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Результаты вычисления частот HLA-
гаплотипов и величин неравновесного сцепле-
ния показали, что наиболее часто в данной 
группе лиц встречались гаплотипы HLA-А2В7, 
А9В8, 2В35, А2В5, А10В40. Причем гаплотип 
А2В8 имеет не только высокий уровень рас-
пространенности, но и высокий показатель 
неравновесного сцепления аллелей. При этом у 
слабо отвечающих доноров в сравнение со 
здоровыми достоверно чаще определялись га-
плотипы А2В35, А9В8, А2В7 и реже – HLA-
А1В5, А2В16, А2В15.  

Распределение антигенов-HLA у высоко 
отвечающих на анатоксин доноров показало, 
что в данной группе определялись все антиге-
ны HLA-А и В локусов. При этом чаще обна-
руживались фенотипы антигенов HLA-А1, А2, 
А9, А10. Антигены А3 определялись в 46,15 % 
случаев, а А2 - 46,15 %. Сходная частота обна-
ружения HLA-антигены по локусу В – В7 
(46,15 %), В35 (38,46 %), а по локусу С – С4 
(38, 46 %). Редко обнаруживались антигены 
HLA-А19, В16, В17, В18, В21, В40 и В41. 

С целью изучения аспектов генетической 
детерминации иммунологической 
недостаточности, проведено исследование 
роли факторов HLA-ассоциированной 
предрасположенности в инициации 
инфекционного, атопического и 
аутоиммунного синдромов. В исследуемых 
группах определялись практически все иден-
тифицируемые антигены-HLA-А, -В, -DR ло-
кусов, за исключением антигенов HLA-В15, 
В41, которые не были обнаружены в фенотипе 
обследуемых лиц. Сравнительный анализ результатов иссле-
дования показал, что у лиц с инфекционным 
синдромом преобладали в фенотипах антигены 
HLA-А1, А2, В7, В14, В18, В21, В27, DR4, 
частота которых существенно отличалась от 
частоты этих антигенов в группе здоровых 
лиц. По результатам вычисления частот HLA-
гаплотипов и величин неравновесного сцепле-
ния для аллелей А и В наиболее распростра-
ненными в данной группе лиц являлись гапло-
типы HLA-А1В5, А2В7, А2В27, А1В8. У лиц с 
атопическим и аутоиммунным синдромами 
имелись различия в распределении HLA-
антигенов, обусловленные наследственной 
отягощенности аллергическими заболевания-
ми. У этих лиц чаще встречались антигены 
HLA-А3, DR5, А19, B22, DR7, В8. Для В8 и 
соответствующих гаплотипов с В8 характерен 

высокий, гиперергический иммунный ответ по гу-
моральному типу. 

Следовательно, обнаружена высокая частота 
встречаемости фенотипов HLA – А1, В7, А3, В35. 
Так, для В35 характерно нарушения гомеостаза 
микроэлементов и синтеза белков. Положительная 
ассоциация имелась между фенотипами иммуноре-
зистентности с определенными типами метаболиз-
ма и антигенами гистосовместимости (антигены-
HLA). По-видимому, при клинически выраженных 
атопическом и аутоиммунном синдромах иммуно-
логической недостаточности для каждой семьи 
должен выявляться “собственный” HLA-гаплотип. 
По нашим наблюдениям, варианты иммунорези-
стентности, определяемые иммунологическими 
сдвигами и клеточно-метаболическими измене-
ниями, ассоциированы с фенотипом HLA-
антигенов, которые детерминируют антигенные, 
рецепторные и регуляторные функции. что, по-
видимому, может служить маркером доклиниче-
ских нарушений иммунитета, предрасположенно-
сти к возникновению и особенностями течения 
разнообразных синдромов иммунологической не-
достаточности. 

Заключение. Показана важность комплексно-
го исследования системы иммунитета, включаю-
щего показатели иммунного статуса, метаболиче-
ской активности (типами метаболизма) иммуно-
компетентных клеток и ассоциации их с антигена-
ми гистосовместимости, или системой HLA-
антигенов. Особенностью иммунограммы у здоро-
вых жителей г. Калининграда является супрессив-
ный вариант иммунного дисбаланса. Установлено 
распространение иммунологической недостаточно-
сти в целом и отдельно в инфекционном, атопиче-
ском и аутоиммунном синдромах, что открывает 
возможности для выделения функциональных фе-
нотипов иммунорезистентности, тесно сопряжен-
ных с антигенами-HLA, и разработки дифференци-
рованного подхода к оценке состояния здоровья и 
донозологических состояний. 
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Рост частоты встречаемости остропрогресси-

