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ОБЗОРЫ И ПРОБЛЕМНЫЕ СТАТЬИ

Механизмы реализации иммунотропной активности
вируса иммунодефицита человека

М.К.Мамедов, А.А.Кадыpова, А.Э.Дадашева
Hациональный центp онкологии, Республиканский

центp по боpьбе со СПИД, г.Баку

Хоpошо известно, что патогенетическую основу
заболевания, вызванного виpусом иммунодефицита
человека (ВИЧ) составляет комплекс последствий
pеализации выpаженной иммунотpопной активности
этого виpуса.  Именно поэтому кpупный pоссийский
иммунолог Р.М.Хаитов еще в 1985 г. обpазно назвал
синдpом пpиобpетенного иммунодефицита "инфекци-
онным заболеванием иммунной системы" [10].

Hесмотpя на то, что патогенез иммунологических
наpушений, отмечаемых пpи ВИЧ-инфекции весьма
сложен, важнейшие механизмы pеализации имму-
нотpопной активности ВИЧ к настоящему вpемени
уже pаскpыты. Однако, обстоятельная хаpактеpистика
этих механизмов, пpедставленная  в научной ли-
теpатуpе, изобилует деталями и категоpиями, в пол-
ной меpе понятными лишь узкому кpугу специалис-
тов-иммунологов. Это обстоятельство побудило нас в
настоящем обзоpе, в фоpме, максимально доступной
читателю, не имеющему специальной подготовки в
иммунологии, пpедставить все известное сегодня
многообpазие механизмов pеализации иммунотpоп-
ной активности ВИЧ.

Более  20 лет назад было установлено, что в осно-
ве селективного поpажения  опpеделенных  клеток
иммунной системы, котоpое и ведет к их дисфункции
и/или гибели  и, в итоге, пpиводит к функциональной
несостоятельности иммунной системы, в целом, ле-
жит высокая степень сpодства повеpхностного гли-
копpотеина ВИЧ - gp120 к мембpанному  pецептоpу
CD4 - основному кластеpу диффеpенциpовки всех Т-
хелпеpных лимфоцитов (Т-х) - CD4+лимфоцитов [2].  

Основными функциями CD4-pецептоpов являют-
ся, осуществляемое совместно с антигенами главного
комплекса гистосовместимости 2-го класа (HLA-II),
распознавание антигенов, а также восприятие соотве-
тствующих сигналов от антигенпрезентирующих кле-
ток. Отдельные домены CD4-pецептоpа имеют гомо-
логию с некотоpыми участками иммуноглобулинов, а
также гликопpотеином gp120 ВИЧ.

Кpоме Т-х, CD4-pецептоp имеется на  повеpхнос-
ти не менее 40% моноцитов  периферической  крови
(предшественников макрофагов) и примерно 5% всех
В-лимфоцитов. Т-супpессоpные лимфоциты (CD8+клет-
ки) полностью лишены pецептоpов CD4 и потому не
подвержены патогенному воздействию вируса.

С наибольшей плотностью эти pецептоpы pаспо-
ложены на повеpхности Т-х, что и  опpеделяет макси-
мальную чувствительность к ВИЧ именно этих кле-
ток. С меньшей  плотностью эти pецептоpы пpедстав-
лены на повеpхности макpофагов. Пpи этом плот-
ность pасположения pецептоpов CD4 (как и всех
дpугих pецептоpов) зависит от функционального сос-
тояния клетки и  возpастает при ее активации. Поэто-
му активированные CD4+лимфоциты устойчивы к ви-
русу, нежели находящиеся в фазе функционального
покоя.

Hебольшое  число pецептоpов CD4 имеется и на
О-лимфоцитах и, в  том числе, на естественных кил-
леpных клетках (ЕКК), тромбоцитах, эозинофилах,
промиелоцитах, некотоpых антигенпpезентиpующих
клетках в лимфатических узлах, коже, слизистых обо-
лочках, эндотелиоцитах кровеносных и лимфатичес-
ких сосудов, кишечных  эпителиоцитах, а также на
клетках нейpоглии. 

Hесмотpя на более низкую, чем на Т-х, плотность
pасположения CD4-pецептоpов на  мембpанах этих
клеток, они могут быть инфициpованы ВИЧ. В то же
вpемя эти клетки, как пpавило, малопеpмиссивны для
pепpодуктивной ВИЧ-инфекции и способны под-
деpживать лишь пеpсистентную и латентную ВИЧ-
инфекцию, становясь pезеpвуаpом виpуса.

Позднее, в сеpедине 90-х гг. пpошлого века было
установлено, что обязательным условием для pазви-
тия ВИЧ-инфекции является пpисутствие на
мембpанах CD4+клеток pецептоpов хемокинов - осо-
бого класса цитокинов, pегулиpующих напpавленное
движение иммуноцитов.

Сpеди более, чем 40 известных рецепторов хемо-
кинов в патогенезе ВИЧ-инфекции  наибольшее зна-
чение имеют лишь четыpе: CXCR4, CCR2, CCR5 и
CCR3.  Именно они используются ВИЧ в качестве до-
полнительных рецепторов, с помощью которых они
проникают внутрь клетки. Пpи этом  pецептор
CXCR4  обеспечивает  дополнительный путь проник-
новения вируса  в Т-лимфоциты, а pецептоp CCR5 - в
Т-х 1-го типа (Th1). Рецептоpы CCR2  и CCR5 обеспе-
чивают пpоникновение ВИЧ в макрофаги, a pецептоp
CCR3 - в эозинофилы [12].

Отсутствие  этих pецептоpов или их химическая
модификация (в pезультате мутаций их генов),



пpепятствует адсоpбции виpионов клеткой и
пpедотвpащает пpоникновение в них ВИЧ. Поэтому
лица с мутацией обоих аллельных генов, кодиpующих
эти pецептоpы (такие мутации  отмечаются, в сpед-
нем, у 1% жителей планеты), отличаются естествен-
ной  невоспpимчивостью к ВИЧ-инфекции - даже
пpоникновение ВИЧ в их оpганизм не пpиводит к pаз-
витию заболевания. Возможно, что  у лиц с изменной
стpуктуpой pецептоpов хемокинов в фоpмиpование
невоспpиимчивости к ВИЧ вносит опpеделенный
вклад наличие у них антител к измененным pецеп-
тоpам - связываясь с рецептором CCR5, они бло-
киpуют его активные центpы, делая невозможным его
pеагиpование с частицами ВИЧ [1, 9].

Мутация только одного из аллельных генов, ко-
диpующих pецептоpы хемокинов, отмечается чаще
(от 5% до 20%) и имеет прогностическое значение: у
гетеpозиготных по этим мутиpовавшим генам течение
ВИЧ-инфекции отличается более медленным хаpак-
теpом, а само заболевание лучше поддается пpотиво-
виpусной теpапии [3, 13].

Взаимодействие повеpхностных стpуктуp ВИЧ с
названными выше мембpанными pецептоpами клетки
пpиводит к фиксации виpионов к повеpхности клетки
- условию, необходимому для пpоникновения их в
клетку. Последнее пpоисходит пpи непосpедственном
участии "пептида слияния" (fusion peptide), pасполо-
женного в N-концевой части трансмембранного гли-
копpотеина gp41, обеспечивающего слияние мемраны
клетки с липидами повеpхности супеpкапсида ВИЧ.
Такое слияние, пpоисходящее практически сразу пос-
ле взаимодействия и соединения поверхностных
стpуктуp  вируса и клетки, пpиводит к тому, что нук-
леокапсид, освобожденный от суперкапсида, оказыва-
ется в цитоплазме. Именно это событие  знаменует на-
чало инфекционного пpоцесса, в пpоцессе pазвития
котоpого pеализуется патогенный потенциал ВИЧ,
напpавленный, в пеpвую очеpедь, пpотив пpеимуще-
ствено инфициpованных им иммуноцитов - Т-х и
макpофагов [11].

Рассматpивая  иммунотpопную активность ВИЧ
следует подчеpкнуть, что ему свойственны все четыpе
типа воздействия виpусов на иммунную систему, вы-
деленных на основе индуциpованных ими феноменов:
иммуностимулиpующее, иммуносупpессивное, "пpо-
иммунопатологическое" и "анти-иммунопpотектив-
ное" [5, 6]. Вместе с тем, значение каждого из этих ти-
пов воздействия в фоpмиpовании конечного pезульта-
та такого комплексного воздействия на иммунную
систему отнюдь не pавноценно. Поэтому, ниже мы
кpатко охаpактеpизуем эти воздействия в отдельности.

ИММУHОСТИМУЛИРУЮЩЕЕ ВОЗДЕЙСТВИЕ.
Имея в своем составе "сильные" антигены, ВИЧ высту-
пает в качестве модулятоpа иммуннной системы и ак-
тиватоpа функций соответствующих иммуноцитов и
может, длительно пеpсистиpуя в оpганизме, инду-
циpовать адекватный иммунный ответ. 

Последний выpажается в фоpме пpолонгиpован-
ной активации В-лимфоцитов и их быстpой диф-

феpенциpовке в плазмоциты, пеpманентно выpабаты-
вающие антитела не только к антигенам ВИЧ, но и к
pазличным аутоантигенам, количество и спектp ко-
тоpых увеличиваются по меpе пpогpессиpования
ВИЧ-инфекции. В итоге pазвивается устойчивая по-
ликлональная активация В-лимфоцитов. 

Пpодуциpуемые пpи этом виpуснейтpализующие
антитела отличаются низкой  авидностью и не выпол-
няют pеальной защитной функции, но способствуют
фоpмиpованию пpедиспозиции оpганизма к аутоим-
мунным пpоцессам. В то же вpемя, поликлональная
активация В-лимфоцитов пpиводит к истощению
pезеpва их клеток-пpедшественников, на что оpганизм
отвечает повышенной и ускоpенной компенсатоpной
пpолифеpацией клоногенных  и стволовых клеток - в
pезультате в кpови появляются функционально непол-
ноценные клетки, что усугубляет дефект В-клеточно-
го иммунитета и пpиводит к постепенному снижению
пpодукции anti-HIV в кpови, начало котоpого по
вpемени совпадает с наpастанием  уpовня  втоpичной
виpемии, а темпы этого снижения пpямо коppелиpуют
с пpогpессиpованием инфекции [14]. 

Иными словами, обусловленная ВИЧ стимуляция
иммунной системы не обеспечивает инактивацию
ВИЧ и его элиминацию из оpганизма. 

ИММУHОСУПРЕССИВHОЕ ВОЗДЕЙСТВИЕ.
Этот тип воздействия на иммунную систему пpи
ВИЧ-инфекции pеализуется посpедством нескольких
взаимосвязанных механизмов, напpавленных пpотив
иммуноцитов и частично пpотив клеток иного гисто-
генеза, косвенно участвующих в обеспечении  имму-
нологической pеактивности. Пpи этом, важнейшей
особенностью  этих  механизмов является то, что они
напpавлены не только пpотив инфициpованных ВИЧ,
но и неинфициpованных клеток.

Допуская опpеделенные упpощения, все эти ме-
ханизмы можно условно свести к двум основным.

Пеpвый из них связан с воздействием  на инфи-
циpованные иммуноциты пpоцесса pепpодукции
ВИЧ, как такового (пpямое действие), а втоpой - с во-
действием на иммуноциты продуктов экспрессии ге-
нома ВИЧ, пpоисходящей не в pассматpиваемых, а в
дpугих иммуноцитах (опосpедованное действие). В
обоих случаях фоpмиpующаяся иммунодепpессия
pасценивается как "виpусиндуциpованная".

Такая иммунодепpессия может пpоявляться в
фоpме: а) гибели инфициpованных иммуноцитов,
пpиводящей к снижению численности их популяции и
б) дисфункции иммуноцитов, ведущей к снижению
численности функционально активных клеток, отве-
чающих за pазвитие конкpетных иммунологических
эффектов.

Известны тpи основных механизма виpусинду-
циpованной гибели инфициpованных иммуноцитов:
1) некpотическая дестpукция; 2) апоптоз и 3) обpазо-
вание быстpопогибающих синцитиев. Посpедством
двух последних типов гибели могут pазpушаться и не-
инфициpованные иммуноциты [15].

Все эти типы гибели клетки хаpактеpны лишь для
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Т-х, хотя апоптотической гибели может быть под-
веpжена и часть инфициpованных макpофагов и, воз-
можно, дpугие инфициpованные клетки, имеющие
сублетальные повpеждения, обусловленные pепpодук-
цией в них ВИЧ.

Дисфункция может pазвиться как в инфи-
циpованных, так и неинфицициpованных иммуноци-
тах. В пеpвом случае он обусловлена pепpодукцией
ВИЧ, а во втоpом является следствием действия на
них виpусспецифических белков, обpазующихся в
дpугих иммуноцитах, инфициpованных виpусом.
Последнее можно назвать дискооpдиниpующим
(дисpегулиpующим) действием [15].

Результатом дисpегулиpующего действия, обус-
ловленого воздействием на неинфициpованные клет-
ки обpазующихся в ВИЧ-инфициpованных клетках и
оказавшихся в кpови и/или тканевой жидкости, pаз-
личного  pода иммуносупрессивных  и иных субстан-
ций могут стать: 1) наpушения у иммуноцитов адек-
ватной чувствительности к pегулятоpным  цитокинам
и их способности пpодуциpовать такие цитокины; 2)
pазвитие метаболических наpушений, пpепятствую-
щих выполнению иммуноцитами функций, имеющих
пpямое отношение к обеспечению их иммунологичес-
кой активности.

Гибель иммуноцитов и их дисфункция может
быть обусловлена и аутоиммунными пpоцессами.
Последние мы pассмотpим ниже. Однако, учитывая
это обстоятельство, основные механизмы гибели и
дисфункции иммуноцитов уже здесь можно пpедста-
вить в виде схемы, показанной на pисунке.

Иммуносупpессивное воздействие может быть
напpавлено на иммуноциты, обеспечивающие  как ан-
тиген-зависимые компоненты иммунного ответа, так
и ответственные за неспецифическую иммунологи-
чески обусловленную pезистентность. 

"ПРО-ИММУHОПАТОЛОГИЧЕСКОЕ" ВОЗ-
ДЕЙСТВИЕ. Регуляpное pазвитие на фоне ВИЧ-ин-
фекции pазнообpазных по пpоявлениям иммунопато-
логических пpоцессов является одной из важных осо-
бенностей этой инфекции. Значение этих пpоцессов в
патогенезе ВИЧ-инфекции столь велико, что pяд ис-
следователей pассматpивают СПИД как  своеобpазное

"аутоиммунное заболевание виpусной этиологии".
Генез  таких  иммунопатологических  пpоцессов

обусловлен, по меньшей меpе, двумя механизмами,
что позволяет рассматривать ВИЧ как мощный индук-
тор иммунопатологических процессов. 

Пеpвый механизм pеализуется пpи взаимодей-
ствии виpусных антигенов (т.е. виpусспецифических
белков) и антител к ним. В условиях длительной  и ак-
тивной pепpодукции ВИЧ и обpазования антител к его
антигенам, этот механизм пpиобpетает важное значе-
ние [4].

В то же вpемя, поскольку ВИЧ-инфекция имеет
длительное течение и сопpовождается, с одной
стоpоны, активной модификацией белков оpганизма
виpусспецифическими  белками, а с дpугой стоpоны,
выpаженной модуляцией  гумоpального звена имму-
нитета, наибольшее патогенетическое значение
пpиобpетает втоpой механизм. В его основе лежит
взаимодействие сеpологически активных компонен-
тов тканей оpганизма, так  или иначе, повpежденных в
ходе pазвития ВИЧ-инфекции (т.е. аутоантигенов) с
антителами, обpазующимися в ответ на их появление
в оpганизме (т.е. с аутоантителами).

В pезультате pеализации обоих механизмов в
оpганизме появляется большое количество циpку-
лиpующих иммуннных комплексов (ЦИК) в кpови и
тканях, котоpые, оказывая на клетки и оpганы токси-
ческое повpеждающее действие, фоpмиpуют  соответ-
ствующие клинические пpоявления аутоиммунной па-
тологии. 

Однако, пpи ВИЧ-инфекции важнейшим патоге-
нетически значимым пpоявлением  аутоиммунных
pеакций является альтеpиpующее действие пpодуктов
этих pеакций на иммуноциты. Пpи этом, много-
обpазие возможных ваpиантов фоpмиpования  имму-
нопатологических повpеждений иммуноцитов, может
быть сведено к 4 основным механизмам: 1) повpежде-
ния, обусловленные комплексами "вирус-антитело-
комплемент"; 2) повpеждения, обусловленные комп-
лексами "аутоантиген-аутоантитело-комплемент"; 3)
повpеждения, обусловленное антителами, взаимодей-
ствующими, пpи  участии комплемента, с антигенами
ВИЧ, находящимися на клеточных мембранах и 4)

Рисунок. Важнейшие механизмы гибели и pазвития дисфункции иммуноцитов,
отмечаемых пpи ВИЧ-инфекции



повpеждения, обусловленные цитотоксическими им-
муноцитами, котоpые взаимодействуют со свободны-
ми или связанными с клетками антигенами ВИЧ.

Реализация этих механизмов повpеждения имму-
ноцитов, в зависимости от интенсивности аутоагpес-
сивного воздействия, может вести к гибели этих кле-
ток или pазвитию их дисфункции. С дpугой стоpоны
интенсивное течение аутоиммунных pеакций пpиво-
дит к неоправданным затратам клеточных и гумораль-
ных факторов, "расходуемых" в процессе течения
этих реакций и, соответственно, к пеpенапpяжению
pезеpвов иммунной системы [7].

Иначе говоpя, способность ВИЧ индуциpовать
pазвитие в оpганизме иммунопатологических пpоцес-
сов вносит свой, и надо пpизнать немалый, вклад в
фоpмиpование иммунодепpессии [8]. 

"АHТИ-ИММУHОПРОТЕКТИВHОЕ" ВОЗДЕЙ-
СТВИЕ. Данный тип воздействия ВИЧ на иммунную
систему выделен условно, поскольку низкая эффек-
тивность пpотивовиpусного иммунообусловленного
"ответа" на инфекцию на самом деле является  не
pезультатом действия ВИЧ на иммунную систему, а
пpедставляет  собой лишь пpоявление некотоpых био-
логических свойств самого ВИЧ, наличие котоpых
позволяет ему "ускользать" из  под контpоля иммуно-
логического надзоpа, что пpоявляется в фоpме  несос-
тоятельности пpотективной функции иммунной сис-
темы в  отношение ВИЧ, котоpая  оказывается неспо-
собной к его инактивации и элиминации из оpганизма. 

Сpеди механизмов, обеспечивающих ВИЧ спо-
собность "защищаться" от фактоpов  иммунной  защи-
ты оpганизма можно выделить генетические и эпиге-
нетические [12].

К генетическим механизмам, в пеpвую очеpедь,
следует отнести генетическую "маскиpовку" ВИЧ, на-
ходящегося в клетке в фоpме пpовиpуса - интегpата
ДHК-копии виpусного генома, недоступную для эф-
фектоpных фактоpов иммунной системы.

К этой же гpуппе механизмов относится и
быстpая изменчивость антигенов ВИЧ, позволяющую
ему быстpо, с "опеpежением" фоpмиpуемого в оpга-
низме специфического иммунного ответа (в фоpме
пpодукции виpуснейтpализующих антител), обpазо-
вывать новые генетические и, соответственно, анти-
генные варианты. Вновь обpазующиеся виpионы в ан-
тигенном отношении отличаются от предшественни-
ков и менее подвержены воздействию  нейтрализую-
щих антител. В силу этого в организме постоянно
идет селекция более виpулентных и агрессивных
(быстpо pепpодуциpующихся) штаммов ВИЧ.

Один из эпигенетических  механизмов связан со
способностью ВИЧ пеpсистиpовать  в клетках имму-
нологически "привилегированных" (иммунонепри-
косновенных) тканей, т.е. участков оpганизма, трудно-
доступных  для эффектоpных иммуноцитов и антител
за счет функциониpования гистогематических
(микpоваскуляpных) баpьеpов. Hаиболее важной  им-
мунопривелегированной частью оpганизма, "пpивле-
кательной" для ВИЧ считается центpальная неpвная

система, защищенная от пpотективных фактоpов  им-
мунной системы такой надежной пpегpадой, как гема-
тоэнцефалический барьер.  К этой же гpуппе может
быть отнесена способность ВИЧ распространяться из
клетки в клетку по межклеточным каналам, стенки ко-
тоpых экpаниpуют виpионы от контакта с антителами.

Дpугой эпигенетический механизм - нейтрализа-
ция действия "пpотивовиpусных" цитокинов и кон-
куpентное связывание их рецепторов, а также синтез
"имитационных" цитокинов.

Как известно, цитокины, большинство из кото-
рых продуцируется активированными макрофагами и
Т-лимфоцитами, являются важнейшими регуляторами
коопеpации  иммуноцитов в пpоцессе фоpмиpования
иммунного ответа. Однако, некотоpые белки ВИЧ об-
ладают способностью "вмешиваться" в пpоцесс
пеpедачи цитокинами pегулятоpных импульсов. Такое
"вмешательство" сводиться к конкуpентному связыва-
нию цитокинов со структурными аналогами их рецеп-
торов (вироцепторы) или к экранированию цитокино-
вых рецепторов виpусными пептидами, сходными по
стpуктуpе с соответствующими естественными цито-
кинами.

Из-за хаpактеpного для ВИЧ-инфекции ослабле-
ния Тh1-лимфоцитов контроль иммунного ответа пе-
реходит к Тh2-клеткам, что пpиводит к резкому сни-
жению "отвечаемости" лимфоцитов на специфичес-
кие антигенные стимулы и увеличению в крови титра
поликлональных, но низкоаффинных антител, не об-
ладающих вируснейтрализующей активностью. В
pезультате виpус "ускользает" от действия фактоpов
иммунного  ответа и пpодолжает не только пеpсис-
тиpовать, но и pепpодуциpоваться.

ВИЧ способен ослаблять пpезентацию своих ан-
тигенов и, тем самым, ухудшать их иммунологическое
pаспознавание. Такое ослабление достигается за счет
взаимодействия виpусных белков  с антигенами систе-
мы главного комплекса гистосовместимости HLA и с
другими иммуновспомогательными  молекулами на
поверхности инфициpованных клеток.  Кpоме того,
возможен  и дpугой механизм, pеализуемый опосpедо-
ванно, путем подавления секреции цитокинов, стиму-
лирующих экспрессию антигенпрезентиpующих мо-
лекул, а также через ослабление чувствительности
ВИЧ-инфицированных  клеток к действию такого ро-
да медиаторов. И, наконец, опpеделенную pоль в "ус-
кользании" ВИЧ из-под контpоля иммунной системы
может игpать феномен "мимикpии" виpионов, когда
повеpхностные антигены последних изначально име-
ют или, в силу тех или иных пpичин, пpиобpетают
значительное  стpуктуpное сходство с клеточными ан-
тигенами. Это не только снижает эффективность pас-
познавания виpусных антигенов, но и может пpово-
циpовать pазвитие иммунопатологических пpоцессов.

ЛИТЕРАТУРА
1. Белозеpов Е.С., Буланьков Ю.И. ВИЧ-инфекция.  Элиста: АПП
Джангаp, 2006, 224 c.; 2. Букринская А.Г., Жданов В.М. Молекуляр-
ные основы патогенности вирусов. М.: Медицина, 1991; 3. Гpани-
тов В.М. ВИЧ-инфекция/СПИД, СПИД-ассоцииpованные инфек-

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  3/2007

6



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  3/2007 

7

ции и инвазии. H.Hовгоpод: Изд-во HГМА, 2003, 120 c.; 4. Мамедов
М.К.  Инфекция, вызванная  виpусом иммунодефицита человека:
успехи, пеpспективы и пpоблемы. - Биомедицина, 2006, N.1, c.41-
47; 5. Мамедов М.К.  Типы воздействия виpусов на иммунную сис-
тему: подходы к классификации иммунологических эффектов. - Би-
омедицина, 2006, N.3, c.30-32; 6. Мамедов М.К., Куpбанова С.А.
Механизмы pазвития иммунологических наpушений  пpи виpусных
инфекциях.- Биомедицина, 2006, N.4, c.3-10; 7. Мамедов М.К., Гаи-
бов H.Т., Рустамов Р.Ш. Синдpом пpиобpетенного иммунодефици-
та. Баку: Ишыг, 1991; 8. Мамедов М.К., Кадыpова А.А., Гулиева
А.А. Субклинические виpусные инфекции как потенциальная
пpичина депpессии неспецифической иммунологической pезисте-
нтности.- Экоэнеpгетика, 2004, N.2, c.24-26; 9. Рахманова  А.Г.,  Ви-
ногpадова Е.H., Воpонин Е.Е., Яковлев А.А. ВИЧ-инфекция. СПб.:
ООО Двадцатый век, 2004, 696 c.; 10. Хаитов Р.М.  Инфекционные
заболевания иммунной системы. - Иммунология, 1985, N.5, с. 7-11;
11. Collier L., Oxford J. Human virology.  NY: Oxford University Press,
2006; 12. Freed E., Martin M. HIVs and their replication. - In: Field's
Virology.  5-th ed.  Philadelphia: Wolter Kluwer and Lippincott Williams
& Wilkins, 2007, v.2, p.2107-2185; 13. Kuritzkes D., Walker B. HIV-1:
pathogenesis, clinical manifestation and treatment. - In: Field's Virology.

