,03 0,00 −0,36 0,67

Интегр. ПСЭ /
Integr PER 0,93 0,95 0,85 0,94 0,91 0,50 0,55

WBC (109/L) 11,4 −0,94 6,3 0,96 10,4 0,98 5,1 1,00 7,2 0,99 10,6 0,83 13,3 0,73

NEUT % 21,2 0,97 46,5 −0,86 47,6 −0,91 47,7 0,97 38,5 0,97 50 0,92 57,7 0,12

NEUT, (109/L) 2,42 1,00 2,93 1,00 4,95 1,00 2,43 1,00 2,77 1,00 5,3 1,00 7,67 1,00

B-cross Laps, (ммоль/л) /
mmol/L 1,4 0,95 0,83 −0,96 2,14 −0,84 0,55 −0,81 1,50 −0,84 1,27 −0,77 1,8 0,80

TP1NP (ммоль/л) /
mmol/L 2338 −0,91 520,0 0,85 758,4 −0,86 247,3 −0,80 500,0 −0,84 573 −0,21 832,1 0,68

Таблица / Table
Коэффициенты корреляции между нейтрофилами и показателями костного обмена по панели соотношений электролитов (ПСЭ)
Correlation coefficients between neutrophils and bone metabolism indices according to the panel of electrolyte ratios (PER)

Примечание.� Полужирным выделены значения ККр средней и высокой силы (ККр > 0,5).

Note.� The values of KKr of medium and high strength (KKr > 0.5) are shown in bold.
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В наблюдении № 65 зафиксированы значения 
WBC 7,2×109/L, NEUT 2,8×109/L ККр в интегральной 
по ПСЛ: −0,51 и 0,00 соответственно на фоне положи-
тельного влияния высокой силы активности NEUT на 
интегральную ПСЭ (ККр интегр/NEUT: +0,91). Высо-
кую отрицательную связь со структурными изменения-
ми ПСЭ с влиянием на нее NEUT демонстрировали по-
казатели TP1NP (ККр NEUT/TP1NP: −0,84) и B-cross 
Laps (ККр NEUT/B-cross Laps: −0,84), что также сви-
детельствовало о торможении ремоделирования кост-
ной ткани (табл.).

Таким образом, в наблюдении № 65 регистрировали 
комплекс NEUT-ассоциированных связей, свидетельству-
ющих об ассоциированном участии в торможении про-
цессов ремоделирования.

В случае № 76 (WBC 10,6×109/L, NEUT 5,3×109/L) 
фиксировали значения ККр в интегральной по ПСЛ: − 0,51 
и 0,00 соответственно при положительной связи сред-
ней силы (ККр +0,5) NEUT в интегральной ПСЭ. Высо-
кая отрицательная связь с B-cross Laps (ККр NEUT/B-
cross Laps: −0,77) свидетельствует о значимом торможе-
нии остеолизиса костной ткани в этом наблюдении при 
«слабом» торможении остеосинтеза (ККр NEUT/TP1NP: 
−0,21) (табл.).

Отличительной особенностью наблюдения № 18 
(WBC 13,3×109/L, NEUT 7,67×109/L) являлось поло-
жительное совпадение высокой силы по ПСЭ NEUT 
и B-cross Laps (ККр NEUT/ B-cross Laps: +0,80) и зна-
чимое NEUT и TP1NP (ККр NEUT/TP1NP: +0,68), что 
могло свидетельствовать о выраженном сдвиге в сто-
рону активного ремоделирования на фоне влияния об-
щего роста WBC на интегральную ПСЭ (ККр интегр/
WBC: +0,73) и средней силы NEUT (ККр интегр/NEUT: 
+0,55). При этом совпадение с интегральной по ПСЛ 
WBC и NEUT составляло Ккр: +0,12 и +0,67, а по ПСЭ 
ККр: +0,16 и +0,55 соответственно (табл.).