рующих деструктивных форм туберкулеза до 20% 
среди впервые выявленных больных и неудовле-
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творительные результаты лечения более чем у 
50% из них, определяют актуальность исследо-
вания новых подходов к лечению данной кате-
гории больных. Развитие глубокого иммуно-
дефицита является одним из основных звень-
ев патогенеза остропрогрессирующих дест-
руктивных форм туберкулеза легких. Бурное 
размножение высоковирулентных микобакте-
рий туберкулеза, углубление иммунодефицита 
и эндотоксикоза обуславливают каскадное 
нарастание нарушений гомеостаза, что приво-
дит к потере «управляемости» процесса, быст-
рому распространению казеозно-
некротического поражения легких. В данных 
условиях важную роль в комплексном лечении 
наряду с этиотропной терапией приобретает 
иммунокоррекпия. Трудности проведения эф-
фективной иммунотерапии у больных остро-
прогрессирующим туберкулезом связаны с вы-
раженностью исходных нарушений показате-
лей иммунного статуса, продолжающимся воз-
действием возбудителя на фоне массивной 
противотуберкулезной терапии, длительным 
сохранением эндотоксикоза. 

Исследована эффективность использова-
ния изофона в комплексном лечении 18 боль-
ных остро-прогрессирующими формами ту-
беркулеза. Из них у 13 больных выявлен ост-
ропрогрессируюший инфилътративный тубер-
кулез, у 3 больных казеозная пневмония, у 2 
больных остропрогрессирующий диссемини-
рованный туберкулез. В исследовании исполь-
зован препарат Научно-исследовательской ла-
боратории опытно-экспериментального произ-
водства ИЛ и ИС МЗ РФ. Изофон является 
сульфонопиримидиновым производным гидра-
зида изоникотиновой кислоты, что определяет 
наличие у него бифункциональных свойств - 
антимикобактериального и иммуномодули-
рующего воздействия. Препарат использован в 
суточной дозе 800 мг вместо изониазида в 
схеме лечения из 4-5 противотуберкулезных 
препаратов в течение 2 месяцев у 5 больных, в 
течение 3-6 месяцев у 13 больных. Примене-
ние изофона позволило добиться значительно-
го уменьшения основных клинических прояв-
лений заболевания в течение 1.5-2 месяцев у 
16 из 18 больных, что сопровождалось рентге-
нологической инволюцией процесса. Иммуно-
реставрация также наблюдалась в течение 1.5-
2 месяцев использования изофона в виде уве-
личения абсолютного числа лимфоцитов, в 
среднем в 2.8 раза, восстановления нормально-

го содержания активных Т-лимфоцитов, увеличе-
ния в 2 раза Т - лимфоцитов - хелперов, повышения 
иммунорегуляторного индекса в 1.5 раза. Дальней-
шие клинические исследования подтвердили стой-
кость полученного иммуномодулирующего эффек-
та. Иммунореставрация у исследуемых больных 
сопровождалась значительным снижением эндо-
токсикоза и массивности бактериовыделения. Зна-
чительное рассасывание инфильтративных измене-
ний было констатировано у 13 больных по оконча-
нии основного курса лечения. Менее выраженный 
клинико-рентгенологический эффект был получен у 
3 больных. Прогрессирование заболевания наблю-
далось у 2 больных казеозной пневмонией. 

Небольшое количество наблюдений позволяет 
сделать лишь предварительные выводы о целесооб-
разности применения изофона у больных остро-
прогрессирующими формами туберкулеза. Полу-
ченные данные свидетельствуют о наличии выра-
женного иммуномодулирующего эффекта при ис-
пользовании препарата у данной тяжелой катего-
рии больных. Возможность после иммунорестав-
рации длительной поддерживающей иммунотера-
пии на протяжении основного курса лечения явля-
ется одним из важных преимуществ использования 
изофона перед другими иммуномодуляторами у 
больных остропрогрессирующими формами, так 
как предупреждает повторное развитие иммуноде-
фицита на фоне массивной антибактериальной те-
рапии и повышает эффективность противотубер-
кулезных препаратов. Наши наблюдения эффек-
тивного применения изофона у 13 больных, выде-
ляющих лекарственно устойчивые МБТ, в том чис-
ле к сочетанию изониазида и рифампицина, пока-
зали перспективу исследования преодоления лекар-
ственной резистентности МБТ с помощью данного 
препарата. 

 
 

Метаболические эффекты бактериальных экзо-
токсинов 

Чеснокова Н.П., Афанасьева Г.А., Понукалина 
Т.Н., Дальвадянц С.М., Жевак Т.Н. 

Саратовский государственный медицинский уни-
верситет, РосНИИПЧИ "Микроб", Саратов 

 
Целью работы явилась сравнительная оценка 

влияния газово-гангренозного, чумного и холерно-
го экзотоксинов, а также холерного ЛПС на со-
стояние процессов липопероксидации и активность 
ферментного звена антиоксидантной системы 
(АОС) крови в экспериментах на белых крысах. 
Установлен дозозависимый эффект активации пе-