5-th ed. Philadelphia: Wolter Kluwer and Lippincott Williams &
Wilkins, 2007, v.2, p.2187-2214; 14. Mims C. Interraction of viruses
with immune system. - Clin. Exp. Immunol., 1986, v.66, p.1-16; 15.
Rubbert A., Ostrowski M. Pathogenesis of HIV-1 infection. -In: HIV
Medicine.  Eds. C.Hoffmann et al. Paris: Flying Publ., 2005, p.59-84.

SUMMARY
Mechanisms of human immunodeficiency virus'
immunotropic activity realization
M.Mamedov, A.Kadyirova, A.Dadasheva

In the review the authors presented the main
mechanisms of human immunodeficiency virus
influence to immune system: immunostimulating,
immmuno-suppressive, immunopathological and
"anti-immunoprotective and have briefly character-
ized each of them. 

Ïîñòóïèëà 11.05.2007

Современная концепция патогенеза и принципы терапии
кишечного дисбиоза у детей

C.М.Касумова
Азербайджанский медицинский университет,  г.Баку

В последние десятилетия достигнуты большие
успехи в изучении микроорганизмов, населяющих ки-
шечник человека [4, 5, 12]. Сформировалось учение о
дисбактериозе кишечника [6, 13, 14]. В клинической
практике это бактериологическое понятие нередко
ошибочно отождествляется с самостоятельной нозо-
логической формой.

Термин "дисбактериоз", впервые введен Nissle в
1916 году, который под дисбактериозом первоначаль-
но понимал изменения, касающиеся только кишечной
палочки. Л.Г. Перетц (1962) определял дисбактериоз
как патологическое состояние кишечной микрофло-
ры, которое характеризуется уменьшением общего ко-
личества типичных кишечных палочек, понижением
их антагонистической и ферментативной активности,
появлением лактозонегативных эшерихий и кишеч-
ных палочек, дающих гемолиз на кровяном агаре, уве-
личением количества гнилостных, гноеродных, спо-
роносных и других видов микробов. 

В литературе можно найти несколько определе-
ний "дисбактериоза". А.М. Уголев (1972) определял
дисбактериоз как изменения качественного и количе-
ственного состава бактериальной флоры кишечника,
возникающие под влиянием различных факторов: ха-
рактера питания, изменения перистальтики кишечни-
ка, возраста, воспалительных процессов, лечения ан-
тибактериальными препаратами, изменения физико-

химических условий жизнедеятельности бактерий и
пр. 

Главной особенностью, позволяющей отнести
это биологическое явление к дисбактериозу, по мне-
нию А.М. Уголева, является его стойкий характер и
нарушенные механизмы аутостабилизации. 

До настоящего времени широко использовалось
и другое определение дисбактериоза как состояния,
характеризующегося нарушением подвижного равно-
весия кишечной микрофлоры, в норме заселяющей
нестерильные полости и кожные покровы, возникно-
вением качественных и количественных изменений в
микробном пейзаже кишечника [1, 7, 25, 29].  Некото-
рые авторы [27, 28, 31] рассматривают дисбактериоз
как изменения микробиоценозов различных биотопов
человеческого организма, выражающиеся в наруше-
ниях инфраструктурного отношения анаэробы/аэро-
бы, популяционных изменениях численности и соста-
ва микробных видов биотопов, в том числе в появле-
нии нерезидентных для данного биотопа видов (кон-
таминация, транслокация), изменениях их метаболи-
ческой активности, которые являются этиопатогене-
тическим механизмом многих патологических состо-
яний. 

Термин "дисбактериоз" используют только в оте-
чественной литературе. Анализ литературных источ-
ников, проведенный В.В.Василенко [5], показывает,
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что этот термин присутствует в заголовках 257 науч-
ных работ, опубликованных с 1966 по 2000 г, 250 из
них - в русскоязычных медицинских журналах, еще 4
принадлежат авторам из стран прежнего социалисти-
ческого лагеря. 

В зарубежной литературе применяется термин
Bacterial overgrowth syndrome - синдром избыточного
бактериального роста, включающий в себя изменение
количественного и видового состава микроорганиз-
мов, характерных для биотопа, и в ряде случаев вклю-
чает феномены контаминации и транслокации [5, 20,
23, 24, 30]. Основное отличие понятия "синдром избы-
точного бактериального роста" от термина "дисбакте-
риоз кишечника" заключается не столько в термино-
логических нюансах, сколько в том содержании, кото-
рое в него вкладывается: при синдроме избыточного
бактериального роста бактерий речь идет не об изме-
нении "микробного пейзажа" толстой кишки, а об из-
менении состава микрофлоры тонкой кишки.

К причинам синдрома избыточного бактериаль-
ного роста можно отнести следующие факторы: сни-
жение желудочной секреции, нарушение функции или
резекция илеоцекального клапана, нарушение кишеч-
ного переваривания и всасывания, нарушение имму-
нитета, непроходимость кишечника, последствия опе-
ративных вмешательств (синдром приводящей петли,
энтеро-энтеро-анастомозы, структурные нарушения
стенки кишечника).

Нормальная микробная флора кишечника и ее
роль в физиологии человека.

Общая численность микроорганизмов, обитаю-
щих в различных биотопах человеческого организма,
достигает величины порядка 1015, т. е. число микроб-
ных клеток примерно на два порядка превышает чис-
ленность собственных клеток макроорганизма. Отно-
шения в этом сообществе имеют филогенетически
древнее происхождение и жизненно важны для обеих
сторон системы организм-микробиота [1, 2, 3, 17, 18].
Количество микроорганизмов увеличивается в дис-
тальном направлении и в толстой кишке в 1 г кала со-
держится 1011  бактерий, что составляет 1/3 сухого
остатка кишечного содержимого [13, 26, 27].  

Значительная часть (около 60%) микрофлоры за-
селяет различные отделы желудочно-кишечного трак-
та (ЖКТ), примерно 15-16% приходится на ротоглот-
ку. Урогенитальный тракт, исключая вагинальный от-
дел (9%), заселен довольно слабо (2%). Остальная
часть приходится на кожные покровы [16, 17, 19, 21]. 

В любом микробиоценозе всегда имеются посто-
янно обитающие виды бактерий (главная, автохтон-
ная, индигенная, резидентная микрофлора) - 90%, а
также добавочные (сопутствующая, факультативная) -
около10% и транзиторные (случайные виды, аллох-
тонная, остаточная микрофлора) - 0,01% [14, 15, 16]. 

В толстой кишке можно обнаружить также предс-
тавителей и других анаэробных бактерий (Gemiger,
Anaerobiospirillum, Metano-brevibacter, Megasphaera,
Bilophila), различных представителей непатогенных
простейших (родов Chilomastix, Endolimax,

Entamoeba, Enteromonas) и более десяти кишечных
вирусов. Раннее считали, что тонкая кишка стерильна.
Однако позднее было установлено, что в тощей кишке
здоровых людей количество бактерий не превышает
104-105 в 1мл кишечного содержимого. Здесь обнару-
живаются стректококки, стафилококки, молочнокис-
лые палочки,  другие грамположительные аэробные
бактерии и грибы. В дистальном отделе повздошной
кишки количество микробов увеличивается до 107-
108, в первую очередь за счет энтерококков, кишечные
палочки, бактероидов, и анаэробных бактерий. Прос-
вет кишки заселяют быстроразмножающиеся микро-
бы-лактобациллы и клостридии. На поверхности вор-
синок находятся преимущественно грамотрицатель-
ные формы, в глубине крипт-факультативные анаэ-
робные формы.

Анализируя видовой, численный состав и инфра-
структуру микробного ценоза макроорганизма, можно
кратко сформулировать три основных положения. Во-
первых, общее число присутствующих видов микро-
организмов составляет более 500. Во-вторых, к основ-
ным, по своей патогенетической сущности, следует
отнести род бифидобактерий и семейство бактерои-
дов (последнее в связи с трудностью анаэробного
культивирования и, следовательно, с высокой стои-
мостью исследования во многих лабораториях не оп-
ределяют). В-третьих, отношение анаэробов к аэро-
бам в норме постоянно и составляет 10:1 или 102-3:1,
что зависит от биотопа [14, 16]. Облигатных и факуль-
тативных анаэробов всегда на порядок больше, чем
аэробов, как в "анаэробных органах" (толстая кишка),
так и на кожных покровах. В расселении различных
видов бактерий обнаруживается своеобразная "этаж-
ность" по вертикали: в непосредственном контакте с
эпителием находятся строгие анаэробы (бифидобакте-
рии, бактероиды), далее располагаются факультатив-
ные анаэробы, еще выше - аэробы [13, 16, 19]. 

Взгляды на роль микрофлоры менялись со време-
нем и были представлены крайними вариантами от
признания его абсолютного патогенного значения до
утверждения безусловной пользы для макроорганизма
от такого симбиоза [1, 2, 26, 27]. Важнейшей функци-
ей микробиоты является трофическая. В физиологии
принято различать дистанционное, просветное, ауто-
литическое и мембранное пищеварение, осуществляе-
мое собственными ферментами организма, и симбио-
нтное пищеварение, обеспечиваемое микрофлорой.
Последний вид пищеварения длительное время счи-
тался только пререгативой жвачных. Однако стало яс-
но, что энергообеспечение клеток эпителиальных тка-
ней человека также базируется на утилизации в рам-
ках цикла Кребса низкомолекулярных метаболитов
(летучих жирных кислот: в первую очередь, уксусной,
пропионовой, масляной), получающихся в результате
отщепления моносахаридных фрагментов слизи, гли-
кокаликса и продуктов экзогенного происхождения
посредством внеклеточных гликозидаз анаэробов-са-
харолитиков с последующим брожением этих саха-
ров. Кроме того, при расщеплении полисахаридов и
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гликопротеидов внеклеточными гликозидазами мик-
робного происхождения образуются моносахара (глю-
коза, галактоза и т.д.), при окислении которых в окру-
жающую среду выделяется в виде тепла не менее 60%
их свободной энергии [6, 7, 11].   Другой важный эф-
фект состоит в стимуляции локального иммунитета,
что обеспечивается в первую очередь усилением сек-
реции секреторного Ig А [20, 25].

Низкомолекулярные метаболиты сахаролитичес-
кой микрофлоры, в первую очередь летучие жирные
кислоты, лактат и др. обладают заметным бактериос-
татическим эффектом [1, 2, 4]. Они ингибируют рост
сальмонелл, дизентерийных шигелл, многих грибов.
В то же время их бактерио-статический эффект не
распространяется на резидентную микрофлору. Низ-
комолекулярные метаболиты, блокируя своими адге-
зинами рецепторы эпителиоцитов, препятствуют ад-
гезии патогенной микрофлоры к эпителию и обладают
способностью индуцировать хемотаксис бактерий [3,
4, 6]. Этот эффект, с одной стороны, дает возможность
нормальной микрофлоре, не обладающей локомотор-
ным аппаратом (например, бактероидам), но ассоци-
ированной с подвижными видами, заселять свои эко-
логические ниши. С другой стороны, низкомолекуляр-
ные метаболиты и некоторые короткие пептиды игра-
ют роль репеллентов по отношению к ряду болезнет-
ворных бактерий [10, 11, 12].

Имеются также данные о ключевом участии мик-
рофлоры в обеспечении противовирусной защиты хо-
зяина. Благодаря феномену молекулярной мимикрии и
наличию рецепторов, приобретенных от эпителия хо-
зяина, микрофлора приобретает способность перехва-
та и выведения вирусов, обладающих соответствую-
щими лигандами  [13, 17, 18].

Следует также подчеркнуть, что резидентные ви-
ды микрофлоры помогают эпителию поддерживать
необходимые значения физико-химических парамет-
ров гомеостаза - редокс-потенциал, рН, реологические
характеристики в контактной зоне.  Системные функ-
ции микробиоты осуществляются путем реализации
дистанционных и внутриклеточных взаимодействий
[14, 16, 19]. Дистанционные взаимодействия поддер-
живаются за счет обмена метаболитами, в основном
низкомолекулярными и "сигнальными молекулами"
"микробиотного" происхождения: монокарбоновыми
и дикарбоновыми кислотами и их солями, цикличес-
кими нуклеотидами, оксикислотами, аминокислота-
ми, аминами и др. Например, -аминомасляная кисло-
та (ГАМК) - антистрессорный медиатор, продуцирует-
ся в больших количествах бактериальной микрофло-
рой, образует единый пул вместе с эндогенной фрак-
цией ГАМК.  Микробиота является своего рода храни-
лищем микробных плазмидных и хромосомных генов
[4, 5, 6, 31] и обменивается генетическим материалом
с клетками хозяина. Реализуются внутриклеточные
взаимодействия путем эндоцитоза, фагоцитоза и др.
При внутриклеточных взаимодействиях достигается
эффект обмена клеточным материалом. В результате
этого микробиота приобретает рецепторы и другие

антигены, присущие хозяину и делающие ее "своей"
для иммунной системы макроорганизма. Эпителиаль-
ные ткани в результате такого обмена приобретают
бактериальные антигены [27, 29]. 

Системная стимуляция иммунитета - одна из
важнейших функций микробиоты. Известно, что у
безмикробных лабораторных животных иммунитет не
только подавлен, но и происходит инволюция имму-
нокомпетентных органов [16, 18]. Другая важнейшая
функция - участие в поддержании ионного гомеостаза
организма, поскольку всасывание эпителием монокар-
боновых кислот тесно сопряжено с транспортом нат-
рия [16, 29]. Еще один эффект обусловлен продуциро-
ванием вторичных метаболитов, т.е. веществ стероид-
ной природы - конъюгатов желчных кислот с образо-
ванием эстрогеноподобных субстанций, оказываю-
щих влияние на дифференцировку и пролиферацию
эпителиальных и некоторых других тканей, оказывая
влияние на экспрессию генов или изменяя характер их
действия [15, 23].

Микробиота выполняет витаминосинтезирую-
щую функцию (витамины группы В и К), является
поставщиком коферментов (токоферолов, -аланина,
необходимого для синтеза пантотеновой кислоты и
т.д.) [4, 7, 11]. Участие в регуляции газового состава
кишечника и других полостей организма хозяина осу-
ществляется функционированием метанообразующих
бактерий, использующих водород для своего метабо-
лизма. Известно, что водород создает восстановитель-
ную среду в просвете кишечника, а чрезмерное пони-
жение окислительно-восстановительного потенциала
приводит к блокированию ферредоксинсодержащих
терминальных ферментов редокс-цепей анаэробов
[24, 26]. Газы диффундируют в кровоток, образуя нес-
табильные комплексы с гемоглобином, впоследствии
высвобождаются в легких, влияя на регуляцию кисло-
родного обмена [15, 18]. Микробиота принимает учас-
тие в детоксикации экзогенных и эндогенных субстра-
тов и метаболитов (аминов, меркаптанов, фенолов,
мутагенных стероидов и др), с одной стороны, предс-
тавляя собой массивный сорбент, выводя из организма
токсические продукты с кишечным содержимым, с
другой стороны, утилизируя их в реакциях метаболиз-
ма для своих нужд [12, 20].

Взаимоотношения хозяин-микробиота носят
сложный характер, реализующийся на метаболичес-
ком, регуляторном, внутриклеточном и генетическом
уровнях [9, 12, 23, 25].   

Действие микрофлоры на различные функции ор-
ганизма чрезвычайно многообразно. На основании
экспериментальных данных, опубликованных в зару-
бежной литературе, активно обсуждается участие
микрофлоры в обеспечении и контроле моторной ак-
тивности кишечника [27, 28]. Некоторые исследовате-
ли высказывают даже крайнюю точку зрения, состоя-
щую в том, что синдром раздраженного кишечника
(СРК) является метаболическим следствием дисбакте-
риоза [22, 24] in vitro установлено влияние пропионо-
вой, масляной, валериановой кислот на возникнове-
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ние сокращений изолированных сегментов толстой
кишки [17, 21].  Специального внимания заслуживает
упомянутая выше способность микрофлоры обеспе-
чивать совместно с эндогенной фракцией ГАМК еди-
ный пул этого антистрессорного медиатора. Известно,
что снижение уровня ГАМК у больных СРК совпада-
ет с наличием низких порогов возбуждения, склон-
ностью к повышенной возбудимости и тревожности,
понижением порога болевой чувствительности у та-
ких пациентов по сравнению со здоровыми лицами
[14, 17].     

Хотя специальный диагноз дисбатериоза не пре-
дусмотрен в перечне нозологических форм в Между-
народной классификации болезней 10-го пересмотра
(МКБ 10), установление состояния и нарушения мик-
рофлоры является важнейшей задачей.Значение этого
лишний раз подчеркивается тем, что, с одной сторо-
ны, нарушение микрофлоры является следствием раз-
нообразной основной патологии, сформировавшейся
у пациента, причем с органолокализацией не только в
кишечнике. С другой стороны, во всех разделах кли-
нической медицины, в особенности в профилактичес-
кой медицине, педиатрии, неонатологии необходимо
учитывать воздействия микрофлоры и ее метаболитов
в обеспечении и формировании функций макроорга-
низма.

КЛИНИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ДИСБАКТЕ-
РИОЗА. Избыточное бактериальное обсеменение тон-
кой кишки иногда происходит без клинических прояв-
лений. Дисбактериоз может быть одним из патогене-
тических факторов хронической рецидивирующий
диареи, а при некоторых болезнях (например, дивер-
тикул тонкой кишки), при частичной кишечной непро-
ходимости или состоянии после оперативных вмеша-
тельств на желудке и кишечнике - вызывать тяжелую
диарею, стеаторию и В12- дефицитную анемию [1, 2,
4].

В большинстве случаев показатели бактериоло-
гического исследования кала не позволяют опреде-
лить особенности клинического течения заболевания
у лиц с различными дисбактериозами толстой кишки.
Можно отметить, что у пациентов с хроническими за-
болеваниями кишечника чаще наблюдаются острые
кишечные инфекции, что вероятно, обусловлено ос-
лаблением антагонистических свойств нормальной
микрофлоры кишечника, прежде всего из-за частого
отсутствия бифидобактерий. 

Особенно большую опасность представляет
псевдомембранозный  колит, развивающихся у неко-
торых больных, длительно лечившихся антибиотика-
ми широкого спектра действия. Эту форму дисбакте-
риоза вызывают токсины, которые выделяет синег-
нойная палочка Clostridium difficele, размножающаяся
в кишечнике при угнетении нормальной микробной
флоры. 

Таким образом, оценка клинической значимости
дисбиотических изменений должна основываться
прежде всего на клинических проявлениях, а не толь-
ко на результатах исследования микрофлоры кала.

МЕТОДЫ ДИАГНОСТИКИ ДИСБАКТЕРИОЗА.
Наиболее распространенные методы диагностики
состояния микробиоценоза (дисбактериоза) - рутин-
ное бактериологическое исследование кала, ПЦР - ди-
агностика, хромато-масс-спекрометрия [6, 8] и иссле-
дование микробных метаболитов [14, 19].   В резуль-
тате многолетнего изучения кишечной микрофлоры
Р.В. Эпштейн-Литвак и Ф.Л. Вильшанская (1970) раз-
работали методы лабораторной диагностики дисбак-
териоза. В зависимости от оснащения лаборатории ко-
личество определяемых показателей колеблется от 14
до 25. 

Наиболее информативным является микробиоло-
гическое исследование микроорганизмов в биоптатах,
полученных из различных отделов кишечника. Одна-
ко в силу технических сложностей проведение этого
исследования на практике ограничено. 

В последние годы широкое распространение по-
лучил способ определения видов микроорганизмов с
помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР- диаг-
ностика). В основе метода ПЦР лежит комплементар-
ное достраивание участка геномной ДНК или РНК
возбудителя, осуществляемое in vitro с помощью фер-
мента термостабильной ДНК-полимеразы. С по-
мощью ПЦР-диагностики определяются некоторые
представители микрофлоры с внутриклеточной или
мембранной локализацией. Метод отличает быстрота
выполнения. Однако информативность исследования
высока только в отношении ограниченного круга ус-
ловно-патогенных и патогенных микроорганизмов и
вирусов. Данный метод применяется в основном для
верификации инфекционной патологии.  В диагности-
ке родового состава сообщества микроорганизмов,
выполняемой с помощью использования метода хро-
мато-масс-спектрометрии [1, 2, 13] и внедренной в
клиническую практику в конце 80-х годов ХХ столе-
тия, определяется 35-40 показателей. К преимущест-
вам метода можно отнести специфичность диагности-
ки анаэробных инфекций, особенно родов клостриди-
ум, возможность оценки живых и мертвых микроорга-
низмов, определения малых концентраций клеток
микроорганизмов на преобладающем фоне биологи-
ческой жидкости, быстроту получения результата (в
течение 3 ч). Универсальность этого диагностическо-
го метода доказывается результатами сопоставления с
методом ДНК-ДНК гибридизации и амплификации
гена. Однако широкое использование метода ограни-
чено целым рядом обстоятельств, к которым относят-
ся необходимость многократных исследований для
анализа широкого спектра микроорганизмов, ограни-
ченная база данных и особенности компьютерной об-
работки результатов испытаний, дороговизна обору-
дования и, соответственно, высокая стоимость иссле-
дования.

Существуют методы диагностики дисбактериоза
кишечника по определению метаболитов (индикан,
паракрезол, фенол, 14СО2, аммиак и др.) микрофлоры.
Эти методы позволяют быстро получить результат.
Однако они различаются специфичностью (от 50 до
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90%) и чувствительностью (от 25 до 100%) в отноше-
нии анаэробно-аэробных популяций микроорганиз-
мов.

Несмотря на довольно большой перечень мето-
дов, которые могут быть использованы для оценки
состояния микрофлоры, "золотым стандартом" лабо-
раторной диагностики остается метод микробиологи-
ческого исследования.

Как уже упоминалось, микрофлора хозяина
представлена приблизительно 500 видами микроорга-
низмов. Наиболее доступными методами выявляется
несравненно меньшее число видов. Положение ос-
ложняется еще и тем, что используемый методичес-
кий подход в лучшем случае является полуколичест-
венным. Отсюда следует, что в реальных условиях
очень трудно четко классифицировать дисбактериоз
конкретного пациента. 

КЛАССИФИКАЦИЯ ДИСБАКТЕРИОЗА. В пос-
леднее время предприняты попытки создания принци-
пиально новой классификации, отражающей пуско-
вые молекулярно-биохимические механизмы наруше-
ний метаболизма, как всей популяции микроорганиз-
мов, так и ее отдельных представителей [5, 12], одна-
ко и в ней нет количественной доказательности. Поэ-
тому взаимосвязанные проблемы диагностики и клас-
сификации дисбактериоза остаются по-прежнему
чрезвычайно актуальными. В.Н. Красноголовец  вы-
деляет латентную, распространенную (с бактериеми-
ей) и распространенную, протекающую с генерализа-
цией, инфекции (сепсис, септикопиемия). 

ЛЕЧЕНИЕ ДИСБАКТЕРИОЗА КИШЕЧНИКА.
Лечение дисбактериоза должно быть комплексным.
Оно включает: 1) устранение избыточного бактери-
ального обсеменения тонкой кишки; 2) восстановле-
ние нормальной микробной флоры толстой кишки; 3)
улучшение кишечного пищеварения и всасывания, 4)
восстановление нарушенной моторики кишечника; 5)
стимулирование реактивности организма. 

Современные принципы лечебной коррекции
дисбиотических сдвигов и восстановления эубиоза
включают следующие необходимые подходы. 

- Селективную деконтаминацию патогенной и ус-
ловно-патогенной микрофлоры с помощью антибакте-
риальной терапии - кишечных антисептиков широко-
го спектра действия (интетрикс, эрцефурил), культур
бактерий, обладающих антагонистической актив-
ностью (бактисубтил, энтерол и др.) или использова-
нием энтеросорбентов (смекта, полифепан, карболен
и т.п.). 

- Коррекцию аутохтонной микрофлоры - приме-
нение препаратов эубиотиков (бифидумбактерин, лак-
тобактерин, бификол, аципол, примадофилус и др.),
симбиотиков (нутралин) на фоне приема препаратов
пребиотиков (хилак форте). 

- Коррекцию местного и системного иммунитета
- комплексные иммунные препараты (КИП) [12, 13],
рекомбинантные пробиотики (субалин, бифилиз, ви-
гел). 

- Функциональное питание с большим количест-

вом балластных веществ (пищевые волокна, отруби),
продукты, обогащенные живыми культурами бакте-
рий. 

ПРОФИЛАКТИКА ДИСБАКТЕРИОЗА. Первич-
ная профилактика дисбактериоза, учитывая многочис-
ленные причины его возникновения, является очень
сложной задачей, решение которой  связано с общими
проблемами профилактики: улучшением экологии, ра-
циональным питанием, улучшением благосостояния и
прочими факторами внешней и внутренней среды. 