Обсуждение
Определение и сопоставление «влияния» NEUT в ПСЭ 

и ПСЛ позволяли оценивать баланс накопления в крови и ак-
тивности диапедеза NEUT в ткани. Так, если в ПСЛ влия-
ние NEUT (ККр) отражало в первую очередь значение роста 
их числа в формировании общей структуры ПСЛ перифери-
ческой крови, то в ПСЭ – их функциональную активность 
в целом, с учетом активности клеток, проникших в интер-
стициальное пространство. Это обосновывалось особенно-
стями динамики соотношений показателей выбранной па-
нели в рамках оценки их количественных значений в цирку-
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Integrate by PSL −0,09 −0,07 0,05 0,03 0,00 −0,36 0,67

Интегр. ПСЭ /
Integr PER 0,93 0,95 0,85 0,94 0,91 0,50 0,55

WBC (109/L) 11,4 −0,94 6,3 0,96 10,4 0,98 5,1 1,00 7,2 0,99 10,6 0,83 13,3 0,73

NEUT % 21,2 0,97 46,5 −0,86 47,6 −0,91 47,7 0,97 38,5 0,97 50 0,92 57,7 0,12

NEUT, (109/L) 2,42 1,00 2,93 1,00 4,95 1,00 2,43 1,00 2,77 1,00 5,3 1,00 7,67 1,00

B-cross Laps, (ммоль/л) /
mmol/L 1,4 0,95 0,83 −0,96 2,14 −0,84 0,55 −0,81 1,50 −0,84 1,27 −0,77 1,8 0,80

TP1NP (ммоль/л) /
mmol/L 2338 −0,91 520,0 0,85 758,4 −0,86 247,3 −0,80 500,0 −0,84 573 −0,21 832,1 0,68

Таблица / Table
Коэффициенты корреляции между нейтрофилами и показателями костного обмена по панели соотношений электролитов (ПСЭ)
Correlation coefficients between neutrophils and bone metabolism indices according to the panel of electrolyte ratios (PER)

Примечание.� Полужирным выделены значения ККр средней и высокой силы (ККр > 0,5).

Note.� The values of KKr of medium and high strength (KKr > 0.5) are shown in bold.
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лирующей крови. Известно, что гистогематический барьер 
(сосудистая стенка) высоко проницаем для низкомолекуляр-
ных компонентов плазмы, что «уравнивает» их концентра-
цию в плазме с концентрацией в интерстициальной жидко-
сти, в то время как диапедез лейкоцитов – сложный, стро-
го регулируемый процесс с участием адгезивных молекул.

Исходя из этого, можно сделать заключение, что рас-
считываемая панель ККр по ПСЭ NEUT будет отражать 
их (NEUT) влияние (функциональную активность) в це-
лом, с учетом изменений соотношений электролитов в ин-
терстициальной жидкости, в то время как в ПСЛ – огра-
ниченно в циркулирующей крови.

Т.е. NEUT- ассоциированные изменения в ПСЭ опре-
деляются не только (и не столько) их количественной 
динамикой в циркулирующей крови, а в том числе, ко-
личеством и функциональной активностью клеток, на-
капливающихся в тканях и не регистрируемых в общей 
гемограмме крови (ПСЛ).

Отсюда, например, отрицательное значение ККр 
NEUT в ПСЛ и положительное в ПСЭ интегральной па-
нели в индивидуальных наблюдениях может свидетель-
ствовать об интенсивном диапедезе и накоплении активи-
рованных лейкоцитов в тканях органов. Такому распреде-
лению NEUT в нашей работе соответствует наблюдение 
№ 76, в котором зафиксировано снижение влияния числа 
лейкоцитов в ПСЛ крови и его нарастание в ПСЭ.

В наблюдении № 18 фиксировали положительное зна-
чение влияния NEUT в интегральной панели как по ПСЛ, 
так и по ПСЭ. Это могло свидетельствовать об «опережа-
ющем» накоплении лейкоцитов в циркулирующей крови 
относительно интенсивности их транслокации в ткани. 
В остальных наблюдениях (№№ 7, 20, 31, 65 и 66) значе-
ние ККр NEUT в ПСЛ не достигало достоверных уров-
ней, в то время как по ПСЭ интегральной панели демон-
стрировало значения высокой силы. Это могло свидетель-
ствовать о стабильном балансе процессов накопления 
NEUT в циркулирующей крови и NEUT, проникающих 
и накапливающихся в интерстициальном пространстве.

Таким образом, можно было сделать заключение, что 
расчеты, основанные на ПСЛ, отражают баланс лейкоци-
тов, ограниченный показателями гемограммы, в то вре-
мя как по ПСЭ – включают изменения в тканях и «напря-
мую» не зависят от изменений в лейкоцитарной формуле.

Исходя из указанного выше, по нашему мнению, 
наиболее информативными для последующего анализа 
в рамках настоящего исследования являлись значения 
ККр, полученные на основании расчетов ПСЭ, поскольку 
они могли наиболее полно отражать особенности функ-
циональной активности NEUT в целом.

