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Участие антигенов гистосовместимости в развитии герпеса глаза
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РЕФЕРАТ
Цель. Изучить набор антигенов HLAI класса у больных с герпети-

ческой инфекцией глаз, проживающих в Республике Башкортостан.
Материал и методы. У 88 пациентов с офтальмогерпесом иссле-

дованы антигены I класса HLA на лимфоцитах крови в стандартном 
микролимфоцитотоксическом тесте, антигены вируса простого герпе-
са (ВПГ) в биоматериале с конъюнктивы век методом флуоресциру-
ющих антител, уровни специфических антител в сыворотке крови к 
ВПГ 1-го и 2-го типов методом иммуноферментного анализа.

Результаты. У 26 пациентов с герпетическим кератитом выявле-
но статистически значимое более высокое (р<0,05) по сравнению с 
группой контроля носительство антигена HLA–В44; у 20 больных с 
герпетическим кератоувеитом – HLA–А28, В13, В51 и В53; у 42 паци-

ентов с герпетическим передним увеитом (ГПУ) – HLA–А26, А30, В44, 
В49, В51 и В53. Частота обнаружения антигена НLA–В27 у пациентов 
с ГПУ составила 11,9%. При этом неблагоприятные исходы и более 
тяжелое течение заболевания с развитием осложнений значительно 
чаще наблюдали у пациентов с ГПУ, у которых HLA–В27 не был обна-
ружен, по сравнению с лицами-носителями данного антигена (р<0,05). 

Заключение. Исследование антигенов гистосовместимости HLAI 
класса с учетом этнической принадлежности пациента может иметь 
практическое значение для профилактики и диагностики герпеса 
глаза. 

Ключевые слова: офтальмогерпес, антигены гистосовмести-
мости I класса HLA. 

ABSTRACT

The participation of histocompatibility antigens in the development of herpes of the eye
G.Kh. Zainutdinova
Ufa Eye Research Inst i tute ,  Ufa

The goal is to study a set of class I HLA antigens in patients with her-
petic eye infection living in the Republic of Bashkortostan.

Material and methods. In 88 patients with ophthalmic herpes, class 
I HLA antigens on blood lymphocytes were examined in a standard mi-
crolymphocytotoxic test, herpes simplex virus (HSV) antigens in bioma-
terial from the conjunctiva of the eyelids using fluorescent antibodies, 
levels of specific antibodies in serum to HSV types 1 and 2 were ana-
lyzed by immunoassay.

Results. In 26 patients with herpetic keratitis a statistically signifi-
cantly higher, compared with the control group, carrier antigen HLA-B44 
(p <0,05), 20 patients with herpetic keratouveitis – HLA-A28, B13, B51 
and B53 (р<0.01-0.05), 42 patients with herpetic anterior uveitis (HAU) 

– HLA-A26, A30, B44, B49, B51 and B53. The detection rate of HLA-B27 
antigen in patients with HAU was only 11,9%. At the same time, adverse 
outcomes and a more severe course of the disease with the development 
of complications were observed in patients with HAU in which HLA-B27 
was not detected, compared with persons carrying this antigen (p <0,05).

Conclusion. The study of histocompatibility class I HLA antigens tak-
ing into account the ethnicity of the patient may be of practical impor-
tance for the prevention and diagnosis of herpes of the eye, since uni-
versal antigens responsible for the risk of developing herpetic lesions of 
the eye have not yet been established.

Key words: ophthalmic herpes, histocompatibility antigens of class 
I HLA. 
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Проблема определения ге-
нетических признаков вос-
приимчивости к заболева-

ниям остается одной из ведущих в 
современной иммунологии и имму-
ногенетике. 

По современным представлени-
ям система генов тканевой совме-
стимости человека (HLA – Human 
Leucocyte Antigens) играет важную 
роль в регуляции иммунного ответа, 
эмбриогенеза, уровня стероидных 
гормонов, а также в межклеточных 

взаимодействиях, противовирусном 
и противоопухолевом иммунитете, 
синтезе компонентов комплемента. 
Иммунный ответ организма генети-
чески детерминирован и контроли-
руется генами главного комплекса 
гистосовместимости – МНС (Mаjor 
histocompatibility complex), называ-
емых HLA. Данная система, регули-
руя иммунный ответ, осуществляет 
такие важнейшие физиологические 
функции, как взаимодействие всех 
иммунокомпетентных клеток орга-

низма, распознавание своих и чу-
жеродных, в том числе измененных 
собственных клеток, запуск и реа-
лизацию иммунного ответа, и в це-
лом обеспечивает выживание чело-
века как вида в условиях экзогенной 
и эндогенной агрессии [1-3]. 