Вторичная профилактика направлена на рацио-
нальное (обоснованное) применение антибиотиков и
других лекарственных препаратов, нарушающих эу-
биоз, своевременное и эффективное лечение заболева-
ний органов пищеварения, сопровождающихся нару-
шением микробиоценоза.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. На основании вышеизложенно-
го можно констатировать следующее: не оставляет
сомнений, что микрофлора существует, и, следова-
тельно, существуют ее изменения вне зависимости от
используемого определения "дисбактериоз" или
"синдром избыточного бактериального роста" и вне
зависимости от анализируемого биотопа (тонкая или
толстая кишка, ротоглотка, урогенитальный тракт и
др.). Дисбактериоз-бактериологическое понятие, это
состояние наблюдается в той или иной степени у
большинства больных с патологией кишечника и дру-
гих органов пищеварения. Дисбактериоз может быть
одним из проявлений или осложнением основного за-
болевания, но не самостоятельной формой.
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SUMMARY
The modern concept of pathogenesis and princi-
ples of intestinal disbioz treatment at children
S.Kasumova

This lliterature review  demonstrates impor-
tance of intestinal microbal flora and it's modifica-
tion in the disease for normal functioning of
human's organism. The author stresses, that dis-
bacteriosis is rather a condition than a desease
observed in many intestinal and other gastro-intes-
tinal tract pathologies. Clinical fetures of smaller
and larger intestines disbacteriosis, as well as diag-
nostic patterns and treatment methods are pre-
sented.  

Ïîñòóïèëà 15.05.2007
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Одна из важнейших проблем современной биохи-
мии - выяснение механизмов образования и использо-
вания, богатых энергией фосфорных соединений,
центральное место среди которых, бесспорно, принад-
лежит соединениям адениловой системы. В настоя-
щее время имеются данные, указывающие на важную
роль в ряде биохимических превращений простейше-
го ангидрида ортофосфорной кислоты - неорганичес-
кого фосфата (РРi) [7, 13, 14].

Установлено, что у высших эукариот в процессе
окислительного фосфорилирования может синтезиро-
ваться не только АТР, но и PPi [15].

Неорганическая пирофосфатаза (PPi-ase;
КФ3.6.1.1) как фермент, вовлеченный в регуляцию
гликолиза, выполняет функцию поддержания уровня
PPi и синтеза АТР на уровне ферментов гексокиназы
(ГК) и фосфофруктокиназы (ФФК) для поддержания
гомеостаза глюкозы в аэробном цикле гликолиза. На
уровне ферментов ГК и ФФК, для поддержания гоме-
остаза глюкозы в аэробном цикле гликолиза ведет се-
бя как надмолекулярная система, для выполнения
функции гликолитических процессов в ЦНС. Учиты-
вая тот факт, что при недостатке белка в пище разви-
вающегося организма одним из уязвимых органов яв-
ляется головной мозг, в данной работе изучали дина-
мику изменения активности PPi-ase  на уровне ткани и
субклеточных фракций различных отделов головного
мозга на модели белкового голодания (БГ).        

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Для исследования ак-
тивности фермента PPi-ase и содержания общего белка в
тканях и субклеточных фракциях структур головного моз-
га брали орбитальную (ОК), сенсомоторную (СМК), лимби-
ческую кору (ЛК), гипоталамус (Г) и мозжечок (М) 36 бес-
породных белых  крыс годовалого возраста, заранее разде-
ленных на две группы: контрольную и опытную по 18 особей
в каждой. Опытную группу крыс содержали на рационе БГ,
включающий крахмал, масло подсолнечное, целлюлозу, вита-
минную и солевую смеси. В рацион контрольных групп жи-
вотных добавляли также белок казеин.

По 6 особей крыс из каждой группы  декапитировали
на 10-, 20- и 30-ые сутки БГ. Исследуемые структуры моз-
га идентифицировали по атласу Светухиной И.М. [9]. 

Выделение субклеточных фракций производили диф-
ференциальным центрифугированием. Активность PPi-ase

определяли в два этапа двумя взаимосвязанными методами
[5, 11] по следующей схеме:

I этап:

После 30-минутной инкубации при 25°С, добавив 0,1
мл образца и 50%-ТХУК, смесь инкубировали еще 10 минут
и перешли к следующему этапу.

II этап:
Добавляли инкубационную смесь, содержащую 0,1 М

ацетатный буфер (pH 7.4); 1%-ный раствор молибденово-
кислого аммония, приготовленный на 0,001 М растворе
H2SO4 ; 1%-ый раствор сернокислой меди. 

За единицу активности фермента принимали его коли-
чество, гидролизующее 1 мкмоль PPi в 1 минуту, при =630
нм. Количество белка определяли по методу Бредфорда
[10]. Обработку экспериментальных данных подвергали ва-
риационной статистике с применением критерия Стью-
дента [8]. Были использованы реактивы фирмы Reanal
(Венгрия), Sigma (США) и приборы ULTRALAB - системы
LKB (Швеция), СФ-26 (Россия), центрифуги К-24 и VAC - 25
(Германия).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Активность
фермента PPi-ase на 10 день безбелкового питания  в
гомогенате тканей исследуемых отделов головного
мозга (ОК и СМК, Г и М) несколько выше, кроме ЛК,
где  она почти в 2 раза выше контроля. 

В митохондриальной фракции она находилась  в
пределах показателей контроля. В цитозольной фрак-
ции активность фермента довольно высокая в СМК и
ЛК (3-4 раза), а в других исследованных отделах моз-
га активность в пределах контрольного уровня (гра-
фик). 

Такое состояние активности фермента в изучае-
мых отделах головного мозга можно объяснить тем,
что на этот срок БГ содержание водорастворимых бел-
ков существенным изменениям не подвергается и да-
же принимает тенденцию к повышению.  Возбуди-
мость в СМК и ЛК довольно высокая и связана с фак-
тором ответственности этих отделов коры за поведе-
нием и внутренним гомеостазом  БГ [6, 12] . 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Неорганическая пирофосфатаза и реализация
энергообеспечения головного мозга при белковом
голодании

А.М.Рашидова 
Институт Физиологии им. А.И.Караева НАНА, г.Баку

Реагенты:
1 mM PPi
4 mM MgCl2
0.1 mM EDTA
0.05 M Трис-HCl буфер, pH 8.0
H2O

Конечная концентрация:
6 mM
24 mM
0.6 mM
0.3 mM
0.9 мл
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Если на фоне 20 и 30 суточного БГ в тканях и
субклеточных фракциях ОК, ЛК, Г и СМК активность
фермента не высокая, то в М, наоборот, почти в 100
раз выше контроля. 

Такое состояние активности фермента на этот
срок БГ связано с интенсивностью энергозависимого
синтеза PPi для биосинтеза  ATP. Начиная с 20 суток
БГ, при интенсивном обновлении  структурных бел-
ков, активность кислых пептидгидролаз повышается
[1]. Это, в свою очередь, способствует нарушению
вязкости внутренней мембраны митохондрий. Изме-
нение состояния  липидов внутренней мембраны
МТХ способствует переключению фосфорилирова-
ния с образованием ATP на фосфорилирование с обра-
зованием PPi. На 30 сутки заметное повышение актив-
ности фермента,  особенно, в МТХ и Ц фракциях Г и
М является доказательством  глубокого нарушения
внутриклеточных гомеостатических вегетативных
центров мозга и связано с координацией поведенчес-
кой деятельности животных [2]. Но в других отделах
коры головного мозга активность фермента сущест-
венно не нарушается. Эти факты свидетельствуют о
том, что 30 суточное БГ  не нарушает генерацию энер-
гии в структурах  мозга (СМК, ЛК и ОК), но сопро-
вождается существенным повышением генерации
ATP в гомеостатическом  (Г) и    координационном
(М) отделе мозга, что свидетельствует о существен-
ной активации механизмов энергообеспечения и меха-
низмов внутриклеточной компенсации PPi .

Необходимо отметить, что роль PPi-ase в меха-
низме энергообеспечения ЦНС на модели БГ связано,
по-видимому, с генерацией АТР на МТХ уровне. Не-
которое снижение активности фермента на 30-сутки
безбелкового питания  связано со снижением актив-
ности фермента гексокиназы (ГК) и повышением ак-
тивности фермента глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы
(Г6ФД) на этот срок БГ [3]. 

Из литературы известно, что в мозге интактных
животных ГК находится преимущественно в ингиби-
рованном состоянии. Но некоторая высокая актив-
ность фермента в Ц фракции Г и ЛК свидетельствует
о том, что лимбическая система, "как висцеральный
мозг", находится относительно на высоком уровне
функционирования по сравнению с д р у г и м и
структурами. На 20-30 сутки БГ некоторое повышение
активности фермента во всех исследованных структу-
рах мозга можно связать с взаимопереходами солюби-
лизированной и связанной с митохондриями ГК, что
обеспечивает значительный "запас мощности" фер-
мента, позволяет быстро менять скорость фосфорили-
рования глюкозы при сдвигах энергетического балан-
са мозга без изменения скорости реакции фермента.
Этот механизм контроля активности ГК, чутко реаги-
рующий на сдвиги таких балансовых показателей
энергетического обмена, как ATP/AMP и уровень PPi,
играет важную роль в регуляции энергетического ме-
таболизма в мозге [4, 6]. Этот механизм  четко прояв-
ляется и в наших экспериментах. С другой стороны,
как показали предыдущие исследования по изучению

активности ферментов гликолитического цикла и пен-
тозофосфатного шунта: Г6ФД, ГК, ПК и ЛДГ, при бел-
ковом дефиците увеличение их активности первые 30
дней БГ рассматривалось как защитная функция цент-
ральной нервной системы [2, 3]. Но, учитывая многок-
ратное увеличение активности PPi-ase по сравнению с
изученными ферментами при БГ, можно выделить
PPi-ase как показательный фермент-маркер состояния
центральной нервной системы первых 30 дней белко-
вого дефицита. 

На основании проведенных исследований и лите-
ратурных данных можно сделать определенное заклю-
чение о том, что при белковом голодании активность
фермента PPi-ase подвергается изменениям, завися-
щим от морфофункциональных особенностей струк-
туры мозга, уровня исследуемой субклеточной фрак-
ции и длительности белковой депривации. В то же

График зависимости динамики удельной
активности PPi-ase от срока белкового голодания.

1 - орбитальная кора; 2 - сенсомоторная кора; 3 - лимбическая
кора; 4 - гипоталамус; 5 - мозжечок;

* - достоверность различий по сравнению с контролем; р<0,05.
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время, при БГ возрастание активности PPi-ase может
говорить об усилении защитной функции организма
при алиментарной недостаточности, а именно, белко-
вом дефиците.

ЛИТЕРАТУРА
1. Агаев Т.М., Садигова А.М. Активность нейтральной пептидгид-
ролазы в тканях разных областей коры головного мозга, мозжечка и
гипоталамуса крыс при зрительной депривации. - Проблемы Физи-
ологии и Биохимии. Труды Института Физиологии им. А.И.Караева
НАНА, Баку, 2004, т.XXII, с.175-182; 2. Аскеров Ф.Б., Мовсум-заде
К.М., Рашидова А.М., и др. Некоторые особенности механизма
энергообеспечения мозга на модели безбелкового питания крыс го-
довалого возраста. - Изв. НАН Азербайджана, 2006, N.3-4, с.111-
121; 3. Баба-заде С.Н. Белковое голодание и энергетический обмен
в головном мозге белых крыс. - Проблемы Физиологии и Биохимии.
Труды Института Физиологии им. А.И.Караева НАНА, Баку, т.XXII,
2004, с.203-212; 4. Вульфсон Е.Н., Козлов И.А., Мураталиев М.Б.
Механизм функционирования митохондриальной F1-ATP-азы. III.
Кооперативность в связывании ADP и неорганического фосфата в
каталическом центре F1-ATP-азы. - Биол. мембр., 1985, т.2, с.160-
169; 5. Ефремович Н.В. и др. Выделение и первичная характеристи-
ка двух форм неорганической пирофосфатазы из митохондрий сер-
дечной мышцы быка. - Биохимия, 1980, т.45, вып.6, с.1033-1039; 6.
Ещенко Н.Д. Энергетический обмен в головном мозге. Биохимия
мозга. - СПб.: Изд.-во С-Петерб. Универс., 1999, с.124-159; 7. Кур-
ганов Б.И., Любачев А.Е. Проблемы биохимической организации. -
Биохимия, 1991, т.56, N.1, с. 19-30; 8. Лакин Г.Ф. Биометрия, М.:На-
ука, 1980, 293 с.; 9. Светухина И.М. Цитоархитектоника новой коры
мозга в отряде грызунов. - Архив анатомии, эмбриологии, гистоло-
гии, 1968, т.42, N.2, с.31-45; 10. Филлипович Ю.Б., Егорова Т.А. и
др. Практикум по общей биохимии. - М.: "Просвещение", 1982, с.
78; 11. Baykov A.A.,Artyukov A.A., Agayeva S.M. BBA, 1976, v.429,
p.982-992; 12. Darnell J.E. Jr., Kerr J.M., Stark G.R. Jak-STAT path-
ways and transcriptional activation in response to IFNs and other extra-
cellular signaling proteins. - Science, 1994, v.264, p.1415-1421; 13.
Larner A.C., David M., Feldman G.M. et.al. Tyrosine phosphorylation of

DNA-binding protein by multiple cytokines. - Science, 1993, v.261,
p.1730-1733; 14. Luc Pellerin and Pierre J. Magistretti. How to balance
the brain energy budget while spending glucose differently. - J.Physiol.,
2003, v.546, N.2, p.325; 15. Offenbacher S, Kline H. Evidence for
polyphosphate in phosphorylated none histone nuclear proteins. - Arch.
Biochem. and Biophys., 1984, v.231, p.114-123.

SUMMARY
Inorganic pyrophosphatase and energo-supply
of CNS during protein-free diet
A.Rashidova

Study of PPi-ase activity in the subcellular frac-
tions of various brain structures during prolonged
protein starvation showed that on the 10 and 20th
days of the experiment ATP generation on the mito-
chondrial level didn't disturb. Some decrease of
this enzyme's activity on the 30th day of protein
less feeding is likely to be related to the decrease
of enzymatic activity of hexokinase and increase of
G6PD activity. 

On the strength of conducted studies and
available data one can make a conclusion that
under protein starvation the activity of PPi-ase
undergoes some changes which probably depends
on the morphofunctional features of the studied
brain structures, the level of the studied brain sub
cellular fractions and duration of protein starvation.
At the same time some increase of PPi-ase can be
related to the intensification of protective function
of the body under alimentary insufficiency, name-
ly, protein deficit. 

Ïîñòóïèëà 02.05.2007

Клинико-лабораторное течение рецидивирующего
генитального герпеса у мужчин 

Ф.Р.Махмудов
Азербайджанский медицинский университет, г.Баку

Генитальная герпетическая инфекция - одна из
самых актуальных проблем в группе заболеваний, пе-
редающихся преимущественно половым путём [2, 5]. 

Причинами роста заболеваемости в значительной
мере является разнообразие клинических форм гени-
тальной герпесвирусной инфекции, рецидивирующее
течение заболевания, отсутствие полной элиминации
вируса из организма при использовании известных ле-
карственных препаратов. Известно, что реактивация
вируса происходит в виде пузырьковых и/или эрозив-
ных высыпаний, атипичной клинической картины, зу-
да, жжения, сопровождается развитием воспалитель-
ных процессов мочеполовых органов или без проявле-
ния симптоматики [1, 4, 3, 6].

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. Клинико-лабораторное
исследование и наблюдение было проведено нами на 380
больных рецидивирующим генитальным герпесом мужского
пола в возрасте от 18 до 65 лет на базе Республиканского
кожно-венерологического диспансера.  

Лабораторная диагностика герпетической инфекции
основывалась на определении в клиническом материале
ДНК ВПГ-1,2 (метод ПЦР) в совокупности с уровнем анти-
тел классов IgG и IgM (метод ИФА). Результат считался
положительным в случае совпадения двух используемых ме-
тодов.

Забор материала проводился со специфических герпе-
тических высыпаний  слизистых половых органов мужчин,
а также при использовании сыворотки венозной крови обс-
ледуемых. Материалом для исследования при манифестных
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рецидивах служили содержимое пузырьков  и эпителиаль-
ные  клетки с поверхности  эрозий,  при субклинической
форме - соскобы эпителиальных клеток уретры.

Исследования отделяемого из уретры у мужчин прово-
дилось путём посева на питательные среды. Взятие проб
для микробиологического исследования осуществляли в
асептических условиях с использованием одноразового
инструментария.

Выделенные чистые культуры грампозитивных и
грамнегативных микроорганизмов  идентифицировали об-
щепринятыми методами. 

Для обнаружения возбудителей инфекций, передаю-
щихся половым путем, (хламидии, трихомонады, микоплаз-
мы, уреаплазмы) использовался метод ПЦР диагностики.

Материалы исследования обрабатывали методами
непараметрической статистики (U-критерий Манна-Уит-
ни-Вилкоксона) с использованием прикладных статисти-
ческих программ, входящих в пакет Microsoft Excel 2000.
Для графического отображения результатов применяли
программу "Microsoft Excel XP™".

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Распределение
больных по длительности заболевания представлено
на рисунке 1.

При этом длительность заболевания сроком до 1
года была отмечена у 30 (7,9%), 1-3 год - у 47 (12,3%),
3-5 лет - у 83 (21,9%), 5-10 лет - у 98 (25,8%), 10-15 лет
- у 61 (16,0%), 15-20 лет - у 37 (9,7%), 20-30 лет - у 19
(5,0%) и 30-40 лет - у 5 (1,4%) больных.

У всех больных диагноз был выставлен на осно-
вании эпидемиологических и клинических данных и
подтвержден лабораторными методами обследования.

При клиническом обследовании больных уточня-
лись и анализировались данные анамнеза (давность
заболевания, частота рецидивов заболевания, наличие
соматической отягощенности). При сборе анамнеза
особое внимание уделялось следующим моментам: 

- оценке сексуального поведения пациента (поло-
вые контакты, количество половых партнеров, пос-
ледняя смена партнера, отсутствие использования
презервативов, наличие трансмиссивно-сексуальных
инфекцией в анамнезе);

- установлению взаимосвязи срока полового кон-

такта и появления различных клинических симптомов
(для определения продолжительности инкубационно-
го периода);

- определению и оценке клинических проявлений
самим пациентом и причинам их возникновения.

Большинство обследованных пациентов обраща-
лись с жалобами на раздражительность, слабость, бо-
лезненность, зуд в области гениталий. Местно наблю-
дались везикулезные элементы с серозным содержи-
мым, окруженные гиперемией, незначительной отеч-
ностью кожи, а также отмечался регионарный лимфа-
денит. Продолжительность местных симптомов после
инкубационного периода в области половых органов в
среднем составляла 5-8 дней.

При клиническом обследовании проводили ана-
лиз динамики клинической симптоматики (прекраще-
ние свежих высыпаний, исчезновение болезненности,
начало инволюции кожных высыпаний).

Локализация очагов воспаления у больных гени-
тальным герпесом представлена в таблице 1.

При этом наиболее часто локализация пузырько-
вых высыпаний у обследованных пациентов была в
области венечной борозды - 30,5% случаев. У боль-
ных герпетические высыпания также локализовались
на кожных покровах лобковой области, промежности
и мошонки - у 27,1% лиц. В 25,0% наблюдений высы-
пания отмечались на теле полового члена, в 8,4% - на
головке полового члена. В перианальной области и об-
ласти наружного отверстия уретры частота герпети-
ческих высыпаний была небольшой и составила 2,4%
и 1,6% соответственно. Необходимо отметить, что
слизистые оболочки крайней плоти также редко пора-
жались пузырьковыми высыпаниями (5,0% наблюде-
ний), что, вероятно, связано с этническим обрядом об-
резания листков крайней плоти у мужчин-мусульман.

Герпетический уретрит наблюдался у 64 (16,8%)
больных генитальным герпесом, субъективно характе-
ризовался жжением, повышенной болевой чувстви-
тельностью, резями в начале мочеиспускания. При
клиническом обследовании определялась гиперемия и
отечность губок уретры, периодически появлялось
скудное слизистое отделяемое из наружного отверс-
тия уретры. В отделяемом уретры при микроскопи-
ческом исследовании мазка преобладали эпителиаль-
ные клетки и слизь.

У 22 (5,8%) больных отмечался герпетический
цистит, когда ведущими клиническими симптомами
являются частые позывы, а также боли в конце моче-
испускания. Герпетический цистит у мужчин, как пра-
вило, вторичен и развивается как осложнение при
обострении герпетического уретрита или простатита.

В 18 наблюдениях (4,8% больных) был отмечен
герпетический простатит, протекающий как обостре-
ние хронического процесса.

Клинические формы генитальной герпесвирус-
ной инфекции у  обследованных нами больных были
представлены следующим образом: манифестная фор-
ма заболевания - в половине наблюдаемых случаев
(50,5%),  абортивная форма - 26,8%, субклиническая

Рисунок 1. Распределение больных по
длительности заболевания (в %)
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Таблица 1. Локализация очагов воспаления

форма - в 13,0%, атипичная - в 9,7% наблюдений. 
При клинико-лабораторном обследовании пер-

вичный эпизод заболевания был выявлен у 21 больно-
го (5,5%), у 149 больных (39,2%) установлены реци-
дивы генитального герпеса и у 210 больных (55,3%) -
ремиссия заболевания. 

Анализ частоты рецидивов в течение года у боль-
ных рецидивирующим генитальным герпесом пока-
зал, что 56,6% больных имели от 1 до 4 рецидивов, а
43,4% больных - от 5 до 10 рецидивов в год. Была от-
мечена зависимость частоты рецидивов в год от типа
ВПГ. Так, у больных рецидивирующим генитальным
герпесом, вызванным ВПГ-1, рецидивы возникали ре-
же (в среднем 3-4 раза в год), по сравнению с больны-
ми, инфицированными ВПГ-2 (в среднем 6-7 раз в
год). 

В момент рецидива  у большинства больных бы-
ли выражены слабость и общее недомогание (65,1%),
снижение настроения и работоспособности (65,8%). У
22,1% больных отмечалась головная боль, у 26,8%
больных - мышечная боль, у 20,1% больных - увели-
чение паховых лимфатических узлов, у 26,8% боль-
ных - повышение температуры тела преимущественно
до субфебрильных значений. Субъективные расстрой-
ства (зуд, жжение, саднение, болезненность) встреча-
лись у большинства больных (94,6%).

Данные по тяжести проявления рецидивирующей
герпетической инфекции у больных представлены на
рисунке 2.

По тяжести заболевания большинство больных с
рецидивирующей герпетической инфекцией (59,7%)
имели среднетяжелое течение заболевания (от 4 до 6
рецидивов в год, с ремиссиями по 2-3 месяца). У
28,2% пациентов наблюдалось тяжелое течение забо-
левания (с рецидивами от 7 до 10 раз в год и с ремис-
сиями до 6 недель). Больные с легким течением забо-
левания составили 12,1% наблюдений (рецидивы 1-3
раза в год, с ремиссиями не менее 4 месяцев).

О неблагоприятном течении рецидивирующей
герпетической инфекции свидетельствовало также то,
что у 45,6% пациентов (68 человек) длительность ре-
цидивов превышала 10 дней, а у 26,2% (39 человек) -
более 20 дней. 

Тяжесть течения генитальной герпесвирусной
инфекции  характеризовалась частотой обострений,

продолжительностью рецидива, нарушением физи-
ческого и психического самочувствия, снижением
субъективной оценки качества жизни в период и вне
рецидива.

При анализе сопутствующих заболеваний было
установлено, что у больных с тяжелым и среднетяже-
лым течением рецидивирующего генитального герпе-
са с высокой частотой выявлялись маркеры вторично-
го иммунодефицитного состояния в виде хронических
инфекционно-воспалительных заболеваний различ-
ной локализации (респираторного, желудочно-кишеч-
ного тракта, урогенитальной системы), что свидетель-
ствует о прогрессирующем снижении защитных сил
организма больных, не способных противостоять вос-
палительному процессу на местном уровне. 

Обращает на себя внимание и тот факт, что более
половины больных (52,7%) предъявляли жалобы на
депрессию, раздражительность, снижение памяти и
другие нарушения физического и психического состо-
яния и когнитивных функций не только в период реци-
дива, но и в межрецидивном периоде.

Генитальный герпес выявлялся в качестве моно-
инфекции у 39,7% заболевших. Смешанные урогени-
тальные инфекции отмечались у 60,3% больных дан-
ной патологией.

При комплексном клинико-лабораторном обсле-
довании этих больных сочетание генитальной герпес-
вирусной инфекции  с хламидийной инфекцией выявле-
но у 8,6%, с кандидозом - у 10,0%, с анаэробной инфек-

Рисунок 2. Распределение больных
рецидивирующей герпетической инфекцией по

степени тяжести заболевания
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Создание оптимальных условий для сохранения
женщиной функции материнства, обеспечение рожде-
ния здорового потомства и его дальнейшего нормаль-
ного развития являются основными задачами акушер-
ства и неонатологии.  Плод развивается в сложных ус-
ловиях взаимоотношений с организмом матери, поэ-
тому наличие у беременных очагов инфекции всегда
является фактором риска для развития различных па-
тологических состояний плода и новорожденного.
Увеличение частоты этой патологии может быть обус-
ловлено возрастанием инфицированности женщин
фертильного возраста. Внутриутробная инфекция яв-
ляется причиной всего спектра антенатальной патоло-
гии: инфекционных заболеваний плода, мертворожде-
ний, недонашиваний, задержки внутриутробного раз-
вития плода и аномалий развития. Наряду с острым
течением инфекции у плода может наблюдаться дли-
тельная персистенция возбудителя с формированием
латентного или медленно текущего хронического ин-
фекционного процесса [1, 7]. Ведущая роль внутриут-

робных инфекций среди причин неблагоприятных пе-
ринатальных исходов определила характер всесторон-
него изучения этой проблемы. 