Среди определявшихся показателей процессы об-
разования и распада костной ткани могли отражать зна-
чения B-cross Laps (лизис коллагена костной ткани) 
и TP1NP (синтез коллагена костной ткани). При этом 
NEUT могли в персональных наблюдениях включать-
ся как в комплексы, стимулирующие синтез коллагена 
(набл. № 18 и № 66) так и сопровождающиеся избира-
тельным торможением синтеза и усилением его распа-
да (набл. № 20).

Из литературных источников известно, что активи-
рованные NEUT индуцируют образование остеокластов 
при воспалительных состояниях как прямо, так и кос-
венно. Было показано, что NEUT, непосредственно при-
липая к остеобластам, способны снижать их активность 
и стимулировать резорбцию костного матрикса. Одновре-
менно с этим NEUT способны экспрессировать RANKL 
и IL-8 и активировать остеокластогенез [2].

Вместе с тем показано, что NEUT при совместном 
культивировании с эндотелиальными клетками и остеоб-
ластами in vitro способны индуцировать экспрессию ще-
лочной фосфатазы, остеокальцина, коллагена 1-го типа, 
BMPs и TGFβ в остеобластах, тем самым предполагая их 
остеогенный эффект. Кроме того, NEUT способны влиять 
на мезенхимные стволовые клетки, поскольку мезенхим-
ные стволовые клетки, совместно культивируемые с ак-
тивированными NEUT, дифференцировались в остеобла-
сты на фоне роста уровней цитокинов IL-1α и TGFβ [3].

Таким образом, возможно накопление в костной тка-
ни NEUT с различными функциональными свойствами, 
что обосновывает определение в результатах настояще-
го исследования отличающихся по своему значению ККр 
в персональных наблюдениях, тем самым позволяя диф-
ференцировать их включение и особенности влияния на 
костный обмен в анализируемых случаях.

Полагаем, что избирательная высокая корреляция 
NEUT с B-cross Laps или TP1NP указывает на их не-
посредственное включение в процессы остеообмена, 
в то время как «подавление» одновременного накопле-
ния в крови B-cross Laps и TP1NP (снижение активности 
ремоделирования) в комплексе NEUT-ассоциированных 
связей обусловлено, в первую очередь, влиянием про-
воспалительных цитокинов (набл. №№ 7, 31, 65, 76) [6].

Одновременно с указанным выше необходимо отме-
тить, что в наблюдениях №№ 20, 31, 65 и 66 абсолютные 
значения NEUT не выходили за пределы М ± G. Это позво-
ляет сделать вывод, с одной стороны, о возможности выяв-
ления методом визуализации многомерных связей не толь-
ко избирательного высокого функционального влияния 
анализируемой субпопуляции лейкоцитов на костный об-
мен, но и, с другой стороны, выявлять и дифференцировать 
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отличительные особенности этого влияния, способного 
избирательно реализоваться с высокой силой и при «нор-
мальных» значениях NEUT в клиническом анализе крови.

Учитывая полученные результаты и литературные 
данные, посвященные механизмам влияния субпопуля-
ций лейкоцитов на костный обмен, для более четкого по-
нимания механизмов формирования характера костного 
обмена, по нашему мнению, целесообразно условно де-
лить эти механизмы на две группы: местные механизмы 
(остеобласты/остеоциты/остеокласты) и их межсистем-
ные связи. Последние, по-видимому, включаются в регу-
ляцию этого обмена в условиях высокой интенсивности 
влияния «внешних» патогенных факторов, тем самым 
способствуя формированию защитно-адаптационных ре-
акций на уровне межсистемных связей.

Выводы
1.	 Использование авторского метода визуализации 

многомерных связей в персональных наблюде-
ниях на основе расчетов панелей соотношения 

субпопуляций лейкоцитов и показателей водно-э-
лектролитного обмена позволяет выявлять высо-
кую функциональную активность лейкоцитов, на-
капливающихся в интерстициальном простран-
стве.

2.	 Используемый метод позволяет дифференцировать 
остеолитическую и остеосинтетическую актив-
ность нейтрофилов в персональных наблюдениях.

3.	 Результаты исследования обосновывают возмож-
ность определения при использовании предлага-
емого метода избирательного накопления функ-
ционально активных нейтрофилов в тканях при 
«нормальных» значениях их количества в цирку-
лирующей крови.

4.	 Метод может быть использован в качестве вспо-
могательного в оценке влияния нейтрофилов на 
костный обмен на основе персональных данных 
рутинных лабораторных показателей без исполь-
зования сложных методик в любом линейном ле-
чебно-профилактическом учреждении.
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