Главный комплекс гистосовме-
стимости человека расположен на 
коротком плече 6-й хромосомы 
(рис.). Систему HLA и антигены, син-
тез которых ею кодируется, подраз-
деляют на классы, из которых основ-
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ными являются два: антигены I клас-
са (HLA–А, HLA–В, HLA–С) и анти-
гены II класса (HLA–D). Антигены I 
класса представлены на поверхно-
сти всех ядросодержащих клеток, 
т.е. они содержатся практически на 
всех клетках и тканях организма в 
отличие от антигенов II класса, ко-
торые в норме определяются только 
на иммунных, так называемых анти-
генпрезентирующих клетках, функ-
цию которых выполняют макрофа-
ги, моноциты, дендритные клетки, 
клетки Лангерганса, В–лимфоциты, 
активированные Т–клетки [3].

Предрасположенность к разви-
тию отдельных заболеваний связа-
на с определенным индивидуальным 
набором антигенов гистосовмести-
мости, обуславливающих интенсив-
ность, специфичность и высоту им-
мунного ответа [5, 6]. Своевременное 
обнаружение характерного для того 
или иного заболевания набора HLA 
антигенов позволяет до появления 
клинических признаков включить 
данных пациентов в группу риска 
для динамического наблюдения и 
проведения ранней диагностики. 

Антигены могут быть как положи-
тельно, так и отрицательно ассоци-
ированными с болезнью. Ген, край-
не редко встречающийся в выборке 
больных с определенной патологи-
ей, рассматривается как ген-протек-
тор [7].

На сегодняшний день известно, 
что с носительством В27-антигена 
I класса (HLA) ассоциирован риск 
развития различных заболеваний [8-
11]. Что касается больных офтальмо-
герпесом, то у них, по сравнению с 
практически здоровыми лицами, 
установлено статистически значи-
мое увеличение частоты выявления 
антигена HLA–А3 [12], а при рециди-

ве герпетического стромального ке-
ратита и HLA–В5 [13, 14]. 

ЦЕЛЬ

Изучить набор антигенов HLA I 
класса у больных с герпетической 
инфекцией глаз, проживающих в Ре-
спублике Башкортостан.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Были проведены исследования 
антигенов HLA I класса на лимфоци-
тах крови в стандартном микролим-
фоцитотоксическом тесте у 88 паци-
ентов с офтальмогерпесом: 26 – с 
герпетическим кератитом (ГК), 20 – 
герпетическим кератоувеитом (ГКУ) 
и 42 – герпетическим передним уве-
итом (ГПУ). Средний возраст паци-
ентов составил 44±2,6 года. Контро-
лем служили данные о частоте анти-
генов у 573 здоровых лиц (доноров).

У всех пациентов исследованы 
антигены вируса простого герпе-
са (ВПГ) в биоматериале с конъюн-
ктивы век методом флуоресцирую-
щих антител и уровни специфиче-
ских антител (АТ) в сыворотке кро-
ви к ВПГ 1-го и 2-го типов методом 
иммуноферментного анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Изучение частоты набора HLA-ан-
тигенов I класса у больных с ГК 
(табл. 1), проживающих в Респу-
блике Башкортостан (основные эт-
нические группы населения: славя-
не, представители башкирской и та-
тарской национальности), выявило 
статистически значимое более вы-
сокое (р<0,05), по сравнению с груп-
пой контроля, носительство антиге-
на HLA–В44.

У пациентов с ГКУ чаще обна-
руживали носительство антигенов 
HLA–А28, В13, В51 и В53 (р<0,05) 
(табл. 2). При этом, как видно из 
данных таблицы, более значимыми, 
сцепленными с ГКУ маркерами (эти-
ологическая фракция), были HLA–
В13 и В51.

В более ранних исследовани-
ях, проведенных в этой же этниче-
ской группе, было установлено, что 
риск развития заднего герпесви-
русного увеита (хориоретинита) 
становится высоким при носитель-
стве антигенов HLA–А29 (RR=17,5), 
B44 (RR=23,5), В51 (RR=35,9) и В53 
(RR=33,4). В то же время, наличие 
антигенов HLA–А3 (RR=0,37) и A9 

Таблица 1

Частота обнаружения HLA-антигенов I класса у больных с герпетическим 
кератитом

HLA
Частота антигенов 
у больных, n1=26

Частота антигенов 
у здоровых, n2=573 χ2 P RR EF

N АХ, % n АХ, %

А3 9 34,62 148 25,83 0,59 >0,05

В7 4 15,39 133 23,21 0,48 >0,05

В13 5 19,23 64 11,17 0,90 >0,05

В44 5 19,23 9 1,57 26,69 <0,001 14,92 0,18

Примечание: �n – количество больных. Достоверно относительно контроля при χ2 >3,84, 
p<0,05; χ2 >5,02, p<0,02, при χ2 >6,63, Р<0,01. χ2 – критерий Пирсона, 
RR – относительный риск возникновения заболевания, EF – показатель 
этиологической фракции при RR>1. Ах – частота встречаемости антигена 
в процентах от общего числа обследованных лиц.