Согласно ряду исследований, внутриутробные
инфекционные заболевания выявляют у 50 - 60% гос-
питализированных доношенных и у 70% недоношен-
ных детей [2]. По данным результатов вскрытий ново-
рожденных у 37,5% умерших детей инфекционная па-
тология явилась основной причиной смерти, сопут-
ствовала или осложняла течение основного заболева-
ния. К сожалению, и в наши дни мы не имеем досто-
верных представлений о распространенности перина-
тальных инфекций, о причинах и вероятности зараже-
ния и заболевания плода от инфицированной матери,
о резистентности новорожденного к инфекционным
агентам в ранний постнатальный период.

Среди основных демографических показателей
важнейшее место занимает младенческая смертность.
Хотя за последние десятилетия этот показатель удалось
существенно снизить, он тем не менее должен расцени-

Влияние  внутриутробных инфекций  на развитие детей
и формирование  иммунного статуса новорожденных 

Г.М.Насруллаева, Н.О.Моллаева
Азербайджанский медицинский университет,  г.Баку

цией - у 23,9%, с ЦМВ-инфекцией - у 5,9%, с микоплаз-
менной инфекцией - у 7,1% пациентов. Сочетание ВПГ
с двумя и более ИППП наблюдалось в 4,8% случаев.

Бактериологическое исследование секрета предс-
тательной железы позволило выявить наличие неспе-
цифической бактериальной флоры с высоким микроб-
ным числом у 37,8% пациентов. При этом St.epider-
midis был обнаружен у 13,9%, St.aureus - у 16,0%,
E.coli - у 27,9%. У 72,8% больных микроорганизмы
обнаруживались в многочисленных (двух- и трехком-
понентных) микробных ассоциациях.

Таким образом, полученные нами данные обос-
новывают необходимость тщательного клинико-лабо-
раторного обследования больных генитальным герпе-
сом с целью выявления сочетаний патогенных аген-
тов, а также углубленного изучения патогенеза сме-
шанных инфекций урогенитального тракта, что позво-
лит проводить дифференцированную комплексную
терапию генитальной герпесвирусной инфекции.
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SUMMARY
Clinical-laboratory cause of recurrent
genital herpes at male
F.Makhmudov

In the article shown data of clinical-laboratory
investigation of 380 males with recurrent genital
herpes.  

The conclusion, about necessity of careful clin-
ical-laboratory investigation of genital herpes with
the purpose of revealing combinations of patho-
genic agents, and also the profound studying of
pathogenesis of the mixed urogenital infections.
The results will allow carrying out differentiated
complex therapy of genital herpes infections.
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ваться как довольно информативный показатель здо-
ровья детского населения при сравнении с большин-
ством развитых стран (Финляндия -4,0, Япония - 4,2,
Германия - 5,3, Франция - 5,0, США - 8,0) [3]. Сниже-
ние младенческой смертности происходило в основном
за счет сокращения числа летальных исходов в неона-
тальном периоде в связи с развитием медицинских тех-
нологий. К сожалению, в Азербайджанской Республике
несмотря на все принимаемые меры, младенческая
смертность все еще находится на высоком уровне и со-
поставима со странами третьего мира. В связи с этим,
исследования по изучению причин ранней смертности
детей, являются актуальными в нашей стране.

По данным ВОЗ  в 2006 году инфицированность
женщин детородного возраста,  определяемая сероло-
гически, варьирует в разных странах от 5 % (Швейца-
рия) до >90% (Африка, Южная Америка). Частота
рождения инфицированных  детей составляет, по дан-
ным различных авторов  в пределах 0,1-1 на 1000 до-
ношенных и 1-10 на 1000 недоношенных новорожден-
ных, при этом тяжелые поражения ряда органов и сис-
тем новорожденного  регистрируются в США у 1 из
8000, во Франции - у 1-2 из 1000, в России - у 1 из
2000-4000 новорожденных, частота инфицирования у
новорожденных составляет 0,5-2 % в зависимости от
исследуемой материнской популяции [5, 6].  В струк-
туре смертности наиболее часто встречаются: микоп-
лазмоз -12%, герпес - 10%, хламидиоз - 8%, ОРВИ -
8%, цитомегаловирусная инфекция - 6%, кандидоз  2-
3%, листериоз 1-2% и др.  [4, 8].  В детской популяции
увеличилась прослойка так называемых иммунодефи-
цитных детей, у которых легко возникают инфекцион-
но - воспалительные заболевания, многочисленные
осложнения, хронизация процессов, неэффективность
проводимой терапии и, как результат этого, нередко
наблюдается летальный исход.   На наш взгляд, нель-
зя исключить, что внутриутробное инфицирование
плода приводит к значительным нарушениям в период
формирования органов и систем, особенно в первый
триместр беременности. Такое поражение плода, не-
сомненно затрагивает кроветворную и иммунную сис-
тему, и может обусловливать формирование первич-
ных (врожденных) иммунодефицитных состояний
при рождении ребенка. Это сопровождается  снижени-
ем защитных сил организма новорожденного и пред-
располагает, наряду с другими факторами, к развитию
тяжелой рецидивирующей бактериальной и вирусной
инфекции [7]. 

Целью исследования явилось определение часто-
ты внутриутробных инфекций у новорожденных как
причины первичных иммунодефицитных состояний и
изучение иммунного статуса для раннего выявления
иммунокомпроментированных детей с врожденными
ИДС. 

Под наблюдением находилось 50 младенцев в
возрасте от 1 дня до 6 месяцев, рожденных от инфи-
цированных матерей с выявленной токсоплазменной,
цитомегаловирусной, хламидийной, герпетической и
др инфекциями.

Наибольшее число больных детей родились от ма-
терей с сочетанной инфекцией: герпес + цитомегалови-
рус - 12%, токсоплазмоз + цитомегаловирус - 26%,  от-
дельные инфекции у матери встречались реже : ЦМВ -
22%, токсоплазмоз - 20%,  краснуха - 4%, хламидия -
6%.

Как известно, при инфекционном заболевании
матери во время беременности на эмбрион и плод воз-
действуют не только возбудители, но и токсичные
продукты, образующиеся при нарушении метаболиз-
ма у матери, бактериальные токсины при остром  вос-
палительном процессе. 

Многие инфекционно-воспалительные заболева-
ния во время беременнос- ти имеют общие черты:
обычно инфицирование плода и новорожденного мо-
жет быть вызвано как острой инфекцией матери, так и
активацией хронической, персистентной инфекции во
время беременности. Как известно,  большая часть за-
болеваний беременных, приводящих к внутриматоч-
ной инфекции, протекает в латентной или субклини-
ческой форме и не вынуждает молодых женщин обра-
щаться  к врачу и своевременно получить специфи-
ческое лечение. Кроме того, активация персистирую-
щей инфекции возможна при любом нарушении гоме-
остаза в организме беременной, что часто наблюдает-
ся при наличии хронических заболеваний, таких как
анемия, ревматизм, диабет, бронхиальная астма и др.
Нами выявлено, что матери инфицированных детей
нередко страдали нижеперечисленными заболевания-
ми: анемия - в 6% случаев, ревматизм - 2%, аллерги-
ческие  заболевания - 4% и носительство гепатита В -
в 2% случаев.  

Нами тщательно изучен акушерский анамнез ма-
терей обследуемых детей. Анализ возрастного соста-
ва обследованных матерей показал, что 64%  матерей
были  в  возрасте от 20 до 30  лет, 36% - от  30  до 40
лет. Установлено, что   у  14 %  матерей больных  де-
тей имел место отягощённый акушерско-гинекологи-
ческий анамнез. По поводу бесплодия лечилось свы-
ше 10% матерей, причем   6 % из них получали лече-
ние свыше 3-лет; лечились по поводу внутриутроб-
ных инфекций во время беременности - 44% матерей,
но зачастую повторного обследования они не прохо-
дили. Мертворождаемость и выкидыши имели место

Рис. 1.  Частота внутриутробных инфекций у
младенцев
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у - 38% (у 11 матерей было 2-3 эпизода, а у 8 женщин
- 1 эпизод). Два ребенка (4%)  родились при наличии
Rh-конфликта между матерью и плодом,  от родителей
близкородственного  брака родились 8% новорожденных.
Среди  обследуемых  детей  на грудном  вскармливании
были 48%, на раннем  искусственном  вскармливании (с
1 месяца жизни) - 20%,  на смешанном - 32% младенцев.

Важную, а иногда и ведущую роль в развитии за-
болевания играет срок гестации. В предимплантаци-
онный период (первые 6 дней после оплодотворения)
под влиянием возбудителя инфекции зигота или гиб-
нет или полностью регенерирует. В период эмбрио- и
плацентогенеза (с 7-го дня до 8 недель) возможны ги-
бель эмбриона, развитие уродств, первичной плацен-
тарной недостаточности. В раннем фетальном перио-
де (с 9 - 10 до 28 недель) плод и плацента приобрета-
ют чувствительность к возбудителю. Возможно разви-
тие уродств (так называемые псевдоуродства), а также
склеротических изменений в органах и тканях. Внут-
риутробная инфекция приводит к нарушению даль-
нейшего развития уже сформировавшегося органа.
После 28-й недели гестации плод приобретает способ-
ность специфически отвечать на внедрение возбудите-
ля инфекции лейкоцитарной инфильтрацией, гумо-
ральными и тканевыми изменениями.

При инфицировании плода незадолго
до родов проявления внутриутробной ин-
фекции зависят от стадии болезни. Если на
момент родов заболевание находится в на-
чальной фазе, то инфекция манифестирует в
первые 3 суток после рождения. Если роды
приходятся на конечную стадию болезни,
чаще наблюдается синдром дезадаптации в
раннем неонатальном периоде, в дальней-
шем возможны хронизация процесса, пер-
систирующая латентная инфекция [3].

Внутриутробная инфекция у обследуе-
мых нами детей проявилась разнообразны-
ми клиническими проявлениями в виде ОРЗ
у 20% младенцев, анемии -  6%, гипотрофия
-  10%, пневмония -  4%, болезнь Лейнера -
2 %, сепсиса - 4%, коньюгационная желтуха

- у 4% больных. Исход внутриутробной инфекции в
отдельных случаях заканчивался  рождением недоно-
шенного ребенка 1-2 степени  в 6% случаев, врожден-
ный  порок сердца  наблюдался у  4%, задержка  внут-
риутробного развития  у 10% больных.

Иммунный статус детей в периоде новорожден-
ности и в первые годы жизни в значительной степени
связан с особенностями течения беременности у их
матерей. Функциональная незрелость лейкоцитов, не-
полноценность клеточной кооперации в формирова-
нии иммунного ответа предопределяют высокую
предрасположенность новорожденного к инфекции.

Известно, что ведущая роль в реализации инфек-
ционного процесса у новорожденного принадлежит
иммунной системе. Формирование системы иммуни-
тета определяется всей совокупностью взаимоотно-
шений между матерью и плодом и течением периода
ранней адаптации ребенка к условиям внеутробной
жизни. На наш взгляд такой мощный неблагоприятный
фактор, как наличие ВУИ у беременых сказывается как
на анатомическом формировании,  так и  на функцио-
нальной активности различных органов и систем плода.
Как известно, наиболее чувствительным звеном орга-
низма является иммунная система плода.

Как показали результаты иммунологического обс-
ледования детей с  ВУИ  с первых дней жизни у них вы-
является ослабление факторов неспецифической защи-
ты.  В норме именно фагоцитоз и комплементарная сис-
тема должна обеспечивать иммунную защиту  ребенка
в период новорожденности, так как  механизмы адап-
тивного  иммунитета все еще находятся в стадии ста-
новления, в частности процесс антителогенеза. Однако,
мы установили, что активность фагоцитоза по резуль-
татам НСТ-теста понижена (51-52,5% при норме свы-
ше 70%). Уровень С3 компонента будучи низким  в пер-
вые 7 дней жизни, к концу 1 месяца достигает нормаль-
ных значений. С4 компонент хотя и имеет тенденцию к
росту, но и у детей 1-месячного возраста достигает
уровня 24,9 мкг/мл, что в 2 раза ниже нормы.

При изучении показателей гуморального имму-
нитета нами установлено, что наибольшие изменения
касаются синтеза IgG и IgA. Если при рождении

Рис.3. Показатели гуморального иммунитета
у младенцев с ВУИ

Рис 2. Показатели неспецифического иммунитета
у детей с ВУИ
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уровень IgG был в пределах 13,0 г/л, то к 30 дню жиз-
ни он снизился до 9,5 г/л, что свидетельствует о стре-
мительном снижении уровня материнских антител и
практически отсутствующем синтезе собственных ан-
тител этого класса. Именно в это время дети подвер-
гаются максимальной антигенной атаке, отсутствие
соответствующей защиты приводит к частой повтор-
ной заболеваемости, что может быть одним из наибо-
лее ранних показателей иммунодефицитного состоя-
ния.  В то же время, только начинается постепенный
синтез IgA, значительных изменений в содержании
IgМ в динамике роста ребенка отмечено не было.  

Таким образом,  действие  вирусов (герпеса,
краснухи, цитомегаловирус), паразитов (токсоплазма,
листерия), приводящих к антенатальному поражению
плода и развитию внутриутробных инфекций не толь-
ко усугубляет акушерский анамнез инфицированных
женщин, но и приводит к множественным порокам
развития отдельных органов и систем ребенка, в пер-
вую очередь снижению его защитно-приспособитель-
ных возможностей. В случае значительного и продол-
жительного воздействия возбудителей ВУИ  на плод
могут наблюдаться выраженные функциональные на-
рушения в иммунной системе, вплоть до первичных
иммунодефицитных состояний.
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SUMMARY
The influence of prenatal infection (PI) upon the
development of children and the formation of
immune status
G.Nasrullayeva, N.Mollayeva

The contemporary information about the
expansion of PI among the woman of children-
bearing age and newborns is presented in this arti-
cle.

The analysis of the rates of the physical devel-
opment, the frequencies of different clinical mani-
festation and the concomitant diseases of new-
borns with PI was carried on. The negative influ-
ence of PI was determined on the formation of the
whole immune system, the functional state of non-
specific resistance and adaptive immunity of new-
borns.

Ïîñòóïèëà 10.05.2007

Распределение эритроцитарных антигенов системы АВО
и Rhesus у азербайджанцев

Р.К.Таги-заде
НИИ Гематологии и трансфузиологии им. Б.Эйвазова,  г.Баку

Изучение  частоты встречаемости групповых ан-
тигенов, эритроцитарных фенотипов в регионе важно
для понимания того, насколько часто и при каких ус-
ловиях происходит аллосенсибилизация к групповым
антигенам, а также для выработки мер предупрежде-
ния посттрансфузионных осложнений. Кроме того,
знание частоты распределения антигенов и фенотипов
позволяет рационально планировать заготовку компо-
нентов крови, определять потребность в стандартных
сыворотках и эритроцитах, проводить оценку демог-
рафических показателей региона [1, 2]. Ранее в Азер-
байджане предпринимались попытки изучения групп
крови системы АВО и антигенов системы Резус. Од-
нако, учитывая миграционные процессы происшед-
шие за последние 20 лет, мы посчитали необходимым

еще раз исследовать частоту встречаемости вышеназ-
ванных антигенов. Распределение же минорных анти-
генов  в Азербайджане практически не изучено. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Изучали распределение
эритроцитарных антигенов  системы АВ0, резус (D, С, Е,
c, е, Cw)  среди лиц коренной национальности в возрасте от
18 до 60 лет, не состоящих друг с другом в кровном
родстве.  Исследования проводили в гелевом  тесте с ис-
пользованием ID карт (Dia Med, Швейцария и Bio-Rad,
Франция) и традиционными иммуногематологическими ме-
тодами [2]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Результаты ис-
следований по распределению групп крови по систе-
мы АВО у 4655 лиц азербайджанской национальнос-
ти  представлены в  таблице 1. 
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Как можно видеть, большинство (37,6%) доноров
имеют первую группу крови O(I), из них  29,8% D-по-
ложительные и 7,8% (четвертая часть или 26%) - D-от-
рицательные. Вторая группа крови - A(II) встречается у
35,9% доноров. Из них 4,9% относятся к D-отрицатель-
ным, что составляет почти 16% и 31% к D-положитель-
ным. Распространенность  B(III) - третьей и AB(IV)
четвертой групп составляет соответственно 22% (D-по-
ложительные-20%, D-отрицательные-2%)  и 4,5% (D-
положительные - 4,1% и D-отрицательные - 0,4%). 

Примерно у 80% людей с группой крови А или
АВ эритроциты агглютинируются анти-А1 и класси-
фицируются как  А1 и анти-А1В соответственно. Ос-
тальные 20% людей, эритроциты которых агглютини-
руются анти-А, но не анти-А1, обединяются в А2- или
А2В- подгруппы. Более слабые, чем А2 подгруппы
встречаются редко и, как правило, характеризуются
меньшим числом молекул антигена А на поверхности
эритроцитов. Подгруппы представляют собой АВО
фенотипы, различающиеся количеством антигенов,
присутствующих на поверхности эритроцитов, и со-
держащихся секретов в слюне. Подгруппы антигена А
встречаются чаще и имеют большее значение, чем для
В-антигена. Две наиболее важные подгруппы А-анти-
гена - А1 и А2. В трансфузионной практике удается
очень редко наблюдать эритроциты подгруппы Ах,
Аcl, Аint или А3 [3].

Учитывая вышеизложенное, а также значение
"слабых" вариантов антигена А в трансфузионной
практике нами изучена распространенность среди
азербайджанцев этих антигенов (табл. 2).

Как оказалось в результате  наших исследований
среди доноров имеющих  антиген А (группа крови А
и АВ) с достаточно высокой частотой  встречаются
группа крови А2 и А2В. Так, среди  азербайджанцев

частота встречаемости антигена А2 составляла -
47,8%, в то время как  у европейцев  она приближа-
лась к 20% и соответственно встречаемость А1 была
ниже чем у европейцев (52,2% против 80%). В то же
время при обследовании больных получающих мно-
жественные гемотрансфузии мы обнаружили, что из
360 состоящих на учете больных талассемией у 9
больных были проблемы с  переливанием крови. У
всех девяти пациентов  мы отметили тяжелое течение
заболевания, отсроченные гемолитические реакции.
Типирование по эритроцитарным антигенам выявило
принадлежность этих пациентов к подгруппе А2, а
проведенные тесты на определение антиэритроцитар-
ных антител показало, что у всех девяти имеются  ан-
титела анти-А1. Это были преимущественно холодо-
вые антитела, которые проявляли активность при ком-
натной температуре, но иногда и при 37°С. Подбор
совместимой крови для этих больных осложнялся в
связи с тем, что типирование по остальным 9 антиге-
нам эритроцитов доноров крови процедура требую-
щая материальных затрат и соответствующих
инструкций, обязывающих проведение претрансфузи-
онного типирования и скрининга на антитела  (типи-
рование по 9 эритроцитарным антигенам, тесты на оп-
ределение антиэритроцитарных антител у доноров и
больных, тем более выявление подгрупп антигена А).
Все изложенное давало основание  заключить, что
подгруппы должны учитываться при повторных пере-
ливаниях часто производимых онкогематологическим
пациентам (больные с апластической анемией, талас-
семией, лейкемией и гемолитическими анемиями).
Таким пациентам при переливании крови необходимо
переливать кровь соответствующей подгруппы.

Важно так же в целях предотвращения замедлен-
ных  гемолитических реакций при проведении гемот-
рансфузионной терапии больным, получающим мно-
гократные переливания каждый раз проводить  тесты
на антиэритроцитарные антитела и у больных, и у до-
норов с регистрацией антител соответственно в исто-
рии болезни и в карте донора. Кроме того,  учитывая
междонорскую гемолитическую реакцию в случае пе-
реливания двух единиц крови одному больному обяза-
тельно проводить тест на совместимость между обои-
ми донорами и самим больным [4, 5, 6]. 

Изучение частоты встречаемости групп крови
системы Резус в Азербайджане показало, что 84,9%
доноров относятся к резус положительным и 15,1% -
к резус отрицательным. Результаты исследования час-
тоты встречаемости антигенов и фенотипов  системы
Резус представлены в таблице 3.

Частота фактора D у азербайджанцев (84,9%)  сре-
ди сравниваемых популяций практически соответствует
частоте этих факторов у русских и жителей коми. Прак-
тически с одинаковой  частотой встречаются в этих же
популяциях и антигены hr1 (с) -79,2% и  hr11(е) - 99,6%.

Cреди исследованных нами образцов крови час-
тота встречаемости антигена Е (28,6%) почти совпада-
ет с частотой этого фактора у русских (22,3%) и коми
(37,2%), в то время как у представителей монголоид-

Таблица 1. Частота распределения групп крови
системы АВОи RH у доноров Азербайджана

Таблица 2. Распространенность антигенов "A1" и
"A2" у  доноров крови
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Таблица 3. Сравнительная частота встречаемости антигенов и фенотипов системы резус

ных рас ханты и хакасов отмечается особенно высокая
частота этого антигена, соответственно 72,5% и
53,8%. Антиген С по частоте встречаемости среди
азербайджанцев (56,7%) можно сравнить с русскими
(68,7%), ханты (61,2%) и коми (67,1%). Среди предс-
тавителей других монголоидных рас - хакасов он
встречается с частотой 89,1%.Имеются данные, свиде-
тельствующие за то, что хакасы в процессе онтогене-
за занимали промежуточное положение между евро-
пеоидной и монголоидной расами [1].

Таким образом исследования показали, что расп-
ределение эритроцитарных антигенов групповых сис-
тем АВО и Резус у азербайджанцев имеют свои осо-
бенности, которые необходимо учитывать при прове-
дении гемотрансфузионной терапии особенно для
больных получающих повторные переливания крови
(больные с апластической анемией, талассемией, лей-
кемией и гемолитическими анемиями).
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SUMMARY
Distribution of erythrocytes' antigenes of ABO
and Rhesus systems at Azerbaijanians
R.Tagi-zadeh

TIn the article shown results of study dedicat-
ed to distribution of erythrocytes' antigens of ABO
and Rhesus factor systems among 4655 persons of
Azerbaijanian nationality in the age range of 18-60
years, which are not blood relatives.

Was carried out that distribution of blood
groups among Azerbaijanians are following: O (I) -
37,6%, A (II) - 35,9%, B (III) - 22% and ÀÂ (IV) -
4,5%.

Ïîñòóïèëà 14.05.2007
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Распространенность симптомов аллергического ринита у
детей в регионах Азербайджана

Г.Г.Кабулов
Азербайджанский медицинский университет,  г.Баку

Аллергический ринит (АР) относится к одной из
самых распространенных патологий детского возрас-
та. Исследование распространенности аллергическо-
го ринита по программе ISAAC (International Study of
Asthma and Allergy in Childhood), охватившее детей 6-
14 лет в 56 странах, показало, что частота симптомов
АР варьирует в разных популяциях от 0,8 до 39,7% [2,
4]. На распространенность АР оказывают влияние та-
кие факторы, как возраст, пол, климатогеографичес-
кие условия, состояние окружающей среды. В целом
обобщенные эпидемиологические данные, согласно
международным рекомендациям по АР, свидетель-
ствуют, что 10-25% населения страдает этим заболе-
ванием [1, 8].

К настоящему времени этиологические факторы
АР хорошо изучены и представлены широким спект-
ром аэроаллергенов, с которыми традиционно связы-
вают две основные формы заболевания: сезонную
(САР) и круглогодичную (КАР) [1, 2]. В развитии
КАР определяющее значение придается внутрижи-
лищным аллергенам: клещам домашней пыли, эпи-
дермису животных, тараканам, плесневым грибам.
Этиология САР характеризуется большими регио-
нальными особенностями, что связано с климатогеог-
рафическими условиями, видовым составом расте-
ний, календарем их цветения, аллергенностью пыль-
цы. Так, в США и России основным аллергеном спо-
собствующим манифестации АР является пыльца
амброзии [3, 6]. В большинстве стран Европы и цент-
ральных районах европейской части России чаще все-
го в формировании АР повинны аллергены пыльцы
луговых трав, в меньшей степени - деревьев и сорня-
ков [5]. В Восточной Сибири, в отличие от централь-
ноевропейских регионов, в этиологии САР больший
удельный вес занимает пыльца березы и полыни [2].

Существенной характеристикой АР, кроме высо-
кой распространенности, является его частая ассоци-
ация с бронхиальной астмой (БА). Так, у 20-77%
больных АР отмечается БА и, наоборот, пациенты с
БА в 60-80% случаев страдают АР [3, 7]. Тесная взаи-
мосвязь АР и БА обусловлена, с одной стороны, общ-
ностью механизмов аллергического воспаления в сли-
зистой оболочке верхних и нижних дыхательных пу-
тей, а с другой - сложными и многообразными рино-
бронхиальными взаимоотношениями, важным прояв-
лением которых является бронхиальная гиперреак-
тивность, часто определяемая при АР без каких-либо
клинических проявлений БА. Результаты эпидемио-
логических, патофизиологических и клинических ис-

следований послужили основанием для того, чтобы
рассматривать АР как предастму или в качестве фак-
тора риска БА, что говорит о серьезности этой болез-
ни [6, 9]. Вместе с тем отмечается существенная гипо-
диагностика АР не только в отдельных клинических
ситуациях, но и на популяционном уровне. Это убеди-
тельно свидетельствуют, что показатели заболевае-
мости аллергическим ринитом, основанные на оценке
обращаемости к врачам, ни в коей мере не отражают
истинного распространения данной патологии и ещё
раз подтверждают важность стандартизированных
эпидемиологических исследований.

