
115Российский   Аллергический   Журнал

Взаимосвязь персистенции вирусов папилломы и состояния иммунитета 

3.  Ryu J.H., J. Y. Yoo et al., Distinct TLR-mediated path-
ways regulate house dust mite-induced allergic dis-
ease in the upper and lower airways // J Allergy Clin 
Immunol – 2013. – Т. 131 – № 2– 549–561с.

4.  Tashiro H., Takahashi et al. Interleukin-33 from 
Monocytes Recruited to the Lung Contributes to 
House Dust Mite-Induced Airway Inflammation in 
a Mouse Model// PLoS One – 2016. – Т. 11 – № 6– 
e0157571с.

5.  Thomas W.R. Molecular mimicry as the key to the 
dominance of the house dust mite allergen Der p 2 
// Expert Rev Clin Immunol – 2009. – Т. 5 – № 3– 
233–237с.

6.  Thomas W.R. Hierarchy and molecular properties of 
house dust mite allergens // Allergol Int – 2015. – Т. 
64 – № 4– 304–311с.

7.  Vaure C, Y. Liu. A comparative review of toll-like re-
ceptor 4 expression and functionality in different an-
imal species// Front Immunol – 2014. – Т. 5– 316с.

8.  Zuany-Amorim C. et al.Toll-like receptors as poten-
tial therapeutic targets for multiple diseases // Nat 
Rev Drug Discov – 2002. – Т. 1 – № 10– 797–807с.

9.  Хорева М.В., Латышева Т. В. и др. TLR-опосредо-
ванная выработка цитокинов мононуклеарными 
клетками периферической крови больных брон-
хиальной астмой // Российский аллергологиче-
ский журнал – 2017. – Т. 1– 184–186с.

10.  Хорева М.В, А. д. Смирнова и др. Анализ экс-
прессии tlr2 и tlr4 на клетках периферической 
крови больных бронхиальной астмой // Россий-
ский аллергологический журнал – 2016. – Т. 10 
– № 19– 358–360с.

взаимосвязь персистеНЦии вирусов папилломы и 
состояНия иммуНитета 

Цигулева о.а., арутюнян Н.с.
Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул

persisTenTion’s inTerrelaTion of viruses of papilloma and 
immuniTeT’s condiTion 

Tsiguleva o.a., arutunyan n.s.
Altai state medical university, Barnaul

Диагностика папилломавирусной инфек-
ции в ее латентной форме сложна, так 

как морфологических изменений в тканях мо-
чеполовых органов обычно нет [1]. С 1980 года 
стали появляться сообщения об этиологической 
роли вирусов папилломы в развитии рака шей-
ки матки, которые в дальнейшем подтверждены 
убедительной статистикой [2]. Основным пу-
тем заражения папиломавирусной инфекцией 
является половой. В зараженной клетке вирус 
папилломы может существовать эписомально – 
вне хромосомы или интерсомально – интергри-
руясь в геном клетки. Типы вируса папилломы  
16 и 18 считаются вирусами наиболее высокого 
онкогенного риска [3]. 

Целью нашего исследования являлось вы-
явление изменений в системе иммунитета, по-
зволяющим вирусам папилломы человека 16 и 

18 типов персистировать в генитальной систе-
ме женщин. Персистирование крайне опасно, 
так как ведет в дальнейшем к онкологическим 
заболеваниям. Инкубационный период вируса 
папилломы весьма длителен, он составляет по 
анамнестическим данным от нескольких меся-
цев до нескольких лет. В ряде случае возможно 
самоизлечение. У других пациенток процесс 
рецидивирует, особенно при инфицировании 
вирусами 16 и 18 типов, с последующей малиг-
низацией [4].

Нами обследовано 57 женщин в возрасте 
от 18 до 45 лет, обратившихся к гинекологу по 
поводу заболеваний урогенитального тракта, 
включая кондилломы шейки матки и беспло-
дие. длительность заболевания составляла от 
полугода до полутора лет. Соскобы эпителия 
из урогенитального тракта исследовали мето-
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дом ПЦР-диагностики на носительство вируса 
папилломы человека (ВПЧ) типа 16 и 18. Коль-
поскопия проводилась всем пациенткам, при 
подтверждении путем ПЦР наличия ВПЧ-но-
сительства. При кольпоскопическом исследо-
вании подтвержением ВПЧ-инфицирования 
является неравномерное поглощение шейкой 
матки разведенного раствора Люголя после об-
работки ее разведенной уксусной кислотой. Ре-
зультат представляется в виде йодопозитивной 
мозаики. 

Иммунограмма оценивалась методом не-
прямой иммунофлюоресценции, с использо-
ванием моноклональных антител. Определя-
лись: CD3, CD4, CD8, CD16/56, CD25, CD71 
- маркеры. Иммуноглобулины сыворотки 
крови: IgM, IgG, IgA оценивались с помощью 
иммуноферментного анализа. Также иссле-
дованы провоспалительные цитокины: ИЛ-2, 
ИНФ-γ, ФНО-α путем ПЦР-амплификации. 
Оценка фагоцитарного звена проводилась пу-
тем подсчета фагирующих нейтрофилов. Ак-
тивность фагоцитов определяли при помощи 
фагоцитарного индекса (ФИ). Метаболизм 
фагоцитов оценивался по НСТ-тесту до- и по-
сле стимуляции. 