Рис. Cхема расположения генов HLA на 6-й хромосоме человека 
http://zodorov.ru/immunogenetika-i-reprodukciya-cheloveka.html?page=2
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(RR=0,17) снижает риск развития 
данной патологии (р<0,05), т.е. ока-
зывает протекторную роль [15].

Как показали наши исследова-
ния, наибольший риск (RR) воз-
никновения ГПУ связан с носитель-
ством антигенов HLA–А26 (RR=33,8), 
А30 (RR=33,8), В44 (RR=19,2), В49 
(RR=8,7), В51 (RR=14,4) и В53 
(RR=9,1). Наличие антигена HLA–
В35 отмечалось значительно реже, 
по сравнению со здоровыми лица-
ми (р<0,01-0,02), т.е. ему можно от-
вести защитную роль в риске разви-
тия герпетического переднего увеи-
та [16, 17].

По результатам проведенных ис-
следований в разных популяциях, 
передний увеит имел высокую ассо-
циацию с антигеном HLA–B27, ча-
стота встречаемости которого ва-

рьирует от 19% до 82%, составляя в 
среднем около 50% [10, 18, 19]. При 
этом частота определения антиге-
на НLA–В27 у пациентов с ГПУ была 
невысокой и составила 11,9%. Ин-
тересно, что в исследуемой группе 
уHLA–В27-негативных пациентов 
чаще (р<0,05), по сравнению с HLA–
В27-позитивными (табл. 3), наблю-
дались неблагоприятные исходы и 
более тяжелое течение заболевания 
с развитием осложнений.

В частности, задние синехии от-
мечались у HLA–В27-негативных 
больных в 2,9 раза, катаракта – в 2,5 
раза, а гипертензия – в 1,7 раза чаще, 
чем у HLA–В27-позитивных. Этот 
факт, на наш взгляд, требует прове-
дения дополнительных исследова-
ний.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Риск развития герпетических за-
болеваний глаз у больных, прожива-
ющих в Республике Башкортостан, 
повышается при наличии опреде-
ленных антигенов гистосовмести-
мости HLA I класса. Возникновение 
кератита ассоциировано с наличи-
ем антигена HLA В44, кератоиридо-
циклита – HLA–В13, В51, В53, пе-
реднего увеита – HLA–А26, А30, В44, 
В49, В51 и В53.

Исследование антигенов гисто-
совместимости системы HLA может 
иметь определенное практическое 
значение для профилактики и диа-
гностики герпеса глаза. Однако при 
этом следует учитывать этническую 
принадлежность пациента, так как 
универсальных антигенов, ответ-
ственных за риск развития герпе-
тических поражений глаза, пока не 
установлено. 
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Таблица 2

Частота обнаружения HLA антигенов I класса у больных с герпетическим 
кератоувеитом

HLA
Частота антигенов 
у больных, n1=20

Частота антигенов 
у здоровых, n2=573 χ2 P RR EF

N АХ, % n АХ, %

А28 4 20 26 4,54 6,67 <0,01 5,26 0,16

В13 6 30 64 11,17 4,90 <0,05 3,41 0,21

В51 6 30 3 0,52 93,49 <0,001 81,43 0,3

В53 4 20 5 0,87 35,38 <0,001 28,40 0,19

Примечание: �n – абсолютное количество больных. Достоверно относительно контроля 
при χ2 >3,84, p<0,05; χ2 >5,02, p<0,02, при χ2 >6,63, Р<0,01. χ2 – критерий 
Пирсона, RR – относительный риск возникновения заболевания, 
EF – показатель этиологической фракции при RR>1. АX – частота 
встречаемости антигена в процентах от общего числа обследованных лиц.

Таблица 3
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и В27-негативных пациентов с герпетическим передним увеитом (%)

Клинические признаки увеита HLAB27 (+),  
n=30

HLAB27 (-),  
n=15
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Отек макулы (кистовидный или диффузный) 10,0 13,3 

Примечание: �* – различие между B27+ и B27- больными статистически значимо 
(р<0,05).
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