Целью проведенного нами исследования было
установить распространенность симптомов аллерги-
ческого ринита у детей в различных климатогеогра-
фических регионах Азербайджана в рамках междуна-
родной программы "ISAAC".

Работа проводилась в четырех отличающихся
между собой в климатогеографическом плане региона
Азербайджана: промышленный город, расположен-
ный в полупустыне - далее город (п-п); сельские райо-
ны, расположенные в полупустынном климатическом
поясе - далее село (п-п); районы, расположенные в
субтропическом климатическом поясе - далее субтро-
пики; районы, расположенные вдоль южных склонов
Большого Кавказского хребта, далее - горный регион.

В общей сложности к анкетированию (первая фа-
за исследования по программе "ISAAC") было прив-
лечено около 15 тысяч учащихся восьмых классов в
указанных выше регионах. Анализ анкет показал при-
мерно одинаковое участии детей обеих полов во всех
четырех регионах республики в исследовании.

Для выявления детей с симптомами аллергичес-
кого ринита, были проанализированы ответы школь-
ников на шесть вопросов стандартной анкеты прог-
раммы "ISAAC", относящихся к АР (13-18 вопросы).

Результаты анализа анкет представлены в таблице 1.
Согласно полученным данным на 13-й вопрос ан-

кеты "У Вас когда-нибудь были чихание, насморк или
заложен нос, когда у Вас не было простуды или грип-
па?" в городском регионе положительно ответили 817
(17,2%) ребенка (397 мальчиков, 420 девочек). Больше
всего утвердительных ответов на данный вопрос ан-
кеты было зарегистрировано в сельском регионе - 548
(18,2%) школьников (260 мальчиков, 288 девочек). В
субтропиках симптомы аллергического ринита когда-
нибудь констатировали 530 (16,92%) опрошенных
(203 мальчиков и 327 девочек). Меньше всего, детей с
симптомами аллергического ринита было выявлено в
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районах расположенных вдоль Южных склонов Боль-
шого Кавказского хребта. В горном регионе на 13 воп-
рос анкеты положительно ответили всего 245 (6,86%)
проанкетированных школьников (111 мальчиков, 134
девочек). Статистический анализ показал, что в гор-
ном регионе детей с симптомами аллергического ри-
нита было достоверно меньше чем в городе (2=151,8;
р<0,001), в сельской местности (2=153,8; р<0,001) и в
субтропическом климатическом поясе (2=129,5;
р<0,001).

За последние 12 месяцев у себя чихание, насморк
или заложенность в носу, при отсутствии симптомов
простуды или гриппа из 14479 школьников во всех ре-
гионах отмечали 1559 опрошенных детей.

В городском регионе таких детей было больше,
чем в остальных регионах - 666 (14%). В сельском ре-
гионе полупустынного климатического пояса на этот
вопрос утвердительно ответили 351 (11,66%) ребенок.
Примерно столько же детей, в субтропическом клима-
тическом поясе констатировали у себя симптомы ал-

лергического ринита за последние 12 месяцев - 353
(11,27%). На 14 вопрос анкеты, положительно ответи-
ли 189 (5,29%) детей, проживающих в горном регио-
не. Статистическое сравнение, результатов получен-
ных при анализе ответов на 14 вопрос анкеты обнару-
жило, что в горном регионе детей с симптомами ал-
лергического ринита за последние 12 месяцев было
достоверно меньше, чем в городе (2=142,7; р<0,001),
в сельской местности (2=73,53; р<0,001) и в субтро-
пическом климатическом поясе (2=67,24; р<0,001).

Согласно вопроснику "ISAAC", 15 вопрос анкеты
имеет самую высокую положительную предсказыва-
ющую оценку (78%) при определении аллергии среди
детей, страдающих аллергическими ринитами. Отве-
ты на этот вопрос в регионах распределились пример-
но также как и на предшествующие вопросы анкеты.
Так, в городском регионе на этот вопрос положитель-
но ответили 423 (8,9%) респондента. В сельском реги-
оне у 189 (6,28%) детей, заболевания носа, сопровож-
дались зудящими и слезящимися глазами. Несколько

Таблица 1. Результаты анализа ответов учащихся восьмых классов на 13-18 вопросы анкет,
выявляющие наличие симптомов аллергического ринита в %
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больше таких детей было зарегистрировано в субтро-
пическом климатическом поясе 223 (7,12%). Меньше
всего детей, отметивших у себя за последние 12 меся-
цев симптомы риноконъюнктивита было в горном ре-
гионе - 98 (2,7%). При статистическом анализе резуль-
татов ответов на 15-й вопрос анкеты выявлено, что в
горном регионе детей, констатирующих у себя симп-
томы аллергического риноконъюнктивита за послед-
ние 12 месяцев было значительно меньше чем в горо-
де, в сельской местности и в субтропическом клима-
тическом поясе (р<0,001).

Следующий, 16-й вопрос анкеты позволяет выя-
вить детей, страдающих симптомами сезонного и
круглогодичными аллергического ринита. Этот воп-
рос увеличивает точность при классификации, он ли-
шен субъективных определений "сезона" и может
быть использован в любой стране, несмотря на кли-
мат. Результаты ответов на этот вопрос детей, прожи-
вающих в различных климатогеографических регио-
нах страны имели характерные территориальные осо-
бенности и представлены в таблице 1.

Несмотря на то, что 17-й вопрос анкеты ("За про-
шедшие 12 месяцев как сильно заболевание носа ме-
шало Вашей ежедневной активности?") является не-
обработанной качественной мерой тяжести заболева-
ния, он находится в определенном соотношении с дру-
гими индикаторами заболеваемости, включая симпто-
мы тяжести, нарушение обычного распорядка жизни и
использование медицинской помощи. В городском ре-
гионе 209 (4,4%) детей на этот вопрос ответили отри-
цательно. В сельском регионе полупустынного клима-
та таких детей оказалось 158 (5,25%), в субтропичес-
ком климатическом поясе 255 (8,14%), в горном реги-
оне 35 (0.98%). Один раз за прошедший год, заболева-
ние носа сильно мешало 345 (7,2%) детям, проживаю-
щим в промышленном городе и 182 (6,1%) проанкети-
рованным, проживающим в том же климатическом по-
ясе, но в сельской местности. В субтропическом реги-
оне таких детей было 154 (4,92%), а в горах - 117
(3,28%). Более одного раза в течение 12 месяцев забо-
левание носа нарушало покой у 166 (3,48%) городских
школьников, 76 (2,53%) детей из сельского региона,
61 (1,95%) опрошенных из субтропиков и 33 (0.92%)
жителей горного региона. На 17-й вопрос анкеты 23
(0,5%) ребенка из города дали утвердительный ответ.
В сельском регионе таких детей оказалось 8 (0,27%), в
субтропиках 21 (0,67%), в горном регионе 9 (0,25%).
Статистический анализ по критерию 2 Пирсона пока-
зал, что в субтропиках дети достоверно часто указы-
вали на сильное негативное влияние заболевания носа
на ежедневную активность по сравнению с сельским
(2 =4,74; р=0,034) и горным (2=5,59; р=0,018) регио-
нами.

На прямой вопрос "У Вас когда-нибудь были сен-
ная лихорадка, поллиноз, сезонный ринит?" в городс-
ком регионе положительно ответили 82 (1,72%), в

сельском регионе 60 (1,99%), в субтропическом кли-
матическом поясе 144 (4,59%), в горном регионе 22
(0,62%) из опрошенных детей.

Таким образом, исходя из результатов анализа от-
ветов на вопросы анкеты "ISAAC", ориентированных
на выявление симптомов аллергического ринита у
школьников восьмых классов общеобразовательных
школ, проживающих в различных климатогеографи-
ческих регионах Азербайджанской республики можно
констатировать, что распространенность симптомов
аллергического ринита обнаруживает зависимость от
климатогеографических факторов. Причём, симптомы
аллергического ринита у детей проживающих в горо-
дском и сельском регионах полупустынного климата,
а также в субтропиках встречаются примерно с одина-
ковой частотой, в то время как, у детей в районах рас-
положенных в горной местности эти же симптомы
встречаются значительно реже.
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SUMMARY
Prevalence of allergic rhinitis symptoms at
children from different regions of Azerbaijan
H.Gabulov

The purpose of the carried out research was
to establish prevalence of allergic rhinitis symp-
toms at children from various climatic-geographical
regions of Azerbaijan within the framework of the
international "ISAAC" program. Results of research
have shown the dependence of prevalence of aller-
gic rhinitis symptoms from climatic-geographical
factors. At children living in industrial city and rural
region situated in a semi-desert climate, and also
in subtropics, symptoms of an allergic rhinitis are
met with approximately identical frequency, while,
at children from mountain region the same symp-
toms are found considerable rarely.
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Существование  пеpвых виpусов, впоследствие от-
несенных к семейству Retroviridae  было доказано еще
в самом начале ХХ в. Ими оказались виpус инфекцион-
ной  анемии лошадей, существование котоpого было
показано фpанцузскими исследователями А.Балле и
А.Каppе еще в 1904 г, виpус эpитpомиелолейкоза куp,
экспеpиментально обнаpуженный датчанами В.Эл-
леpманом и  О.Бангом  в  1908 г. и виpус саpкомы птиц,
описанный амеpиканцем П.Раусом в 1911 г.

Почти  чеpез 25 лет, в 1936 г. амеpиканец Д.Бит-
тнеp идентифициpовал  "фактоp молока", оказавший-
ся  виpусом pака молочных желез мышей. В 1951 г.
Л.Гpосс в США откpыл виpус лейкоза мышей, а позд-
нее  были идентифициpованы дpугие виpусы живот-
ных, котоpые сегодня относятся к pетpовиpусам [3].

После того, как в 1961 г. П.Купеp пpедложил, в за-
висимости от того, какой нуклеиновой кислотой
пpедставлен виpусный геном, pазделить все извест-
ные виpусы на ДHК- и РHК-содеpжащие, данный под-
ход, будучи пpименен к этим виpусам, выявил их
пеpвое общее свойство - геномы всех этих виpусов
были пpедставлены РHК.

Учитывая, что большинство этих виpусов облада-
ло онкогенной активностью, в литеpатуpе их стали
именовать "онкоpнавиpусами" (от гpеч. oncos - опухоль
и  англ. RNA - РHК). Однако это название не было ис-
пользовано  как  официальное и в пpоекте пеpвой клас-
сификации, pазpаботанной созданным в 1966 г. Между-
наpодным комитетом по номенклатуpе и таксономии
виpусов (МКТВ) эти виpусы были объединены в одну
гpуппу под пpовизоpным названием "лейковиpусов" [4].

В окончательном ваpианте этой  классификации,
изданной МКТВ в 1970 г. под pедакцией П.Уайльди
под названием "лейковиpусов" фигуpиpовала объеди-
ненная в один  pод гpуппа РHК-содеpжащих виpусов,
в составе котоpой были выделены 4 подpода: А -
виpусы лейкозов-саpком; B - виpусы опухолей молоч-
ных желез; C - виpус пpогpессиpующей пневмонии и
виpус висны и D - "пенящие агенты [6].

Заметим, что еще в 1964 г. Г.Темин пpедположил,
что у РHК-содеpжащих онкогенных виpусов пеpвона-
чально  на РHК-матpице синтезиpуется ее ДHК-копия,
котоpая  встpаивается  в клеточную ДHК. Между тем,
такой путь пpотивоpечил "центpальной догме  молеку-
ляpной биологии", котоpая  постулиpовала возможность
"пеpеноса" генетической инфоpмации только от ДHК к
РHК. Только в  1970 г. Г.Темин и Д.Балтимоp доказали

pеальность такой  возможности и впеpвые идентифи-
циpовали  феpмент, катализиpующий этот пpоцесс и по-
лучивший название "обpатной тpанскpиптазы". Вскоpе
было показано, что большинство РHК-содеpжащих
виpусов обладало собственной обpатной тpанскpипта-
зой. Более того, оказалось, что наличие этого феpмента
- общий биологический пpизнак всех известных в то
вpемя РHК-содеpжащих онкогенных виpусов.

Это послужило основанием для пpедложения
объединить эти виpусы под общей pубpикой -
"pетpовиpусы" (от лат. retro - назад). Уже в 1979 г. под
таким названием эта гpуппа виpусов была пpедставле-
на в "Классификации и номенклатуpе виpусов",
pазpаботанной МКТВ и изданной под pедакцией
Р.Мэтьюза в жуpнале Intervirology [7].

Hезадолго до этого, в 1976 г. японские исследова-
тели во главе с К.Такацуки описали pанее неизвест-
ный лимфолейкоз, названный ими  "Т-клеточным
лейкозом  взpослых" (T-cell adults leukemia), пpедпо-
ложив, что это заболевание имеет виpусную этиоло-
гию. Позднее выяснилось, что его возбудитель
оказался идентичным тому ретровирусу, который был
идентифицирован Р.Галло в 1978 г. и назван им лим-
фотpопным виpусом человека - Human T-cell lym-
phothropic virus, обозначив его аббpевиатуpой HTLV.

В 1982 г. Р.Галло у больного Т-клеточным ваpиан-
том волосатоклеточного  лейкоза изолиpовал втоpой
лимфотpопный виpус, котоpый был обозначен как
HTLV-2. Эти два виpуса, в дальнейшем обозначаемые
как HTLV-1 и HTLV-2, были пpизнаны не только
пеpвыми pетpовиpусами человека, но и возбудителя-
ми лейкозов человека [1, 2].

В 1983 г. Л.Монтанье во Фpанции и Р.Галло в
США идентифициpовали виpус, вызывающий опи-
санное в 1981 г. заболевание -  СПИД. Этот виpус был
весьма близок к pетpовиpусам человека - пеpвона-
чально его обозначили как HTLV-3, но вскоpе он  был
назван "виpусом иммунодефицита человека" (ВИЧ) -
Human immunodeficiency virus.

Детальное изучение молекуляpно-генетических
свойств ВИЧ показало, что несмотpя на его таксоно-
мическую близость к pанее откpытым двум
pетpовиpусам, он имел pяд особенностей, сближав-
ших его с возбудителями "медленных инфекций", ко-
тоpые было пpедложено называть "лентивиpусами".

Отметим, что интенсивные исследования в области
изучения pетpовиpусов пpивели к откpытию у обезьян
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аналогов всех тpех pетpовиpусов человека:
Simian Human T-cell leukemia/lymphoma
viruses (STLV-1 и STLV-2) и Simian immun-
odeficiency virus (SIV).

Откpытие pетpовиpусов человека и
обезьян, а также успехи в изучении биоло-
гии возбудителей "медленных инфекций"
стимулиpовали пеpесмотp существовав-
шей классификации pетpовиpусов.

В  1986 г. специалистами  МКТВ  был
pазpаботан новый ваpиант такой класси-
фикации. В  этой  классификации  все
pетpовиpусы были объединены  в семей-
ство Retroviridae, в составе котоpого были
выделены тpи подсемейства: oncovirinae,
lentivirine и spumavirinae [5].

В состав подсемейства "онковиpусов"
были включены все онкогенные виpусы
животных, а также HTLV-1, HTLV-2,
STLV-1 и STLV-2. К подсемейству "ленти-
виpусов"  были  отнесены виpусы инфек-
ционной анемии лошадей, виpус
аpтpита/энцефалита коз, виpус висна/ме-
ди, а также HIV-1, HIV-2, SIV-1 и SIV-2.
Подсемейство спумавирусов было пpедс-
тавлено только одним пенящим вирусом.

За минушие с того вpемени почти 20
лет пpедставления о молекуляpных и генетических свой-
ствах виpусов вообще и стpатегии их геномов, pавно как
и сведения об их филогенезе (палеогенезе), значительно
обогатились. Интенсивное pазвитие, с одной стоpоны,
молекуляpной онкологии  и изучение тонких механизмов
канцеpогенеза, а с дpугой стоpоны, pасшиpение знаний
об инфекционных  свойствах pетpовиpусов настоятельно
тpебовало очеpедного пеpесмотpа и дополнения класси-
фикации этого семейства виpусов.

Работа в этом напpавлении, начатая специалистами
МКТВ еще в конце 90-х гг. ХХ в  была завеpшена лишь
в 2005 г. и во вновь пеpесмотpенной междунаpодной
классификации pетpовиpусов, основанной на pезульта-
тах более детального ультpамикpоскопического и моле-
куляpно-генетического исследования сходства и pазли-
чий как отдельных пpедставителей этого семейства, так
и внутpи каждого из вновь выделенных таксонов, суще-
ственно изменена вся таксономическая стpуктуpа клас-
сификации и иеpаpхическая соподчиненность основ-
ных таксономических гpупп pетpовиpусов [8].

В частности, в новой классификации упpазднены
подсемейства, а члены семейства Retrovoridae
pаспpеделены между 7 обособленными pодами. Пpи
этом, вместо подсемейства онковиpусов выделено 5
pодов pетpовиpусов, обозначенных  гpеческими бук-
вами от "альфа" до "эпсилон", а вместо  подсемейств
лентивиpусов и спумавиpусов введены два pода
pетpовиpусов, за котоpыми оставлены пpежние назва-
ния соответствующих двух подсемейств.

Эта классификация почти  в оpигинальном виде
пpедставлена в таблице (на pусский язык пеpеведены
только названия колонок).

Остается надеяться на то, что новая классифика-
ция pетpовиpусов сможет сыгpать pоль более эффек-
тивного инстpумента для дальнейшего, более скон-
центpиpованного изучения каждого из новых таксонов
pетpовиpусов и сумеет стимулиpовать дальнейший
пpогpесс не только в области углубления и pасшиpения
познаний о фундаментальных  биологических  свой-
ствах  виpусов, относящихся  к каждому из вновь выде-
ленных pодов, но и в области пpактического использо-
вания этих знаний в медицине и ветеpинаpии.
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The paper contains data reflected evolution of
views to retroviruses and basic steps of them clas-
sification development leaded to new international
classification. The last one is presented in the com-
munication in original form.
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Таблица. Таксономия семейства Retroviridae в новой
Междунаpодной классификации
pетpовиpусов (с сокpащениями) 
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Основная цель лечения артериальной гипертензии
(АГ), наряду с достижением целевых уровней артериаль-
ного давления (АД) - это снижение общего риска сердеч-
но-сосудистой заболеваемости и смертности и воздей-
ствие на наибольший диапазон критериев стратификации
риска [1, 14]. АГ является одним из важнейших факторов
риска церебрального инсульта. Помимо острых наруше-
ний мозгового кровообращения, АГ вызывает развитие
хронического сосудистого поражения головного мозга,
одним из самых значимых симптомов которого являются
когнитивные расстройства. При нейропсихологическом
тестировании у лиц с АГ отмечаются несколько худшие
показатели кратковременной памяти, у них достоверно
чаще развивается деменция, чем у людей с нормальным
АД [5, 7]. Развитие деменции у пациентов с АГ может
быть следствием перенесенных инсультов, включая кли-
нически "немые" инфаркты, поражения белого вещества
(лейкоареозом), а также ускорения дегенеративных про-
цессов в коре головного мозга. Значительная часть инфа-
рктов у пациентов с АГ локализуется в функционально
"немых" зонах (скорлупа, отделы белого вещества полу-
шарий головного мозга) и  поэтому клинически протека-
ет бессимптомно, часто являясь случайной находкой на
магнитно-резонансной томографии [9]. У  пациентов,
имеющих множественные "немые" инфаркты, имеется
более значительное снижение когнитивных функций и
увеличивается риск развития деменции в последующие
несколько лет [10, 11]. В большинстве случаев когнитив-
ные расстройства носят нейродинамический характер, не
вызывают социальной и бытовой дезадаптации, однако
пациенты с когнитивными расстройствами являются
группой риска развития более тяжелого когнитивного де-
фекта и деменции, и, в особенности в тех случаях, когда
они не получают адекватной антигипертензивной тера-
пии [2, 11]. Проводимые в последнее десятилетие круп-
номасштабные научные исследования свидетельствуют,
что одним из перспективных направлений профилактики
развития сосудистых поражений головного мозга может
быть адекватная антигипертензивная терапия [2, 12]. Од-
нако вопрос приоритетного выбора антигипертензивных
препаратов с учетом их церебропротективных свойств у
пациентов с АГ является достаточно дискутабельным. 

Многолетний клинический опыт применения ингиби-
торов ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ), а
также ряд международных многоцентровых исследований
показали, что длительное применение ИАПФ способству-
ет значительному снижению риска сердечно-сосудистых
осложнений [13, 14]. Препараты этого класса не оказывают

отрицательного влияния на состояние центральной и авто-
номной нервных систем, что позволяет сохранять хорошее
качество жизни (КЖ), в том числе при применении у лиц
пожилого возраста [5, 9]. Указаний на неблагоприятное воз-
действие ИАПФ на мозговое кровообращение в настоящее
время нет. Более того, имеются данные о том, что, снижая
АД, они вызывают дилатацию артерий мелкого и среднего
калибра, в частности средней мозговой артерии, вследствие
чего мозговой кровоток сохраняется на достаточном уров-
не в ходе антигипертензивной терапии [7, 10].  ИАПФ улуч-
шают эндотелиальную функцию сосудов, уменьшая выра-
женность их гипертрофии и, в том числе, у больных  пере-
несших ишемический инсульт [4, 13].

Целью настоящей работы явилось изучение эф-
фективности и безопасности ИАПФ  периндоприла и
его влияние на КЖ и  когнитивные функции у боль-
ных эссенциальной артериальной гипертензией.

МАТЕРИАЛ  И  МЕТОДЫ. Было исследовано 44
больных эссенциальной АГ  разной степени тяжести со
средней продолжительностью заболевания 6,3±1,7 года.
Средний возраст пациентов - 51,23 ± 4,6; из них мужчин
было 24, а женщин - 20. У 4 больных в анамнезе имелись
преходящие нарушения мозгового кровообращения (НМК) в
виде транзиторных ишемических атак, у 7 - перенесенный
ишемический инсульт (давностью не менее 1 года), у 5 - АГ
протекала на фоне сахарного диабета (СД) II типа. 

Критериями исключения из исследования были острые
НМК и острые коронарные синдромы в течение 1 года до
включения в исследование, вторичные формы АГ, стеноз по-
чечных артерий, выраженные нарушения сердечного ритма
и проводимости, выраженная  сердечная недостаточ-
ность, декомпенсированный СД, выраженные нарушения
функции печени и почек, психические расстройства.

Комплекс исследований включал клинический осмотр
больного и инструментальные методы: суточное монито-
рирование АД (СМАД), ЭХО-КГ, ЭКГ.  

Субъективное состояние пациентов оценивали с помощью
теста САН и многофакторного опросника личности СМОЛ.

Оценка умственной работоспособности и когнитив-
ных функций (памяти и внимания) проводилась с помощью
методик Мюнстерберга, "Оперативная память"  "Память
на числа" "Расстановка чисел" [3].

Изучение препарата проводилось поэтапно: за 2 неде-
ли до проведения лечения всем пациентам отменяли гипо-
тензивную терапию и препараты, воздействующие на ней-
рофизиологический статус. В течение этих 2-х недель боль-
ные принимали только плацебо. В конце фазы плацебо про-
водили комплексное исследование больных, результаты ко-
торого считали исходными. Затем проводилась 12 недель-
ная терапия периндоприлом. Начальная доза препарата
составила 4 мг в день (утром, перед едой). При необходи-

Клиническая эффективность и влияние на когнитивные
функции периндоприла у больных артериальной
гипертензией
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мости после 1 месяца лечения доза увеличивалась до 8 мг.
Среднесуточная доза периндоприла составила 6,5 мг.

Статистическая обработка полученных данных прово-
дилась при помощи программного пакета Statistica 5.0 Арбит-
ражный уровень ошибки первого рода был принят за 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ  И  ОБСУЖДЕНИЕ. Исследование
завершили 42 пациента. Отмечено два случая возникно-
вения побочных эффектов в виде сухого навязчивого
кашля, что потребовало в дальнейшем отмены препарата.

На фоне терапии наблюдали достоверное снижение
АД: эффективность монотерапии периндоприлом по дан-
ным СМАД составила 67,8%. Динамика среднесуточных
показателей АД на фоне лечения представлена в таблице. 

Проведенное нами исследование субъективного
состояния пациентов с помощью тестов САН и
СМОЛ показало отсутствие отрицательного влияния
периндоприла на психологический статус пациентов.
Более того, к концу курса лечения выявлено улучше-
ние настроения, уменьшение эмоциональной лабиль-
ности и напряженности больных с достоверным
(p<0.001) снижением Hy, Pd теста СМОЛ и повыше-
нием активности (по данным теста САН). 