У 57 всех пациенток выявлено наличие ви-
русов папилломы 16 и 18 типов, то есть при-
сутствие высокого онкогенного риска. При по-
вторном обследовании после начала терапии с 
использованием виферона в свечах и цитоток-
сических препаратов: подофилотоксина или 
5-фторурацила, а также макролидов или фтор-
хинолонов, поскольку у 22 пациенток имелись 
параллельно хламидийная и/или микоплазмен-
ная инфекции. Выявлено, что спустя три месяца 
после комплексной терапии – у этих 22 женщин 
вновь обнаружен вирус папилломы 16 и 18 типа. 
данная группа женщин (1 группа) отнесена к 
носителям персистирующей папилломавирус-
ной инфекции. Отсутствие эффекта от лечения, 
а также выраженных клинических проявлений, 
наряду с обнаружением вирусов папилломы, 
заставило нас прибегнуть к применению совре-
менного противовирусного препарата аллоки-
на-альфа. Аллокин-альфа – противовирусный 
олигопептид - индуктор синтеза эндогенных 
интерлейкинов и интерферонов, активатор 
NK-клеток. Концентрация интерферонов по-

вышается уже спустя два часа после введения 
аллокина-альфа. Высокая активность NK-кле-
ток наблюдается в течение 7 дней после введе-
ния препарата [5]. Инъекции производились в 
дозе 1 мг подкожно, 1 раз в сутки, через день, 
6 раз. Пациенткам первой группы контрольное 
исследование урогенитального соскоба повто-
ряли через 6 месяцев после первого обследова-
ния. Вирусов папилломы 16 и 18 типа не обна-
ружено. Вторая группа пациенток (35 женщин) 
уже через 3 месяца не давала положительного 
результата на ношение вирусов папилломы  
16 и 18 типов. данная группа обозначена нами, 
как группа с транзиторным течением папилло-
мавирусной инфекции. Эта группа достовер-
но реже являлась носителем микоплазменной 
(всего 3 пациентки) и хламидийной инфекции 
(2 пациентки). То же касается бактериального 
вагиноза: у пациенток 1 группы, с персистиру-
ющей папилломавирусной инфекцией, он обна-
ружен в 2 раза чаще, чем у пациенток 2 группы, 
с транзиторным течением. При оценке состо-
яния иммунной системы у пациенток обеих 
групп уровень CD3, CD4, CD 8 и даже CD16/56 
достоверно не отличались. А вот уровень CD25 
и CD71 – маркеров активации защитного кле-
точного иммунитета был заметно выше во вто-
рой группе, то есть у пациенток с транзиторным 
течением папилломавирусной инфекции. Зато 
у пациенток с персистирующей формой виру-
соносительства оказался достоверно более вы-
соким уровень IgM, что свидетельствует о роли 
этого иммуноглобулина, как маркера вирусоно-
сительства. 

Показатели фагоцитарной защиты: ФИ, 
НСТ-тест до и после стимуляции были выше 
во 2 группе, но недостоверно. Уровень провос-
палительных цитокинов: ИЛ-2, ИНФ-γ, ФНО-α 
во 2 группе был выше, причем активность ИЛ-2, 
ИНФ-γ, ФНО-α в 3 раза превышала уровень тех 
же цитокинов в группе пациенток с персистиру-
ющим вирусоносительством. 

Современная иммунодиагностика и исполь-
зование противовирусного препарата аллоки-
на-альфа у женщин с патологией урогениталь-
ного тракта позволяет оборвать персистенцию 
папилломавирусной инфекции 16 и 18 типов и 
предотвратить в дальнейшем развитие онколо-
гических заболеваний. 
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Назначение аллокина-альфа позволяет эли-
минировать вирус папилломы из урогениталь-
ного тракта женщин с персистирующим носи-
тельством. Осуществлять контроль за течением 
носительства вирусов папилломы 16 и 18 типа 
необходимо неоднократно, обязательно вклю-
чая в курс обследования определение уровня 
провоспалительных цитокинов. 
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«Эозинофильный гастрит» (ЭГ) (в зару-
бежной литературе часто используется 

термин «эозинофильный гастроэнтерит») - за-
болевание, сопровождающееся возникновением 
эозинофильных инфильтратов в слизистой обо-
лочке желудочно-кишечного тракта. диагноз 
«ЭГ» подразумевает исключение системной эози-
нофилии как проявление паразитарной инвазии, 
системных заболеваний соединительной ткани, 
злокачественных новообразований. Этиология 
заболевания до конца не выяснена, однако в ка-
честве наиболее вероятных пусковых механиз-
мов рассматривается IgE-зависимая пищевая или 
лекарственная аллергия. Как правило, особенно 
у детей, ЭГ возникают в результате пищевой ал-

лергии к белкам коровьего молока, соевым бел-
кам, куриному яйцу, морепродуктам, в результате 
которых происходит повреждение тканей и ин-
фильтрация слизистой оболочки желудка эози-
нофилами. данный тип гастрита часто ассоции-
руется с другими аллергическими заболеваниями 
– атопический дерматит, экзема, аллергический 
риносинусит, бронхиальная астма [7]. Заболева-
ния гастродуоденальной зоны диагностируются у 
40-90% больных бронхиальной астмой и являются 
наиболее часто встречающейся внелегочной пато-
логией, вносящей существенный вклад в форми-
рование ситуации взаимоотягощения [6].

Клиническая картина эозинофильного га-
стрита зависит от глубины инфильтрации эо-




