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ВВЕДЕНИЕ

Важнейшей проблемой является рост числа 
неблагоприятных исходов и формирование про-
грессирующего течения бронхиальной астмы 
(БА), отмечающиеся даже на фоне стандартной 
терапии. Показана прямая связь РНК-со дер жа-
щих респираторных вирусов с развитием тяже-
лых обострений БА и усилением бронхиальной 
гиперреактивности [1]. Значительно менее изу-
ченными остаются патогенетические механизмы 
влияния инфицирования вирусами семейства 
Herpesviridae на формирование атопического 
фенотипа и связи хронических форм данной 
инфекции с процессами иммуноопосредован-

ного воспаления в бронхолегочной системе. На 
сегодняшний день обсуждается феномен ауто-
реактивности, как один из значимых факторов 
усиления воспалительной инфильтрации сли-
зистой оболочки бронхиального дерева и про-
грессирования патологического процесса при 
БА. Так, у больных БА были обнаружены IgG-
аутоАТ к антигенам бронхолегочных структур 
(α-эно ла за, цитокератин 18, α-катенин), и эпи-
телиальным клеткам бронхов, которые рассма-
триваются в качестве иммуногенных АГ в груп-
пах пациентов с тяжелой формой БА. Одним из 
факторов, нарушающих механизмы регуляции 
иммунного ответа на системном уровне, явля-
ются хронические вирусные инфекции. Осо-
бый интерес представляют вирусы семейства 
Herpesviridae, которые, благодаря способности 
к инфицированию иммунокомпетентных кле-
ток и программируемым механизмам иммунно-
го обхода, могут влиять на течение атопических 
и аутоиммунных заболеваний [2].

Цель исследования – оценить взаимосвязь 
особенностей гуморального иммунного ответа 
(IgG-, IgE-АТ) к вирусам семейства Herpesviri-
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IL-4 и общего IgE, что непосредственно подтверждает вклад хронических форм герпесвирусной 
инфекции в поддержание как IgE-опосредованного иммунного воспаления, так и аутореактив-
ности у больных БА.
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dae (ВПГ 1, ЦМВ, ЭБВ) с уровнем сывороточ-
ных IgE- и IgG4-аутоАТ к некоторым тканевым 
АГ, представленным в тканях бронхолегочной 
системы, у больных БА с различным течением 
заболевания.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование было включено 83 пациента 
с БА (средний возраст 49±17 лет), консультиро-
ванных в клинико-диагностическом отделении 
ФГБНУ НИИВС им. И. И. Мечникова. Легкое 
интермиттирующее течение заболевания отме-
чалось у 8 человек, легкое персистирующее ‒ 
у 16, среднетяжелое ‒ у 33, в 31 случае течение 
БА оценивалось как тяжелое. Критерии включе-
ния в исследование: наличие БА, подтвержден-
ной кли ни ко-функ ци о наль ны ми методами об-
следования в соответствии с критериями GINA 
(2018). В сыворотках крови пациентов методом 
ИФА определяли содержание общего IgE (ООО 
«Иммунотекс», г. Ставрополь, Россия), цито-
кинов IL-4, IL-10 и IgG-АТ к вирусам ВПГ1, 
ЦМВ, ВЭБ (ЗАО «Вектор-Бест», г. Новоси-
бирск, Россия). Выраженность иммунного отве-
та к герпесвирусам оценивали в титрах IgG-АТ, 
которые учитывались нами как высокие (разве-
дение ≥ 1:800), средние (1:200‒1:800) и низкие 
(1:100‒1:200). Определение количественного со-
держания IgЕ-АТ к вирусам семейства Herpesvi-
ridae проводили в адаптированном методе ИФА 
с использованием конъюгата моноклональных 
анти-IgE-АТ и сорбированной антигенами ви-
русов твердой фазы. Cтатистическую обработку 
проводили с использованием пакета прикладных 
программ «Statistica 8,0» (StatSoft, USA).

РЕЗУЛЬТАТЫ

На основании анализа анамнестических дан-
ных было установлено, что у 84 (60%) больных 
отмечались рецидивы герпетических высыпа-
ний с типичной локализацией и соответствую-
щие критериям часто рецидивирующей ВПГ 
инфекции в 21,4% случаев (18 человек), в то 
время как у 33 пациентов (39,2%) частота прояв-
лений герпетической инфекции расценивалась 
как редкая. Особенность клинического тече-
ния БА среди пациентов с частыми рецидивами 
ВПГ инфекции выражалась в преобладании не-
контролируемого течения заболевания (73%), 
в сравнении с лицами, страдающими редкими 
проявлениями герпетической инфекции (46%), 
в группе которых чаще отмечался частичный 