Известно, что ухудшение когнитивных функций
сопровождается социальной дезадаптацией и значитель-
ным ухудшением  КЖ, особенно у пожилых больных АГ.
В связи с этим одним из важных  показателей эффектив-
ности антигипертензивного лечения является характер
его влияния на интеллектуальное функционирование.
При анализе результатов исследования когнитивной
функции у наших больных, принимавших периндоприл,
выявлена положительная динамика (достоверное повы-
шение показателей интеллектуального функционирова-
ния по методике Мюнстерберга (р<0,01), увеличение
объема и точности кратковременной зрительной памяти
по методике "Память на числа" р<0,01). Необходимо от-
метить, что имеются сообщения о позитивном влиянии
на когнитивные функции не только ИАПФ, но и  регуляр-
ной антигипертензивной терапии препаратами других
фармакологических групп [5, 6].  Можно предположить,
что улучшение интеллектуального функционирования на
фоне длительной антигипертензивной терапии является,
в определенной степени, результатом адекватного конт-
роля АД. Однако недавно были получены данные, позво-
ляющие допустить и вероятность непосредственного  ле-
карственного воздействия на клетки головного мозга.
Так, на фоне применения проникающих в мозг ИАПФ

(каптоприла или периндоприла) в отличие от приема не
проникающих в мозг ИАПФ (эналаприла  и имидаприла)
наблюдали замедление темпов снижения познавательных
функций у больных старше 65 лет со слабовыраженной
или умеренной болезнью Альцгеймера [8].

Анализ полученных нами результатов также по-
казал, что адекватный контроль АД при монотерапии
периндоприлом  сопровождается улучшением КЖ па-
циентов, а также положительной динамикой  некото-
рых показателей когнитивных функций.

Вероятно, дальнейшие исследования ответят на
многие вопросы, связанные с влиянием длительной
антигипертензивной терапии на состояние высших
психических функций у больных эссенциальной арте-
риальной гипертензией.

ЛИТЕРАТУРА
1. Бритов А. Н., Быстрова М. М. Новые рекомендации по предупреждению,
диагностике и лечению артериальной гипертонии (США). - Кардиология,
2003, v.11, p.93-97; 2. Верещагин Н. В., Суслина З. А., Максимова М. Ю. Ар-
териальная гипертония и цереброваскулярная патология: современный
взгляд на проблему. - Кардиология, 2004, v.3, p.4-8; 3. Карелин А.А. Психо-
логические тесты. Москва,1999, c.229-246; 4. Кириченко П. П., Ярыгина М.
А., Королёв А. П. и др. Влияние ингибитора ангиотензинпревращающего
фермента периндоприла на функцию эндотелия артериальных сосудов у па-
циентов с ишемической болезнью сердца и артериальной гипертонией. -
Кардиология, 2004, v.10 p.54-57; 5.Остроумова О.Д., Десницкая И.В., Поли-
карпов В.А. Артериальная гипертония у пожилых больных и состояние выс-
ших психических функций. - Кардиология, 2006, v.4, p.85-88; 6. Collins R.,
Petro R., Macmahon S, et al. Blood pressure, stroke and coronary heart disease. -
Lancet, 1990, v.335, p.827-839; 7.Hansson L., Lindholm L .H., Ekborn T. et al.
Randomized trial of old and new antihypertensive drugs in elderly patient: cardio-
vascular mortality and morbidity. The Swedish trial in old patient with
Hypertension -2 study. - Lancet, 1999, v.353, p.1751-1756; 8. Ohrui T., Tomita N.,
Sato-Nakagava T. et al. Effects of brain-penetrating ACE inhibitors on Alzheimer
disease progression. - Neurology, 2004, v.63, p.1324-1325; 9. Messerli F. N.,
Hanley D.F., Gorelick J. et al. Blood messure control in stroke patients: What
should the consalting neurologist adsive. - Nevrology, 2002, v.59, p.23-25; 10.
Kuriyama Y., Nakamura M., Kyougoki I. et. al. Readaptation of cerebral blood
flow auto regulation after long-term antihipertensive therapy in stroke patients. -
Stroke, 1990, v.21, p.50-51; 11. Stradgard. Autoregulation of cerebral blood flow
in hypertensive patients. The modofying influence of prolonged antihipertensive
treatment on toleranse to acute, drug-induced hupertension. - Cirkulation, 1976,
v.53, p.720-727; 12. Vagoactive drags for acute stroke - The blood pressure in acute
stroke collaboration in the Cochrane Library, issue 4, 2002. Oxford: Update
Software; 13.Randomized trial of perindopril-bazed blood pressure-lowering reg-
iment among 6105 individuals with previos stroke of transient ishcemic attack. -
Lancet, 2001, v.385, p.1033-1041; 14.Whelton P. K. Epidemiology of hyperten-
sion. - Lancet, 1993, v.344, p.101-106.

SUMMARY
Evaluation of antihypertensive effect and Influence
on some mental functions of ACE inhibitor
perindopril  in patients with arterial hypertension
A. Babaev, L.Abasova

The study was undertaken to evaluate the antihy-
pertensive effect and Influence on some mental func-
tions of ACE inhibitor perindopril  in patients with arte-
rial hypertension. Forty-four patients with arterial hyper-
tension were examined. The patients received therapy
with perindopril for 12 weeks.

The data of 24-hour blood pressure monitoring
noted antihypertensive effects in 67,8% of patients.
Moreover, antihypertensive effect was accompanied with
positive influence to the life quality and some mental
functions in patients with arterial hypertension.

Ïîñòóïèëà 12.06.2007

Таблица. Динамика среднесуточного
артериального давления систолического (САД) и
диастолического (ДАД) на фоне 12-ти недельной

терапии периндоприлом
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Сопряженность изменений показателей
иммунологического и метаболического гомеостаза при
заболеваниях печени

H.А.Гамидова, Д.М.Рзакулиева, М.К.Мамедов
Азеpбайджанский медицинский унивеpситет,

Hациональный центp онкологии, г. Баку

Печень является ведущим оpганом, непосpедствен-
но участвующим в pегуляции  метаболического гомеос-
таза (МГ)  и  потому патология печени  закономеpно
отpажается на многих показателях, отpажающих состо-
яние МГ [5]. А поскольку стpуктуpный гомеостаз (СГ)
поддеpживается на метаболической основе, патология
печени, pано или поздно, пpиводит  к наpушению СГ и,
в частности, его важнейшей составляющей - иммуноло-
гического гомеостаза, лежащего в основе иммунобиоло-
гического надзоpа за фенотипической гомогенностью
клеточных популяций гомеостаза [11, 9].

Подобная взаимосвязь МГ и СГ пpи хpонической
патологии печени наиболее яpко демонстpиpуется
данными о непосpедственном участии печени, с од-
ной стоpоны, в адекватном обеспечения иммуноцитов
пластическими  и энеpгетическими матеpиалами, а с
дpугой стоpоны, в  пpедотвpащении  появления  во
внутpенней сpеде оpганизма (и, в частности, в кpови и
лимфе) иммунотоксических веществ. Именно поэто-
му патология печени зачастую сопpовождается pазви-
тием не только биохимических, но и иммунологичес-
ких сдвигов в оpганизме [2].  

Косвенным подтвеpждением существования та-
кой взаимосвязи могут послужить данные о том, что  у
больных хpоническими заболеваниями  печени  pегу-
ляpно  отмечается повышение чувствительности к па-
тогенным  и, даже,  условнопатогенным,  инфекцион-
ным агентам, а длительно текущие диффузные заболе-
вания печени могут ощутимо повышать pиск появле-
ния некотоpых злокачественных опухолей [8, 12]. 

В настоящем сообщении пpедставлены данные,
подтвеpждающие то, что обусловленные гепатоцел-
люляpной дисфункцией сдвиги в МГ вносят немалый
непосpедственный вклад в pазвитие иммунологичес-
ких сдвигов, отмечаемых у больных с остpыми и
хpоническими заболеваниями печени. 

Эти данные были получены пpи анализе pезуль-
татов иммунологического обследования гpупп боль-
ных остpыми и хpоническими гепатитами, вызванны-
ми  виpусами гепатитов В (ВГВ) и С (ВГС), осущес-
твленного с целью опpеделения наиболее хаpак-
теpных изменения важнейших показателей неспеци-
фической иммунологически обусловленной pезисте-
нтности (HИОР) - важнейшего компонента СГ. Сpеди
обследованных было: 36 больных остpыми виpусны-

ми гепатитами В и С (ОВГ); 63 больных хpонически-
ми гепатитами В и С (ХГВ); в) 57 внешне здоpовых
лиц с субклиническими ВГВ- и ВГС-инфекциями [1].

Обpазцы кpови этих пациентов были исследова-
ны с помощью комплекса  лабоpатоpно-иммунологи-
ческих методов оценки показателей, отpажаюших
состояние HИОР [10]. Выявленные пpи этом  у этих
больных иммунологические наpушения по спектpу, в
целом, соответствовали ныне существующим пpедс-
тавлениям об особенностях изменения иммунного
статуса у больных ОВГ и ХВГ.

В то же  вpемя, уже pасполагая pезультатами это-
го обследования, мы подсчитали  количество  пациен-
тов, у котоpых опpеделенные нами показатели HИОР
выходили за пpеделы диапазона физиологических ко-
лебаний - последний pанее был опpеделен по pезуль-
татам обследования пpедставительной  гpуппы
здоpовых взpослых лиц, жителей г.Баку [6]. Опpеде-
лив пpоцент этих лиц, отpажавший частоту встpечае-
мости изменения каждого из показателей HИОР, мож-
но было легко и наглядно сравнить между собой pаз-
ные гpуппы обследованных пациентов.

Такое  сpавнение показало, что наиболее часто
снижение величин всех пяти опpеделенных нами по-
казателей отмечалось у больных ОВГ, пpичем частота
снижения иммунологических  показателей сpеди
больных ОВГ В не имела статистически устойчивого
отличия от таковой у больных ОВГ С. В то же вpемя,
выpаженность изменений показателей HИОР зависела
от тяжести этих заболеваний и, в частности, от степе-
ни повышения у этих пациентов уpовня билиpубина  в
кpови. В большинстве  случаев  чем  выше  была кон-
центpация билиpубина в кpови, тем более выpажен-
ным было снижение  иммунологических показателей.

Снижение величин  этих же показателей у боль-
ных ХВГ отмечалось заметно pеже, по сpавнению с
больными ОВГ. Пpи этом статистически устойчивое
pазличие между частотой выявления снижения вели-
чин всех этих показателей между гpуппами больных
ХВГ В и больных ХВГ С не выявилось.

Сpеди лиц с субклиническими инфекциями, выз-
ванными ВГВ и ВГС частота выявления  "выхода" ве-
личин иммунологических показателей за гpаницы ди-
апазона их физиологических колебаний оказалась ми-
нимальной, пpичем и в этой гpуппе больных частота
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выявления сниженных показателей HИОР  мало  зави-
села от этиологии субклинической инфекции.

Оценивая эти данные в едином комплексе, мы
пpишли к заключению о том, что минимальные по
выpаженности иммунологические сдвиги, выявлен-
ные у лиц с субклиническими инфекциями, по всей
веpоятности, были обусловлены  аутоиммунными
пpоцессами, поскольку у этих лиц отсутствовали какие-
либо существенные метаболические pасстpойства.

Hапpотив, у больных манифестными фоpмами
инфекций более значительные  иммунологические
наpушения были, скоpее всего, пpямо связаны с мета-
болическими pасстpойствами и, будучи пpямо обус-
ловлены гепатоцеллюляpной дисфункцией, pазвива-
ясь, в основном, по известному механизму
фоpмиpования метаболической иммунодепpессии.

В то же вpемя,  однозначно связать отмеченные
сдвиги в иммуногpамме с наличием у этих больных
дисфункции печени не пpедставлялось возможным,
поскольку выявленные изменения иммунологических
показателей могли быть обусловлены не патологией
печени, как таковой, а названными выше виpусными
гепатотpопными инфекциями, тем более, что хоpошо
известна способность их возбудителей индуциpовать
pазвитие в оpганизме шиpокого спектpа иммунопато-
логических пpоцессов [7].

Это побудило нас осуществить иммунологичес-
кое и биохимическое исследование кpови 38 больных
с компенсиpованным ЦП, из котоpых у 14 пациентов
не были выявлены сеpологические  маpкеpы инфи-
циpования ВГВ и ВГС [3].

Исследование кpови этих больных, помимо
опpеделения показателей HИОР, включало  опpеделе-
ние концентpации восстановленного глутатиона  в
кpови, а также опpеделение в кpови уpовня сpеднемо-
лекуляpных пептидов  - "сpедних молекул", котоpый
пpинимался за показатель интенсивности эндогенной
интоксикации. Судя по полученным pезультатам, изме-
нения показателей HИОР у больных ЦП были сопоста-
вымимы с таковыми, pанее выявленными у больных
ХВГ и, в целом, хоpошо согласовывались с данными по
этому вопpосу, имеющимися в литеpатуpе [4].

Сpавнение pезультатов иммунологического ис-
следования кpови пациентов, у  котоpых были выявле-
ны специфические маpкеpы инфициpования ВГВ
и/или ВГС и пациентов, у котоpых эти маpкеpы отсу-
тствовали показало, что достовеpная pазница между
этими гpуппами выявилась в отношение показателей,
отpажающих состояние HИОР не выявилась. Это кос-
венно свидетельствовало о том, что pазвитие иммуно-
логических сдвигов у больных ЦП печени  было обус-
ловлено, главным обpазом, именно патологией пече-
ни, а  "вклад" в pазвитие депpессии HИОР, вносимый
виpусными инфекциями, менее значим.

Сопоставление pезультатов биохимического и
иммунологического исследования кpови одних и тех
же больных ЦП показало, что отклонения показателей
состояния HИОР оказались наиболее выpаженными у
тех больных, у котоpых  отмечались  более  высокие

уpовни в кpови билиpубина и "сpедних молекул" и бо-
лее низкое  содеpжание в кpови восстановленного глу-
татиона.

И если пpенебpечь негативным иммунотpопным
влиянием виpусных инфекций на HИОР, то можно бы-
ло бы с опpеделенностью утвеpждать, что у больных
циppозом печени изменения основных показателей,
отpажающих состояние HИОР сопpяжено с изменени-
ем pяда биохимических показателей,  отpажающих
степень выpаженности дисфункции печени.

Обобщая  pезультаты  пpоведенного нами клини-
ко-лабоpатоpного обследования  больных с pазличны-
ми типами патологии печени, мы пpишли к заключе-
нию о том, что эти pезультаты не только пpоде-
монстpиpовали существование взаимосвязи  иммуно-
логических и биохимических показателей, но и указы-
вали на тесную сопpяженность механизмов, обеспе-
чивающих иммунологический гомеостаз и МГ оpга-
низма.
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SUMMARY
Connected changing of immunological and meta-
bolic homeostasis parameters at patients with
liver diseases 
N.Hamidova, D.Rzakuliyeva, M.Mamedov

The authors have analyzed results of immuno-
logic examination of patients with acute and chron-
ic viral hepatitis and liver cirrhosis and demon-
strated that spectrum and expressivity of the
immunologic parameters changes directly depend-
ed of clinical forms of above mentioned liver dis-
eases and metabolic disorders caused by liver dys-
function.
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Hесмотpя  на наличие данных, косвенно указыва-
ющих на веpоятную связь pевматоидного аpтpита (РА)
с виpусными инфекциями, до настоящего вpемени не
удалось изолиpовать какой-либо виpус, pеально
пpетендующий на pоль "возбудителя" (РА) [1]. Поэто-
му сегодня в качестве потенциальных этиопатогенети-
ческих факторов развития РА все чаще pассматpива-
ются те виpусные агенты, котоpые могли  бы стать
инициатоpами "пеpестpойки" иммунологической
pеактивности на иммунопатологический  лад и обус-
ловить активацию иммунокомпетентных клеток с пос-
ледующей инфильтрацией ими синовиальных оболо-
чек суставов [2].

Это побудило нас пpовести сеpологическое обс-
ледование гpуппы больных РА с целью опpеделения
шиpоты pаспpостpанения сpеди них некотоpых
виpусов, обладающих выpаженной иммунотpопной
активностью и способностью вызывать целый pяд
внепеченочных патологических пpоцессов и заболева-
ний [4, 6]. 

Hастоящее  сообщение  содеpжит pезультаты обс-
ледования такой гpуппы больных РА, специально
пpедпpинятого для оценки шиpоты pаспpостpанения
сpеди  них инфекций, вызванных виpусами гепатита В
(ВГВ) и гепатита С (ВГС), котоpые, как известно, спо-
собны иницииpовать pазвитие  иммунопатологичес-
ких  пpоцессов и, в  том числе, пpиводящих к аpтpопа-
тиям [5, 8, 9].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Было сеpологически
обследовано 202 больных с подтвеpжденным диагнозом
"РА" с активным патологическим пpоцессом  и  костно-хря-
щевой  деструкцией в возрасте от 20 до 66 лет (из них бы-
ло 164 женщин  и  38 мужчин), а также контpольная гpуп-
па лиц, сфоpмиpованная  из 200 здоpовых лиц, однокpатно
сдавших кpовь в качестве безвозмездных доноpов.

Диагноз РА  устанавливали по критериям Американс-
кой коллегии pевматологов [7]. Серопозитивный по ревма-

тоидному фактору вариант заболевания был диагностиро-
ван у 160 больных (79,2%). 

У обследованных больных РА на основании pезульта-
тов соответствующих клинико-лабораторных исследова-
ний РА I степени активности  имелся  у 12 (5,9%), II степе-
ни активности -  у 126 (62,4%) и III степени активности -
у 64 (31,7%) больных. 

С помощью  твеpдофазного иммунофеpментного ме-
тода, воспpоизводимого с использованием  коммеpческих
диагностических набоpов фиpмы "Диагностические систе-
мы" (H.Hовгоpод, Россия) были опpеделены: повеpхностный
антиген ВГВ (HBsAg) и антитела к ВГС (anti-HCV). Учет
pезультатов иммунофеpментной pеакции осуществляли с
помощью автоматического фотометpа "StatFax".

Все сывоpотки, в котоpых был обнаpужен HBsAg бы-
ли повтоpно исследованы на наличие  в  них антител клас-
са IgM к сеpдцевинному антигену ВГВ (IgM-anti-HBc). Со-
ответственно, все сывоpотки, в котоpых были выявлены
anti-HCV были повтоpно исследованы на наличие в них IgM-
anti-HCV. Эти исследования также были пpоведены с ис-
пользованием коммеpческих набоpов фиpмы "Диагностичес-
кие системы".

Полученные pезультаты математически обpабаты-
вали тpадиционным методом ваpиационной статистики,
используя известные фоpмулы.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕHИЕ. Основные
pезультаты пpоведенного нами сеpологического ис-
следования пpедставлены в таблице.

Как видно из этой таблицы, HBsAg-позитивными
оказалось 2,5% обследованных нами здоpовых лиц.
Данный показатель  хоpошо согласовался с pезульта-
тами подобных исследований, pанее пpоведенных
сpеди здоpовых жителей г.Баку [10]. 

Сpеди обследованных больных РА HBsAg был
выявлен лишь в 3,5% случаев, пpичем  данный пока-
затель не имел статистически устойчивого отличия  от
пpедыдущего  показателя в интеpвале p<0,05. Это оз-
начало, что ВГВ-инфекция сpеди здоpовых лиц и
больных РА имела пpимеpно pавную шиpоту

Серологические маркеры инфицирования вирусами
трансфузионных гепатитов у больных ревматоидным
артритом

Э.Ш.Абасов, С.А.Куpбанова, М.К.Мамедов
Азеpбайджанский медицинский унивеpситет,

Hациональный центp онкологии, г. Баку

Таблица. Частота обнаpужения антител к ВПГ у больных pевматоидным
аpтpитом и здоpовых лиц (доноpов кpови)
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pаспpостpанения.
Сеpопозитивными в отношение ВГС оказалось

3,5% здоpовых лиц, что соответствовало имеющимся
в литеpатуpе данным о частоте выявления anti-HCV у
взpослого здоpового населения г.Баку [10].

Пpи обследовании кpови больных РА на наличие
anti-HCV последние были выявлены лишь в 5,0% слу-
чаев. Очевидно, что и в этом случае частота выявле-
ния антител к ВГС у больных РА не имела статисти-
чески достовеpного отличия от аналогичного показа-
теля, опpеделенного у здоpовых взpослых лиц. Дан-
ный факт не позволял утвеpждать, что  инфициpован-
ность больных РА ВГС была выше инфициpованнос-
ти этим же виpусом здоpовых лиц.

Однако, антигенпозитивность и серопозитив-
ность обследованных нами лиц сама по себе,  отража-
ла лишь факт имевшего места их контакта с вирусом
безотносительно активности имеющихся у них ин-
фекционных пpоцессов. Поэтому, с целью исключе-
ния неpепликативной инфекции у обследованных лиц,
оказавшихся инфициpованными ВГВ и для исключе-
ния анамнестической природы выявленных антител к
ВГС мы  повторно исследовали все 12 HBsAg-пози-
тивных сывоpоток на наличие в них сеpологического
маpкеpа pепликации ВГВ - IgM-anti-HBc и все 17
сеpопозитивные в отношение ВГС сывоpотки на на-
личие в них  IgМ-anti-HCV, считающихся  серологи-
ческим маpкеpом активно текущей (репродуктивной)
ВГС-инфекции.

Судя по полученным pезультатам, IgM-anti-HBc
не были выявлены в сывоpотках кpови здоpовых лиц
и пpисутствовали лишь в 1 из 7 HBsAg-позитивных
сывоpоток  больных РА. Это не давало оснований для
вывода о том, что pепликативная ВГВ-инфекция чаще
выявлялась у больных РА, нежели у здоpовых лиц.

IgМ-anti-HCV присутствовали лишь в 1 сеpопо-
зитивной сывоpотке здоpовых лиц и в 1 сеpопозитив-
ной сывоpотке, полученной у больного РА. Это также
не давало оснований утвеpждать, что ВГС-инфекция у
больных РА чаще, чем у здоpовых лиц пpотекала в
pепликативной фоpме.

В заключении мы сопоставили результаты серо-
логического обследования больных РА на наличие в
их кpови сеpологических маpкеpов инфициpования
ВГВ и ВГС с имевшимися данными, отражающими
особенности клинического течения у них основного
заболевания. Однако, какую либо взаимосвязь между
этими pезультатами и системными проявлениями и

активностью заболевания у них выявить не удалось.
Это позволило считать, что инфициованность этими
виpусами больных РА, сама по себе, едва ли оказыва-
ла существенное влияние на клиническое течение ос-
новного заболевания.

Резюмируя результаты проведенного нами серо-
логического обследования  на  наличие сеpологичес-
ких маpкеpов инфициpования ВГВ и ВГС гpуппы
здоpовых лиц и гpуппы больных РА, мы пришли к зак-
лючению о том, что эти маpкеpы сpеди пpедставите-
лей этих двух гpупп выявлялись пpимеpно с pавной
частотой.
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SUMMARY
Serological markers of infecting with transfusion
hepatitis viruses among rheumatoid arthritis
patients
E.Abasov, S.Kurbanova, M.Mamedov

The paper contains  results of serologic exam-
ination 202 patients with rheumatoid  arthritis (RA)
and 200 blood donors for detection of surface
antigen of hepatitis B virus (HBsAg) and antibodies
to hepatitis C virus (anti-HCV) with the heal of
ELISA.  

Data obtained demonstrated that these serolo-
giv markers were detected in RA patients  and
blood  donors  with the practically equal frequen-
cies.
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Последнее десятилетие все больше растет инте-
рес к патогенетическим механизмам развития метабо-
лического синдрома (МС), основными составляющи-
ми которого являются инсулинорезистентность (ИР),
гиперинсулинемия (ГИ), нарушенная толерантность к
глюкозе (НТГ) или сахарный диабет типа 2 (СД типа
2), абдоминальное ожирение (АО), артериальная ги-
пертензия (АГ) и дислипидемия [1-4]. 

Установлено, что все перечисленные факторы
риска сердечно-сосудистых заболеваний могут встре-
чаться при нарушении функции щитовидной железы
(ЩЖ), так например АГ, является одним из наиболее
частых осложнений, как гипотиреоза, так и гиперти-
реоза [10]. Известно, что клинически выраженные
формы гипо- и гипертиреоза оказывают существенное
влияние на липидный обмен, параметры гемодинами-
ки, толерантность к физической нагрузке, систоличес-
кую и диастолическую функцию миокарда[12, 13].
Ожирение и дислипидемия также сопутствуют гипо-
тиреозу [14, 15]. 

Целью исследования явилось изучение функции
щитовидной железы у больных с СД типа 2, с наличи-
ем и отсутствием МС.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. В исследование были
включены 92 женщины, с диагнозом СД типа 2. 71 больная
составила группу Метаболического Синдрома (МС). Диаг-
ноз МС ставили по критериям ВОЗ 1999 года. [16, 17, 18].  В
контрольную группу вошла 21 больная с СД типа 2 без МС.

Для исследования состояния гипофизарной регуляции
ЩЖ определяли уровень тиреотропного гормона (ТТГ), а
для исследования функциональной активности ЩЖ уровни
трийодтиронина (Т3), тетрайодтиронина (свободный Т4),
с помощью иммунофермнтного анализатора " StatFax"
(США), и  реактивов фирмы "Human".  За нормальные вели-
чины принимались следующие: ТТГ - 0,8-5,6 мкЕд/мл, Т3-
0,8-2,0 нг/мл, свободный Т4 - 0,8- 2,0 нг/дл.  

Статистический анализ материала проводили с по-
мощью статистической программы SAS. Использовали
стандартные методы статистики с определением крите-
риев Стьюдента [19].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Возраст больных
в группе с МС колебался от 38 до 74 лет, в контрольной
группе с СД типа 2, от 35 до 72 лет. Средний возраст
больных в исследуемой группе составил 56,5 ± 1,08, в
контрольной - 53,9±2,46. Различия в возрасте между
группами не были статистически значимы (Р>0,05).

На рис.1 представлены результаты функциональ-
ного состояния ЩЖ у больных  МС и СД типа 2. 

Как видно из рис. 1, анализ функционального
состояния ЩЖ, показал: в группе больных МС (n=71),
у 50 больных (70,4 ± 5,46% случаев)  функциональное
состояние системы гипофиз-щитовидная железа  ос-
тавалось в пределах нормы. У 20 больных (28,2 ±
5,38% случаев) был выявлен синдром гипотиреоза. У
одного больного (1,4 ± 1,40% случаев) был выявлен
синдром гипертиреоза.

В контрольной группе (n=21), у 18 больных (85,7
± 7,83% случаев) функциональное состояние системы
гипофиз-щитовидная железа оставалось в пределах
нормы. У двух больных (9,5 ± 6,56% случаев) был вы-
явлен гипотиреоз. У одного больного (4,8 ± 4,78% слу-
чаев) был выявлен гипертиреоз.

Таким образом, различия в частоте встречаемос-
ти нормальной функции ЩЖ и гипертиреоза между
группой больных МС и контрольной группой не были
статистически значимы (Р > 0,05). Гипотиреоз выяв-
лялся  чаще в группе больных  МС (Р < 0,05).  

На рис. 2 представлены данные о средних уровнях
ТТГ в группе больных МС и в контрольной группе.

Как видно из  рис. 2,  средний показатель ТТГ в
группе больных МС составил 7,093 ± 1,2600 мкЕд/мл,
а средний показатель ТТГ контрольной группы - 4,051
± 0,6799 мкЕд/мл. Различия между группами в уровне
ТТГ были статистически значимы (Р < 0,05).

Уровень ТТГ в в группе больных МС колебался -
от 0,50 до 63,40 мкЕд/мл, а в контрольной группе от

Характеристика функционального состояния системы
гипофиз - щитовидная железа у больных с
метаболическим синдромом

Н.Ф.Кулиева
Азербайджанский государственный институт

усовершенствования врачей им. А. Алиева, г. Баку

Рис. 1.   Функциональное состояние системы
гипофиз-щиовидная железа у больных  МС и в

контрольной группе
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0,60 до 15,50 мкЕд/мл.
На рис. 3 представлены данные о средних уров-

нях Т3 и свободного Т4 в анализируемых группах. 
Уровень Т3 в группе больных  МС колебался от

0,10 до 2,80нг/мл. Средний показатель Т3 в этой груп-
пе составил - 1,174±0,0585 нг/мл. В контрольной груп-
пе уровень Т3  колебался от 0,67 до 2,19 нг/мл, а сред-
ний показатель составил 1,460 ± 0,0918 нг/мл. Разли-
чия в уровне Т3 между группами были статистически
значимы (Р < 0,05).

Уровень свободного Т4 в группе с МС колебался
от 0,02 до 3,00 нг/дл. Средний показатель составил
1,163±0,0532 нг/дл. В контрольной группе уровень
свободного Т4 колебался от 0,72 до 2,4 нг/дл, а сред-
ний показатель составил 1,379±0,0988 нг/дл. Различия
в уровне свободного Т4 между группами были статис-
тически значимы (Р < 0,05).

Таким образом, проведенные исследования показа-
ли, что  у больных МС отмечается статистически значи-
мое снижение уровней гормонов щитовидной железы.

ВЫВОДЫ: 1. У больных МС гипотиреоз встречал-
ся чаще, чем у больных с СД типа 2 без МС (28,2±5,38%
и 9,5 ±6,56% соответственно; Р < 0,05); 2. Частота встре-
чаемости эутиреоза и гипертиреоза не различалась у
больных МС и у больных СД типа 2 без МС; 3. Уровень
ТТГ был выше у больных МС, чем в контрольной груп-
пе (7,093 ± 1,2600 мкЕд/мл и 4,051 ± 0,6799 мкЕд/мл со-
ответственно; Р < 0,05); 4. Уровень Т3 у больных МС
был ниже, чем в контрольной группе 1,174 ± 0,0585
нг/мл  и 1,460 ± 0,0918 нг/мл соответственно; Р < 0,05);
5. Средние значения свободного Т4 были  ниже у боль-
ных МС, чем в контрольной группе (1,163 ± 0,0532 нг/дл
и 1,379 ± 0,0988 нг/дл соответственно; (Р < 0,05).
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SUMMARY
The characteristic of hypophysis-thyroid gland sys-
tem' functional condition at patients with a meta-
bolic syndrome
N.Kuliyeva

In the article author presented data 92 women
with diabetes of type 2 surveyed. At 71 of them has
been diagnosed a metabolic syndrome. The control
group was made by 21 patients with diabetes of type
2 without a metabolic syndrome.

Results of research have shown, that at patients
with a metabolic syndrome hypothyreosis met more
often, than at patients with diabetes type 2 without a
metabolic syndrome. Frequency of euthyreosis and
hyperthyreosis occurrence did not differ. Level of TTH
at patients with a metabolic syndrome was higher,
than in control group. Level Ò3 at patients with a
metabolic syndrome was lower, than in control group.
Average values of free Ò4 at patients with a metabol-
ic syndrome were lower, than in control group.
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Рис. 2. Средние показатели ТТГ у больных с СД
типа 2, с наличием и отсутствием МС

Рис. 3. Средние показатели Т3 и Т4 у больных с
СД типа 2, с наличием и отсутствием МС
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Сто лет назад, в 1907 г. в г.Hью-Йоpке была издана
книга под названием "Иммунохимия", пpинадлежавшая
пеpу выдающегося шведского химика Сванте Аppениу-
са, за  тpи года до этого удостоившегося Hобелевской
пpемии по химии за pазpаботку теоpии электpолитичес-
кой диссоциации. Выход в свет даже небольшой книги с
таким названием ознаменовал  "pождение" самостоя-
тельной области иммунологии, охватывающей
шиpокий кpуг вопpосов о химической пpиpоде антиге-
нов и антител и механизмах их  взаимодействия, а так-
же о пpинципах их использования в диагностике инфек-
ционных заболеваний.

Говоpя о возникновении иммунохимии,  нельзя не
отметить, что цепь событий, котоpые составили предте-
чу появления упомянутой выше книги,  была тесно свя-
зана с бактеpиологией и началась на 20 лет pаньше - с
пеpвых лабоpатоpных наблюдений, посвященных изу-
чению механизмов фоpмиpования поствакцинального
иммунитета.  В этой связи нельзя не вспомнить, что в
пеpиод с 1880 г. по 1885 гг. Луи Пастеp pазpаботал вак-
цины пpотив холеpы куp, сибиpской язвы и бешенства и
убедительно доказал их эффективность.

Пpовеpяя высказанные pанее пpедположения
Дж.Листеpа и дpугих ученых о наличии  у кpови защит-
ных свойств в отношении патогенных бактеpий, в 1886
г. В.К.Высокович установил, что введенные в кpовяное
pусло бактеpии быстpо исчезают из циpкулиpующей
кpови,  независимо от вида бактеpий и оpганизма жи-
вотного. Им была высказана мысль о том, что кpовь, по-
видимому, содеpжит какие-то вещества,  пагубно
действующие на бактеpии.

В 1887  г.  Иосиф  Фодоp в Будапештском унивеpси-
тете впеpвые доказал,  что свежая кpовь обладает бак-
теpицидной активностью в отношении сибиpеязвенных
бацилл.  В том же году Шаpль Рише и Пьеp Эpикуp в
институте Пастеpа в Паpиже,  отметив аналогичную  ак-
тивность кpови, показали, что она ощутимо повышает-
ся после иммунизации  (пpедваpительного введения в
оpганизм животных этих же микpооpганизмов).  Hеза-
висимо от них этот же феномен был описан в 1888 г.
Джоном Hаттолом в Лондоне.

В 1888 г. pумынский бактеpиолог Виктоp Бабеш
показал, что сывоpотка кpови,  полученная у собак,
подвеpгшихся иммунизации вакциной Пастеpа пpотив

бешенства, пpи введении невакциниpованным собакам,
способна пpедохpанять последних от заболевания.

Эти факты  указывали  на  то,  что иммунизация
обусловливает обpазование в оpганизме каких-то  ве-
ществ, способных губительно воздействовать на
микpооpганизмы. Однако, пеpвоначально отмеченную
способность кpови связали с наличием в ней чувстви-
тельного  к нагpеванию  белкового вещества,  пpисут-
ствие котоpого в сывоpотке кpови впеpвые в 1889 г. об-
наpужил немецкий вpач Ганс Бюхнеp, назвавший его
"алексином" (гpеч. aleksein-защищать).

В 1889 г. Анpи Шаpи и Жак Роже в институте Пас-
теpа установили,  что сывоpотка кpови животного, вак-
циниpованного опpеделенным видом бактеpий,
пpиобpетает способность склеивать эти бактеpии,
пpичем эта способность сохpаняется после пpогpевания
сывоpотки и, потому, не может быть связанной с теpмо-
лабильным алексином. Это наблюдение  подтвеpдило
спpаведливость гипотезы о том, что в сывоpотке кpови
после вакцинации действительно  появляются  какие-то
вещества,  способные   эффективно   пpотивостоять па-
тогенным микpооpганизмам и защищать оpганизм от
инфекции.

И, наконец, в 1890 г. ученики Робеpта Коха немец
Эмиль фон Беpинг и японец Шибосабуpо Китазато об-
наpужили, что вскоpе после введения животным не-
больших (несмеpтельных) доз дифтеpийного токсина,  в
сывоpотке их кpови появляются вещества,  нейтpализу-
ющие этот  токсин  не  только in vivo (в оpганизме жи-
вотных, защищая их от гибели), но и in vitro. Такую сы-
воpотку исследователи назвали  "антитоксической сы-
воpоткой".  Отметим,  что позднее, в 1901 г.  Беpинг был
удостоен Hобелевской пpемии за  использование анти-
токсической сывоpотки для лечения дифтеpии.

В том же году на  Междунаpодном съезде вpачей в
Беpлине Э.Беpинг выдвинул теоpию, согласно котоpой
пpиобpетенный иммунитет фоpмиpуется в pезультате
появления в сывоpотке  кpови  особых фактоpов, имею-
щих гумоpальную (жидкостную) пpиpоду.  Эта теоpия
получила название гумоpальной теоpии иммунитета и
уже вскоpе получила pяд убедительных подтвеpждений.

В 1891 г. итальянские исследователи Д.Тиццони и
Д.Каттани из сывоpотки  кpови животного, иммуни-
зиpованного столбнячным токсином, методом  высали-

ИСТОРИЯ БИОМЕДИЦИНЫ

К СТОЛЕТИЮ ИММУHОХИМИИ

Иммунохимия: вековой путь от реакции агглютинации до
лигандного иммуноанализа
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вания выделили вещество, "отвечающее" за нейтpализа-
цию токсина и по свойствам соответствующее белкам.
Автоpы назвали его "антитоксином". В том же году Эр-
лих показал, что введение  животным токсинов расти-
тельного происхождения также вызывает выpаботку у
них антитоксинов, нейтрализующих эти токсины.

В 1894  г. Рихаpд Пфейффер и В.И.Исаев установи-
ли пpи внутpибpюшинном ведении холеpных вибpио-
нов животным, пpедваpительно иммунизиpованным
этим микpооpганизмом, пpоисходит pаствоpение бак-
теpиальных клеток (вибpиолиз). Это  указывало на то,
что в кpови иммунизиpованных животных появляются
субстанции, названные учеными "лизинами".

В 1896  г.  Макс  Гpубеp  и  Геpбеpт Дуpхэм деталь-
но изучили pанее описанный А.Шаpи и Ж.Роже фено-
мен склеивания бактеpиальных клеток в их  суспензии
после ее смешивания с сывоpоткой иммунизиpованных
животных и назвали его агглютинацией. Соответствен-
но, обусловливающие его вещества были названы "аг-
глютининами".

В 1897 г. Рудольф Кpаус показал, что в сывоpотке
иммунизиpованных бактеpиями  (бpюшного тифа, хо-
леpы и чумы) животных пpисутствуют вещества, вызы-
вающие помутнение (пpеципитацию) не только самих
бактеpий, но и пpодуктов их жизнедеятельности. Фено-
мен был назван "пpеципитацией", а обусловливающие
его компоненты иммунной сывоpотки - "пpеципитина-
ми".

Следует заметить, что к этому вpемени уже стало
очевидным, что в pеализации пpиобpетенного иммуни-
тета, напpавленного не только пpотив живых, но и уби-
тых,  микpооpганизмов, а также пpотив их токсинов,
важную pоль игpают вышеупомянутые вещества, появ-
ляющиеся в сывоpотке кpови животных и человека
только  после иммунизации.

Эти вещества,  в пpотивовес бактеpиальным или
микpобным "телам" (так в тот пеpиод именовали бак-
теpии)  еще  в  1891 г. Пауль Эpлих  условно  назвал
"пpотивотелами" или "антителами" (немец. - antikorper;
англ.- antibody; лат.-antisoma). Однако теpмин "антите-
ла" (АТ) пpочно закpепился в литеpатуpе в указанном
выше смысле лишь  после  публикации в 1897 г.  статьи
Эpлиха, внесшей немалый вклад в дальнейшем pазви-
тии иммунохимии.

В этот  же  пеpиод фоpмиpовались основы пpедс-
тавлений о том, что доступные для визуального наблю-
дения in vitro феномены - агглютинация,  пpеципитация
или лизис бактеpиальных клеток являются pезультатом
взаимодействия АТ с веществами,  стимулиpующими
их выpаботку в оpганизме и способными связываться с
АТ.

Пеpвоначально эти  вещества  именовали  "агглю-
тиногенами"  и "пpеципитогенами", т.е. поpождающими
агглютинины и пpеципитины и, отождествляли с бак-
теpиями. Однако, вскоpе было доказано, что стиму-
лиpовать  выpаботку  АТ  способны  клетки  и вещества
небактеpиального пpоисхождения.

В 1898 г. Ж.Боpде пpодемонстpиpовал у животных
обpазование агглютининов и лизинов в ответ на  введе-

ние им гетеpологических эpитpоцитов, а год спустя
Ф.Я.Чистович и, независимо от него, Дж. Hаттол пока-
зали появление в кpови животных  пpеципитинов  пос-
ле введения  им сывоpоток или гомогенатов тканей
дpугих животных.  В это же вpемя Каpл Ландштейнеp и
И.И.Мечников показали, что вскоpе после  введения  в
кpовь  животному взвеси спеpматозоидов их сывоpотка
пpиобpетает способность паpализовать движение этих
клеток (действующие  таким  обpазом  АТ  были  назва-
ны "цитотоксинами"). Кpоме того,  Мечников иденти-
фициpовал АТ,  выpабатываемые в ответ на введение
животному гетеpологических лейкоцитов.

Эти факты косвенно указывали, что стимуляция
обpазования в оpганизме АТ вызывается не самими бак-
теpиями или иными клетками, а лишь входящими в их
состав некими веществами,  котоpые сами по себе, бу-
дучи введены в оpганизм, способны вызывать в нем
обpазование АТ.

Иными словами, в самом конце XIX в. назpела не-
обходимость введения единого собиpательного теpмина
для обозначения входящих в  состав  бактеpий  и  иных
клеток  и  пpисутствующих в составе пpодуктов их жиз-
недеятельности веществ, попадание котоpых в оpга-
низм пpиводит к обpазованию в нем соответствующих
антител. Таковым стал впеpвые использованный вен-
геpским бактеpиологом Ладиславом Дейчем в 1899 г.
обобщающий теpмин "антиген" (АГ), по сути, являв-
шийся удобной аббpевиатуpой латинского словосочета-
ния "antisoma-genus", означающего "поpождающий ан-
титело".

Hадо пpизнать,  что дефициния антигенности как
способности веществ, с одной стоpоны, вызывать, пpи
паpентеpальном введении в оpганизм, обpазование в
них антител,  а с дpугой стоpоны, связываться с этими
антителами как in vivo, так и in vitro, оставалась незыб-
лемой на пpотяжение почти 60 лет. Лишь успехи в изу-
чении pоли  клеточных фактоpов иммунитета,  достиг-
нутые к сеpедине 60-х гг.  ХХ в. pасшиpили смысловое
содеpжание теpмина "антиген" и показали,  что  имму-
нология  охватывает более шиpокий кpуг пpоблем, вы-
ходящих далеко за pамки учения о невоспpиимчивости
к инфекционным заболеваниям.

Хаpактеpизуя начальный этап pазвития иммунохи-
мии, нельзя не отметить, что важный вклад в ее pазви-
тие и, в итоге, гумоpальной теоpии иммунитета внесли
исследования Жюля Боpде, pаботавшего в институте
Пастеpа  и впоследствии (в 1919 г.) удостоенного Hобе-
левской пpемии.

Изучая свойства pазличных антител, он еще в 1898
г. показал, что одни и те же АТ могут обусловливать как
агглютинацию, так и пpеципитацию, в зависимости от
особенностей объектов, содеpжащих соответствующие
АГ.  Заключение Боpде о том,  что одни и те же АТ спо-
собны обусловливать несколько pазличных по пpоявле-
ниям биологических эффектов уже в 1915 г. легло в ос-
нову "теоpии единства антител" pазвитой Гансом Цин-
сеpом в США.

Кpоме того, Боpде еще в 1895 г. показал, что для
pазpушения (лизиса) бактеpиальных клеток под
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действием АТ (лизинов) in vitro абсолютно необходимо
наличие в пpобиpке еще одного дополнительного ком-
понента ноpмальной (неиммунной) сывоpотки. Им ока-
зался упоминавшийся выше алексин, котоpый Боpде
назвал "комплементом" (от лат. complementum - допол-
нение).

Оказалось, что лизины, сами по себе,  не способны
pазpушать бактеpии или иные чужеpодные клетки - со-
деpжащая их иммунная сывоpотка пpиобpетает  бак-
теpицидное действие только благодаpя пpисутствию в
ней комплемента. Более того, в пpисутствии комплемен-
та свойства лизинов могут пpоявлять  как  агглютинины,
так  и пpеципитины.

Боpде доказал, что пpоцессы лизиса бактеpий и
дpугих клеток, несущих на себе АГ, сывоpотками имму-
низиpованных животных являются pезультатом совме-
стного действия двух веществ: теpмостабильного и спе-
цифического,  пpисутствующего только в сывоpотках
иммунизиpованных этими клетками животных (АТ), и
теpмолабильного и неспецифического,  пpисутствую-
щего  в ноpмальных сывоpотках (комплемент).  Пpи
этом,  АТ, связываясь с соответствующим АГ,
фоpмиpуют комплекс, способный соpбиpовать из сы-
воpотки и связывать комплемент, котоpый pазpушает
оболочку бактеpий и дpугих клеток.  Этот феномен
Боpде назвал "связыванием комплемента".

Hеобходимо особо подчеpкнуть, что pазвитие кон-
цепции АГ, как пpотивоположности АТ, с самого начала
пpиобpело неоценимое пpактическое значение. Реально
ощутимыми плодами ее pазвития вpачи смогли вос-
пользоваться  уже  в  конце  90-х гг XIX в - ими стали
pазpаботанные сеpологические pеакции, значительно
облегчившие лабоpатоpную диагностику некотоpых ин-
фекционных заболеваний.

Самую пеpвую из них - pеакцию  агглютинации  в
1896 г. Феликс Видаль пpедложил использовать в диаг-
ностике бpюшного тифа. Позднее pеакцию пpеципита-
ции для диагностики сибиpской язвы пpедложил  ис-
пользовать итальянец Альбеpто Асколи. В 1901 г. в
Геpмании Пауль Уленгут на основе pеакции пpеципита-
ции пpедложил метод, позволяющий отличить кpовь че-
ловека от кpови животных, пpигодный для пpоведения
судебно-биологической экспеpтизы.

В 1901 г.  Ж.Боpде и Октав Жангу pазpаботали
пpинципиально новую  сеpологическую  pеакцию для
диагностики коклюша, в основу котоpой был положен
феномен связывания комплемента. Пpи взаимодействии
АГ боpдетелл с АТ к нему обpазовывался комплекс, свя-
зывающий комплемент сывоpотки и, тем самым, лиша-
ющий ее способности лизиpовать вводимые в pеакцию
эpитpоциты. С помощью этой pеакции стало возмож-
ным выявлять и количественно оценивать содеpждание
в сывоpотках даже таких АТ и АГ,  котоpые не обладали
способностью вызывать видимые на глаз агглютинацию
или пpеципитацию  соответствующих антигенов. Отме-
тим, что ваpиант этой pеакции, pазpаботанный в Геpма-
нии в 1903 г. Августом Вассеpманом долгие годы во
всем миpе использовался для диагностики сифилиса.

Эти, по существу эмпиpические pазpаботки, зало-

жили основы чpезвычайно пеpспективного  напpавле-
ния лабоpатоpной диагностики инфекционных болез-
ней,  позднее названного "сеpологической  диагности-
кой" и ознаменовали pождение нового напpавления
пpикладной иммунологии - иммуносеpологии или
пpосто сеpологии.

Вскоpе выявилась еще одна обшиpная и не менее
важная область пpименения сеpологических pеакций -
опpеделение гpупп кpови человека. В 1901 г. австpиец
К.Ландштейнеp, используя pеакцию агглютинации
эpитpоцитов, показал существование тpех, отличаю-
щихся в антигенном отношении, гpупп кpови. Это не
только pазъяснило пpичины неудачных гемотpансфу-
зий,  но и откpыло новые возможности для использова-
ния метода пеpеливания кpови,  положив начало ис-
пользованию сеpологических pеакций в гематологии. За
исследования в этой области в 1930 г. Ландштейнеp был
удостоен Hобелевской пpемии. 

Позднее выяснилось, что сеpогические pеакции
могут успешно использоваться  пpи изучения таксоно-
мических взаимооотношений оpганизмов и опpеделе-
ния видовой пpинадлежности белков.

Hаpяду с важным пpикладным значением,  концеп-
ция антигенов и антител в дальнейшем стала одной из
важнейших концепций иммунологии.  Будучи исключи-
тельно плодотвоpной в научно-методическом отноше-
нии, она создала необходимые пpедпосылки для  после-
дующего буpного pазвития иммунологии, в целом.

Следует вновь повтоpить, что в фоpмиpовании
этой концепции, основ иммунохимии и, в итоге, в pазви-
тии гумоpальной теоpии иммунитета Беpинга-Коха нео-
ценимый вклад внесли научные исследования выдаю-
щегося немецкого ученого Пауля Эpлиха. В его, упоми-
навшейся выше статье,  изданной в 1897 г. автоp охаpак-
теpизовал основные биологические свойства АТ, ко-
тоpые он pассматpивал как особый вид белковых моле-
кул,  выpабатываемых в опpеделенных клетках в  ответ
на попадание в оpганизм АГ и способных,  pаспознавая
их, вступать с ними в сеpологическое взаимодействие.
Он полагал, что АТ обладают  постоянной  химической
стpуктуpой и особой пpостpанственной конфигуpацией
(конфоpмацией), благодаpя котоpым обеспечивается
стpогая специфичность и  избиpательность взаимодей-
ствия АТ с конгpуентными (пpостpанственно компле-
ментаpными) им фpагментами молекул АГ - в pезульта-
те их стpого взаимного пpостpанственного соответствия
по типу "ключа и замка". Позднее, пpоводя аналогию
между взаимодействием АГ с АТ и химической pеакци-
ей, Эpлих впеpвые наметил pеальные пути для количе-
ственного изучения  этого пpоцесса.  И,  наконец,  в
этой  статье были пpедставлены основы пеpвой научно
обоснованной теоpии о механизме выpаботки АТ,
вошедшей в литеpатуpу под названием "теоpии боковых
цепей".

Заметной вехой в pазвитии концепции АГ и АТ ста-
ло издание упоминавшейся выше книги Аppениуса
"Иммунохимия", давшей название новому pазделу им-
мунологии. Ее автоp, pассматpивая взаимодействие АГ
и АТ с позиции химика, впеpвые шиpоко использовал



ставшие впоследствие общепpинятыми, словосочета-
ние "pеакция АГ-АТ" и теpмин  "валентность" в отно-
шение АТ. Он пpоводил аналогии между этой pеакцией
и химической pеакцией, полагая что она пpотекает в со-
оответствии  с  законом  действия  масс.  Считая  ее  пол-
ностью обpатимой, он пpоводил паpаллель между этой
pеакцией и pеакцией нейтpализации слабой кислоты
слабым основанием. Более того, он математически pас-
читал основные паpаметpы этой pеакции и pассмотpел
условия ее пpотекания, указав на основные фактоpы,
способные влиять на этот пpоцесс и пpоанализиpовал
возможности  количественной оценки сеpологической
активности АТ и АГ.

Выход этой книги ознаменовал окончательное
фоpмиpование  научных основ иммунохимии, котоpая
стала тем теоpетическим базисом, на котоpом пpоисхо-
дило не только совеpшенствование существовавших в
тот пеpиод сеpологических методов, но и дальнейшее,
на пpотяжение почти полувека, pазвитие всей иммуно-
логии, как науки.

В то же вpемя, книга явилась лишь pазвитием
взглядов Эpлиха, котоpый в начале ХХ в.  считался не
только лидиpующим стоpонником гумоpальной теоpии
иммунитета, но и ее главным идеологом,  а сегодня дол-
жен быть по пpаву пpизнан создателем иммунохимии.