уровень контроля над симптомами БА (p <0,05). 
Сравнительный анализ средних значений титров 
IgG-АТ выявил более низкие значения IgG-АТ 
к ВПГ и ЦМВ в группе контроля (1:835 и 1:388, 
соответственно) в сравнении с БА среднетяже-
лого и тяжелого течения (1:1270, 1:1350 и 1:1560, 
соответственно). При этом у пациентов с тяже-
лой формой БА также отмечен наиболее высо-
кий уровень IgG-АТ к ВЭБ (p<0,001). Корреля-
ционный анализ содержания противовирусных 
IgG-АТ и показателей аутореактивности у боль-
ных БА выявил наличие прямой связи между 
IgG-АТ к ВПГ и IgE-аутоАТ к коллагену III и VI 
типов (r=+0,8), а также между IgG-АТ к ВЭБ 
и IgE-АТ к коллагену VI типа (r=+0,39). В то же 
время содержание IgG4-аутоАТ, наиболее уве-
личенное при БА легкого течения, находилось 
в обратной зависимости от выраженности про-
тивовирусного IgG-от ве та. Так, у больных БА 
отмечалась отрицательная корреляция между 
уровнями IgG4-АТ к эластину и IgG-АТ к ВПГ 
и ЦМВ (r= –0,9), IgG4-АТ к коллагену III типа 
и IgG-АТ к ЦМВ (r= –0,9), а также между со-
держанием IgG-АТ к ВЭБ и IgG4-АТ к кера-
тину (r= –0,61) и миозину (r= –0,31). Также 
была отмечена обратная ассоциация (r= –0,81) 
между уровнем IgG-АТ к ЦМВ и содержани-
ем IL-10 у больных БА. Особый интерес пред-
ставляло оценить способность герпесвирусов 
индуцировать и поддерживать ви рус-спе ци фи-
чес кий IgE-от вет. Для этого в адаптированном 
методе ИФА мы определяли IgE-АТ к герпес-
вирусам и определяли их значения у здоровых 
лиц. В сравнении с ними у больных БА выявле-
но повышенное содержание противовирусных 
IgE-АТ, среди которых наибольшие показатели 
к ВПГ1 (13±2 МЕ/мл) отмечались у больных 
с тяжелой формой БА по сравнению с больными 
среднетяжелым и легким течением заболевания. 
Подобным образом, частота встречаемости по-
вышенного уровня IgE-АТ к герпесвирусам уве-
личивалась пропорционально утяжелению БА. 
Так, у всех пациентов с тяжелой формой БА со-
держание IgE-АТ к исследуемым герпесвирусам 
и частота их выявления в 1,5‒2 раза превышала 
таковые у пациентов с легким и среднетяжелым 
течением заболевания (p<0,001). При исследо-
вании взаимосвязи противотканевого и проти-
вовирусного IgE иммунного ответа были вы-
явлены прямые корреляции между IgE-аутоАТ 
к кератину и IgE-АТ к ВПГ1 (r=+0,37), ЦМВ 
(r=+0,42) и ВЭБ (r=+0,49), прямые корреляции 
между IgE-АТ к ЦМВ и IgE-аутоАТ к коллагену 
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VI типа (r=+0,45), эластину (r=+0,44), коллагену 
III типа (r=+0,42) и миозину (r=+0,35), а также 
между IgE-АТ к ВЭБ и IgE-аутоАТ к коллагену 
VI типа (r=+0,63), эластину (r=+0,69) и кол-
лагену III типа (r=+0,61). Полученные данные 
подтверждают взаимосвязь данных вирусов 
с гиперпродукцией IgE и свидетельствуют об их 
участии в поддержании патологического про-
цесса и аутореактивности у больных БА.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, хроническая герпесвирусная 
инфекция может участвовать в поддержании не 
только характерного для атопии Th1/Th2 дисба-
ланса, но и в формировании аутореактивности 
в результате прямого цитопатического действия 

на инфицированные клетки и высвобождения 
внутриклеточных антигенов с одновременным 
нарушением функции регуляторного звена им-
мунитета на системном уровне, являясь одним 
из факторов, способствующим развитию не-
контролируемого и более тяжелого течения БА.
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The immune response to the viruses from Herpesviridae family was evaluated by determining the 
levels of virus-specifi c IgG-AT and IgE-AT to HSV 1, EBV, CMV using an adapted ELISA method in 
patients with bronchial asthma (BA), along with IgE- and IgG4-autoAbs a number of tissue Ags. We 
revealed that in patients with BA in a prevailed percentage of cases (88%) IgG-Abs for CMV, HSV and 
EBV were detected in high titers (1:800‒1:2000) as compared with healthy individuals (1:200‒1:400) 
with greater elevation in patients with severe BA. Direct associations between IgG-Abs for herpes viruses 
and IgE-autoAbs for collagen III and VI types, myosin, elastin and levels of IL-4 and total IgE directly 
confi rms the contribution of chronic forms of herpes infection to the maintenance of both IgE-mediated 
immune infl ammation and autoreactivity in patients with asthma.

Key words: bronchial asthma, Herpesvirus type 1 (HSV 1), Cytomegalovirus (CMV), Epstein-Barr 
virus (EBV), IgE- IgG4-autoAbs, keratin, collagens type III and VI, myosin, elastin