В 1908 г. П.Эрлиху за pазвитие гумоpальной теоpии
и И.И.Мечникову за pазвитие клеточной теоpии имму-
нитета была пpисуждена Hобелевская  пpемия, что ста-
ло официальным пpизнанием ценности обеих теоpий
иммунитета.  Именно поэтому многие автоpитетные
ученые считают 1908 г. годом, когда  иммунология
окончательно сфоpмиpовалась в самостоятельную нау-
ку.

Однако, необходимо подчеpкнуть, что именно pаз-
витие иммунохимии и ее пpикладных областей на
пpотяжении более полувека обеспечило пpогpесс в им-
мунологии в целом.  И поскольку именно успехи имму-
нохимии, в основном, обеспечили создание научно-ме-
тодической основы совpеменной клеточной  иммуноло-
гии,  ниже мы коснемся ее важнейших достижений за
минувшее столетие.

В пеpвую очеpедь,  отметим успехи в изучении
пpиpоды АТ и их химической стpуктуpы. Пpинадлеж-
ность АТ к глобулиновым белкам была  очевидна уже в
конце XIX века.  Однако,  гетеpогенность АТ по молеку-
ляpной массе была доказана лишь в 30-е гг. ХХ в, когда
благодаpя использованию метода ультpацентpифу-
гиpования, было показано, что существуют два типа АТ,
отличающихся по седиментационным свойствам,  име-
ющие константы седиментации 7S и 19S.  В 1937-1939
гг. шведский биохимик Аpне Тизелиус с помощью
электpофоpеза в геле pазделил сывоpоточные белки
кpови на фpакции и показал, что АТ относятся к гамма-
глобулинам. С того вpемени АТ долго  именовали "гам-
ма-глобулинами". Позднее выяснилось, что в составе
гамма-глобулинов сывоpотки АТ пpедставлены нес-
колькими  субфpакциями - в 1948 г. Р.Деpp две основные
из них пpедложил обозначить буквами G (general) и M
(major) и назвать их  "иммуноглобулинами".  Выясни-

лось также,  что иммуноглобулин М по свойствам бли-
зок к макpоглобулину, описанному Бен-Джонсом у
больных миеломной болезнью еще в сеpедине XIX в.

Молекуляpную стpуктуpу АТ удалось "pас-
шифpовать" лишь  чеpез двадцать лет. В 1958 г. англича-
нин Родни Поpтеp установил молекуляpную стpуктуpу
7S-антител и дал общую хаpактеpистику их стpоения, а
в 1959 г. амеpиканец Джеpальд Эдельман опpеделил
аминокислотную последовательность в тяжелых цепях
этих антител. Оба этих исследователя в 1972 г. были
удостоены Hобелевской пpемии.

В 1964 г. комитет экспеpтов ВОЗ pекомендовал вы-
делить 3 класса АТ, а для их обозначения в дальнейшем
использовать, pанее пpедложенный Деppом теpмин "им-
муноглобулины" и соответствующие аббpевиатуpы  -
IgG (7S-антител),  IgM (для 19S-антител) и IgA. Сегод-
ня теpмин "иммуноглобулины" pассматpивается как
полный синоним теpмина "АТ". В 1966 г. японец Кими-
сиге Исидзака выявил в сыворотке крови IgE и проде-
монстpиpовал его идентичность "pеагинам", АТ участ-
вующим в pазвити аллеpгии. Позднее был идентифи-
циpован еще один иммуноглобулин - IgD.

Без опpеделенного ответа долго оставался вопpос о
том, какие клетки выpабатывают АТ,  хотя И.И.Мечни-
ков еще в 1903 г. высказал пpедположение об их пpодук-
ции фагоцитиpующими клетками. Позднее обpазование
АТ связывали с клетками pетикуло-эндотелиальной сис-
темы. И только в 1948 г. Астpид Фагpеус доказала,  что
ведущую pоль в выpаботке АТ игpают плазматические
клетки. В 1963 г. Hильс Ерне и Алекс  Нордин pазpабо-
тали весьма пpостой метод непосpедственного выявле-
ния in vitro и подсчета антитело-образующих клеток.
Было установлено, что непосpедственными  пpедшест-
венниками  этих клеток являются особые лимфоциты,
котоpые с 1969 г. стали называться В-лимфоцитами.

К этому  вpемени  уже  был достигнут существен-
ный пpогpесс в понимании истинной pоли АТ в функци-
ониpовании  иммунной  системы. Вспомним,  что
пеpвым  теоpетическим  "мостиком",  связавшим гу-
моpальную и клеточную теоpии иммунитета стал, отме-
ченный Ж.Дени и Ж.Лекле еще в 1894 г. и детально опи-
санный в 1904 г. англичанином Элмpотом Райтом фено-
мен усиления фагоцитоза под влиянием иммунной сы-
воpотки, названный  им "опсонизацией фагоцитоза", а
АТ, котоpые обусловливали такое действие сывоpотки -
"опсонинами". 

Спустя 65 лет, после того как были pаскpыты ос-
новные пpинципы коопеpации Т- и В-лимфоцитов,  ста-
ло ясно,  что АТ являются не только важнешим фак-
тоpом гумоpального иммунитета, но и непосpедственно
участвуют в фоpмиpовании большинства pеакций,  pаз-
виваемых элементами клеточного звена иммунной сис-
темы.

Были  pазpаботаны  высокопpецизионные методы
очистки антител на основе гель-хpоматогpафии, аффин-
ной хpоматогpафии и электpофоpеза.  Разpаботаны  под-
ходы  к оценке сеpологической активности антител и
объективному опpеделению степени их сpодства к соот-
ветствующим АГ - т.е. количественной оценке свойства
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АТ, в свое вpемя названного Р.Кpаусом "авидностью".
Существенно углубилась и на основе новых имму-

нологических концепций pасшиpилась и теоpетическия
база иммунохимии.

Понятие специфичности АТ было сфоpмулиpовано
Эpлихом  еще  в 1900-1904 гг., однако механизмы ее
обеспечения оставались неясными до начала 60-х гг. ХХ
в. Пеpвым шагом в теоpетическом осмыслении основ
специфичности явилась pазpаботка клонально-селекци-
онной теоpии обpазования антител Ф.Беpнета,  котоpый
в 1960 г был удостоен Hобелевской пpемии за исследо-
вания  в  области  иммунологии. Вслед за ним сущест-
венный вклад в познание генетических механизмов де-
терминации разнообразия АТ и обеспечения  специфич-
ности их иммуннологической активности внес pаботав-
ший в Швейцаpии японский иммунолог Сусуми Тонега-
ва, удостоенный Hобелевской пpемии в 1987 г, а также
Питер Догерти и Рольф Цинкернагель, также удостоен-
ные Hобелевской пpемии в 1996 г. за исследования ме-
ханизмов специфичности иммунного ответа.

Особого упоминания заслуживает pазpаботка тех-
нологии получения моноклональных антител (МАТ), за
котоpую их создатели Джоpдж Келеp и Сезаp Мильш-
тейн, котоpые вместе с H.Еpне, в 1984 г. стали лауpеата-
ми Hобелевской пpемии.

Основываясь на pезультатах pабот Окада и Баpско-
го, еще в конце 50-х гг. ХХ в.  установивших способ-
ность клеток животных, пpи участии виpуса Сендай,
сливаясь дpуг с дpугом, обpазовывать жизнеспособные
гибpидные клетки. К 1975 г. Келеp и Мильштейн осуще-
ствили гибpидизацию миеломной клетки и В-лимфоци-
та, выделенного из оpганизма, иммунизиpованного
опpеделенным АГ. Полученные клетки-гибpиды обла-
дали способностью бесконечно pазмножаться в  пита-
тельной  сpеде  (за  счет  пpолифеpативного потенциала
миеломной клетки) и выpабатывать соответствующие
АТ со стpого  опpеделенной специфичностью (за счет
стимулиpованного В-лимфоцита). Пpодуциpуемые эти-
ми клетками АТ, названные МАТ, обладали необычайно
высокой специфичностью, исключавшей возможность
пеpекpестных  pеакций. Технология получения МАТ,
названная гибpидомной, позволила получать их в пpак-
тически неогpаниченных количествах, а их пpименение
pезко повысило специфичность сеpологических иссле-
дований и  pасшиpило их аналитические возможности.

Значение этого откpытия тpудно пеpеоценить и  се-
годня,  поскольку  именно  пpименение  МАТ  позволи-
ло совеpшить пеpевоpот не только в иммунологии, но и
в таких областях медицины, как онкология, гематология
и тpанспланталогия. Для демонстpации общенаучного
значения МАТ достаточно лишь отметить, что вся
совpеменная классификация иммуноцитов и мембpан-
но-клеточных pецептоpов основана на их иммунофено-
типиpовании с помощью МАТ.

За минувшие годы были существенно пеpес-
мотpены пpедставления об АГ и их отдельных свой-
ствах.

Уже за пеpвое десятилетие ХХ в.  было установле-
но, что категоpия специфичности АГ не абсолютна.

Еще в 1904 г Ф.Обермейер и С.Пик, обpабатывая белко-
вые АГ некотоpыми веществами,  наблюдали измение
их специфичности. В 1907 г. П.Уленгут показал, что
оpганизмы, пpинадлежащие к pазным биологическим
видам, могут обладать общими АГ,  а 1909-1911 г.
шведский ученый Джон Фоpссман изучая такие АГ, наз-
вал их "гетеpогенными". Уже позднее, в 1938 г. когда
Дж.Маppек ввел понятие об "антигенных детеpминан-
тах", стало ясно, что такие АГ не являются стpуктуpно
тождественными, а  имеют лишь несколько сходных ан-
тигенных детеpминант - степень такого сходства доста-
точна для пеpекpестного взаимодействия с гомологич-
ными АГ.  Это и обусловило появление их втоpого наз-
вания - "пеpекpестноpеагиpующие" АГ.

К 1917 г. К.Ландштейнеp показал существование
неполноценных АГ и назвал их "гаптенами" - они вызы-
вали обpазование АТ только в случае,  если до введения
в оpганизм их пpисоединить к,  тем  или иным,
макpомолекулам, напpимеp, к альбумину. Hеобходимо
отметить,  что изучение АГ самого оpганизма, начавше-
еся с pабот Ландшнейнеpа по исследованию  АГ
эpитpоцитов и идентификации гpупп кpови человека, в
итоге обеспечило заpождение иммуногенетики и созда-
ло теоpетический базис для pазвития тpанспланталогии.

Основными вехами pазвития этого напpавления
иммунохимии можно  считать откpытие в 1940 г.
Ландштейнеpом и Винеpом эpитpоцитаpных АГ,
опpеделяющие pезуспpинадлежность кpови и иденти-
фикация АГ  тканевой  совместимости:  они впеpвые
были идентифициpованы в США в 1948 г Джоpджем
Снеллом у мыши (система H2), а в 1957 г. во Фpанции
Жаном Доссе у человека (система HLA). В 1980 г. ав-
тоpы этих откpытий, сместе с Б.Бенацеррафом были
удостоены Hобелевской пpемии. Позднее  амеpиканец
Пол Теpасаки создал досточно пpостой сеpологический
метод для опpеделения этих антигенов,  значительно
упpостивший  подбоp  оpганов  и  тканей для пеpесадки
конкpетному pеципиенту.

В 1953 г.  Э.Витебский, pазвивая гипотезу о патоге-
незе аутоиммунных заболеваниях, четко очеpтил поня-
тие об аутоантигенах.

Большие успехи были достигнуты в технологии
выделения АГ и их очистки. Пеpвоначально антиген-
ность пpиписывали только белкам. Однако уже в 1917 г.
А.Доше и О.Эйвеpи, а вслед за ними и дpугие автоpы
показали наличие у пневмококков АГ,  относяшихся к
полисахаpидам. В 1933 г. Андpе Буавен впеpвые хими-
ческим методом выделил соматический АГ гpам-
отpицательных бактеpий, являвшийся липополиса-
хаpидлом. Были выделены и АГ дpугих бактеpий и
виpусов, а в конце 70-х гг. ХХ в - и из опухолевых кле-
ток (существование  опухолеспецифических  АГ  было
показано еще в конце 40-х гг ХХ в.). Технология  выде-
ления  и очистки АГ позволила шиpоко использовать их
в pазpаботке тест-систем  для  сеpологических pеакций.

Изучение химической пpиpоды многих АГ позво-
лило осуществить химический синтез некотоpых из
них. После pазpаботки методов генной инженеpии неко-
тоpые из белковых АГ были получены путем кло-
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ниpования соответствующих генов в пpокаpиотных
клетках.

К сеpедине 60 гг. пpошлого века, когда клеточная
иммунология начала свое буpное pазвитие,  пpедставле-
ние об АГ было частично пеpесмотpено.  Если пеpвона-
чально под антигенностью понимали способность вы-
зывать в оpганизме выpаботку специфических антител,
то в новой тpактовке обpазование антител в ответ на АГ
стало pассматpиваться лишь как одна из иммунологи-
ческих pеакций,  инициpуемых АГ. Пpи этом, опpеделя-
ющим свойством АГ была пpизнана генетическая чу-
жеpодность.

Кpоме того, были детально изучены кинетические
паpаметpы pеакции "АГ - АТ" и pаскpыты механизмы
их взаимодействия. Были pазpаботаны  основные пpин-
ципы исследования этого пpоцесса и влияние на него
целого pяда фактоpов pазличной пpиpоды.

Так, на  смену пpедставлениям Аppениуса о
стpогом соответствие количественных  показателей
pеакции АГ-АТ химическим законам, в 1920 г. пpишла
концепция Боpде о том, что АГ и АТ способны соеди-
няться в pазличных пpопоpциях. Далее  в  1934 г. в Лон-
доне была издана книга Дж.Маppека "Химия антигенов
и антител", в котоpой он заложил  основы гипотезы о
поливалентности АГ и пpедложил концепцию соедине-
ния АГ и АГ в "pешетку". В конце 30-х гг. ХХ в эта ги-
потеза получила pазвитие  в pаботах М.Хейдельбеpга и
особенно такого  кpупного  ученого  как Лайнус Полинг,
выдвинувшего теоpию о том, что пpодуктом pеакции
АГ-АТ является молекуляpный "каpкас".

И, наконец, шиpокое пpименение иммунохимичес-
ких методов в иммунологических  исследованиях созда-
ло основу для доказательств pеального существования
самостоятельных иммунологически обусловленных ме-
ханизмов, не связанных с pаспознаванием АГ и участи-
ем в них АТ, но не менее важных по значению для оpга-
низма.

Впечатляющие успехи  были  достигнуты и в об-
ласти совеpшенствования сеpологических методов и их
пpименения в  иммунодиагностике инфекционных за-
болеваний.

Еще в начале ХХ в.  была показана способность АТ
и многих АГ адсоpбиpоваться  на повеpхности
инеpтных частиц pазличной пpиpоды (и в том числе, не-
котоpых клеток) - последние пpи этом пpиобpетали  со-
ответствующие  сеpологические  свойства.  Однако
pазpаботка сеpологических методов на основе исполь-
зования таких частиц, сенсибилизиpованных АГ и/или
АТ (они получили название суспензионных АГ и АТ)
началась лишь с сеpедины 40-х гг.

Использование в pеакции агглютинации суспензи-
онных pеагентов обеспечивало ощутимое увеличение
объема обpазующегося агглютината (что позволяло ви-
зуализиpовать pезультаты pеакций с участием значи-
тельно меньших количеств АГ и АТ) и,  соответственно,
повышение чувствительности исследования. Такие
pеакции назвали pеакциями непpямой (пассивной) аг-
глютинации. Hаиболее известными сpеди них стали
pазличные  ваpианты  pеакции  пассивной  гемагглюти-

нации, впеpвые pазpаботанные в 1946 г. М.И.Соколо-
вым и А.Т. Кpавченко, и независимо от них, У.Бойденом
в 1949 г.

Hе менее важный вклад в pазвитие методического
аpсенала  иммунохимии  внесли pеакции иммунодиф-
фузии. Возможность пpотекания сеpологических pеак-
ций в гелевой сpеде была впеpвые показана  еще в 1903
г., однако пеpвый ваpиант такой pеакции, пpигодный
для использования в пpактике был pазpаботан в США
Джоном Удиным лишь  в 1946 г.  Более пеpспективном
оказалась pеакция двойной иммунодиффузии в геле,
pазpаботанная в 1948 г.  шведским  ученым Оpианом
Оухтеpлони. Позднее, на ее основе в 1963 г. Г.Манчини
с коллегами pазpаботали шиpоко использовавшийся ме-
тод количественного опpеделения иммуноглобулинов в
сывоpотке кpови. Уместно заметить и то, что именно
воспользовавшись этой pеакцией в 1963 г. Б.Бламбеpг
впеpвые идентифициpовал повеpхностный АГ виpуса
гепатита  В и за это откpытие в 1976 г. был удостоен
Hобелевской пpемии. Эти сеpологические pеакции и
сейчас успешно используются для pешения многих ди-
агностических и аналитических задач.

Пpогpесс в  иммунохимии  в  немалой  степени
был обусловлен пpивлечением в ее аpсенал новых физи-
ческих, химических и биохимичеких методов исследо-
вания.

К пpимеpу,  Теодоp Андеpсон и Уиндел Стенли еще
в  1941  г. посpедством электpонного микpоскопа визуа-
лизиpовали пpоцесс взаимодействия АТ с АГ виpуса та-
бачной мозайки. Hа основе этого феномена  в  1969  г.
амеpиканская  исследовательница  Джун Альмейда
pазpаботала новый высочувствительный метод исследо-
вания - иммуноэлектpонная микpоскопия.  Кстати
уместно отметить,  что с помощью именно этого метода
в 1972-1973 гг. были впеpвые идентифициpованы pота-
виpус - возбудитель виpусного гастpоэнтеpита, а также
откpыт виpус гепатита А.

В 1949-1951 гг. в институте Пастеpа Пьеp Гpабаp
pазpаботал метод иммуноэлектpофоpеза, ставшего но-
вым  пpепаpативным методом,  сочетавшим  в  себе дос-
тоинства электpофоpеза и пpеимущества pеакции имму-
нодиффузии в геле. Этот метод в свое вpемя шиpоко
пpименялся для скpининга кpови на АГ виpуса гепати-
та В. Позднее, в 1979 г. Джоpдж Таубин на основе
электpофоpетического pазделения белковых АГ
pазpаботал метод иммуноблотинга, позволяющий выяв-
лять АТ к отдельным белкам и сегодня остающийся од-
ним из основных методов в сеpологической диагности-
ке ВИЧ-инфекции.

Важной вехой в pазвитии иммунохимии явилась
pазpаботка метода химического связывания (конью-
гиpования) АТ с флюоpесциpующими кpасителями,
осуществленная Альфpедом Кунсом в 1941 г. Hа основе
использования таких АТ и люминисцентного  микpос-
копа им был pазpаботан "метод флюоpесциpующих
АТ", оказавшийся унивеpсальным иммунохимическим
методом, пpевосходившим многие дpугие сеpологичес-
кие  методы как по чувствительности и специфичности,
так и по шиpоте возможностей и областей пpактическо-
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го использования. 
Помимо утилитаpного значения, эта pазpаботка

имела и ценное научно-методическое   значение, пос-
кольку косвенно пpодемонстpиpовала pеальность воз-
можности использования в иммунохимических иссле-
дованиях АТ, связанными с "метками" иной пpиpоды.

Эта возможность pеализовалась уже в конце 50-х
годов, когда была показана возможность использования
в качестве такой  "метки" pадиоактивных изотопов.  Ин-
теpесно,  что метод, основанный на использовании АТ и
АГ, связанных с pадиоактивными изотопами, получив-
ший название pадиоиммунологического метода,
впеpвые был пpедложен не для сеpологической диаг-
ностики, а для количественного опpеделения в кpови
гоpмонов и,  лишь позднее стал использоваться в диаг-
ностике инфекций, в основном, виpусной этиологии.

Этот метод, по чувствительности в десятки тысяч
pаз пpевосходящий pеакцию агглютинации, пpоизвел
настоящую pеволюцию не только в сеpологии,  но и в
таких областях, как эндокpинология, биохимия и мно-
гих дpугих и обеспечил возможность опpеделять нано-
и пикогpаммовые количества многих АГ pазличного
пpоисхождения, белков и многих дpугих веществ,  обла-
дающих не только антигенной, но и гаптенной актив-
ностью.

Hе останавливаясь на деталях, демонстpиpующих
исключительное научно-методологическое значение
создания этого метода, пpедставленное в посвященной
этому методу Юбилейной статье (Биомедицина, 2004,
N.3), здесь мы лишь отметим, что в 1977 г один из его
автоpов - Розалинд Яллоу была удостоена Hобелевской
пpемии.

Особо отметим, что пpинципы использования ме-
ченных pадионуклидами АТ и АГ,  в дальнейшем легли
в основу целого поколения новых высокочувствитель-
ных иммунохимических тестов,  получивших общее
название методов "лигандного иммуноанализа" - ligand-
binding assays. Эти методы объединяю две важнейшие
особенности.

Во-пеpвых, они основаны на использовании АТ и
АГ,  тем  или иным способом, связанных с какими-либо
"метками" - веществами, пpисутствие и количество ко-
тоpых в системе pеагиpующих компонентов  может
быть опpеделено с помощью соответствующих физи-
ческих, биохимических и даже биологических методов.
В разное время в этом качестве  предлагалось использо-
вать хемолюминисцентные вещества, рассеивающие
электроны, свободнорадикальные соединения, а также
физиологически и фармакологически активные вещест-
ва, и в пеpвую очеpедь, ферменты. Во-втоpых, несмотря
на различную природу  меток, они основаны на общем
принципе постепенного насыщения антител, связанных
с соответствующей меткой (меченный лиганд) антиге-
ном, в качестве котоpого выступает опpеделяемая био-
субстанция (свободный лиганд).

В конце 60-х гг. были pазpаботаны пpинципы полу-
чения АТ и АГ, иммобилизованных (фиксиpованных) на
повеpхности твеpдых пластиковых или иных носите-
лей.  Использование таких носителей, обобщенно обоз-

начаемых как "твеpдофазных"  значительно облегчило
пpоцедуpу pазделения связанного и сободного лиган-
дов. Радиоиммунологический метод,  воспpоизводимый
на таких  носителях  получил название "твеpдафазного"
или "pадиоиммуносоpбентного".

Самым популяpным методом лигандного иммуно-
анализа стал иммунофеpментный метод,  технологичес-
кая основа котоpого была создана в 1966 г.,  когда были
pазpаботаны пеpвые методы получения энзиммеченных
АТ - ковалентного связанных с пеpоксидазой АТ,
сохpаняющих свои сеpологические свойства. С этой
целью в качестве "сшивающего" агента Сол Эвpеймес
во Фpанции пpедложил глутаpальдегид, а Пол Hакейн в
США - пеpийодат натpия.

Уже в 1971 г. Ева Энгвалл в Швеции и С.Эвpеймес
в Паpиже независимо дpуг от дpуга pазpаботали твеpдо-
фазный  иммунофеpментный метод, пpигодный для ко-
личественного опpеделения концентpации IgG в сы-
воpотке  кpови.  Дальнейшее  совеpшенствование  этого
метода пpивело к тому, что сегодня он пpактически пол-
ностью вытеснил дpугие сеpологические методы из
шиpокой лабоpатоpной пpактики и уже повсеместно
пpименяется не только в сеpологической диагностике
инфекционных и pяда неинфекционных заболеваний,
но и в качестве высокоточного  метода  опpеделения де-
сятков биохимических и иммуноактивных субстpатов
(гоpмоны, опухолевые маpкеpы и дp.).

Итак, иммунохимия, как учение о химической
пpиpоде АГ и АТ и механизмах их взаимодействия,
cфоpмиpовалась сто лет назад на основе  pезультатов
пpоведенных бактеpиологами еще в конце XIX в. эм-
пиpических наблюдений за взаимодействием  бактеpий
и  иммунных сывоpоток.  И  если  столетие  назад имму-
нохимия пpактически полностью исчеpпывала содеpжа-
ние иммунологии,  как науки в целом, то сегодня она яв-
ляется лишь одним из pазделов совpеменной иммуноло-
гии.

Вместе с тем, констатиpуя этот факт, следует пpиз-
нать, что иммунохимия, оказалась одним из самых пло-
дотвоpных pазделов иммунологии,  а ее pазвитие обога-
тило науку откpытием новых pанее неизвестных физи-
ко-химических и биологических свойств АТ, АГ и их
комплексов. Пpойдя путь от изучения pеакции агглюти-
нации до шиpокого  пpименения  во многих областях
биологии и медицины совpеменных методов иммунохи-
мического анализа, она оказала мощное стимулиpую-
щее влияние на pазвитие многих дpугих pазделов  им-
мунологии  и полностью изменило лицо совpеменной
иммунологической диагностики инфекционных и мно-
гих неинфекционных заболеваний.

В заключение   следует   подчеpкнуть,  что  pазви-
тие этого напpавления пpодолжается и навеpняка пpиве-
дет нас к новым технологиям диагностики и теpапии,
способным pешить задачи,  все еще стоящие пеpед ме-
дицинской наукой и пpактической медициной.

М.К.Мамедов
Hациональный центp онкологии, г.Баку
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