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Øèðîêàÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòü ñðåäè íàñåëåíèÿ óðîãåíè-
òàëüíûõ èíôåêöèé (ÓÃÈ) ïðåäñòàâëÿåò îñîáóþ îïàñíîñòü
äëÿ áåðåìåííûõ æåíùèí, ïîñêîëüêó ÓÃÈ ó áåðåìåííûõ
ÿâëÿþòñÿ îñíîâíîé ïðè÷èíîé âíóòðèóòðîáíîãî èíôèöèðî-
âàíèÿ ïëîäà (ÂÓÈ). Ïðè ýòîì ñëó÷àè îñòðûõ ïåðâè÷íûõ
ÓÃÈ áåðåìåííûõ îòíîñèòåëüíî ðåäêè, ÷àùå èìååò ìåñòî
àêòèâàöèÿ õðîíè÷åñêèõ èëè ëàòåíòíûõ èíôåêöèé, ÷òî ñâÿ-
çàíî ñ îñëàáëåíèåì â ïåðèîä áåðåìåííîñòè êàê ñïåöèôè-
÷åñêîãî [1–3], òàê è íåñïåöèôè÷åñêîãî èììóííîãî îòâå-
òà [4, 5]. Â ïîñëåäíèå ãîäû áîëüøîå âíèìàíèå èññëåäîâà-
òåëåé óäåëÿåòñÿ îïðåäåëåíèþ ðîëè ýôôåêòîðíûõ êëåòîê
âðîæäåííîãî èììóíèòåòà, â ÷àñòíîñòè íàòóðàëüíûõ êèë-
ëåðîâ (ÍÊ), â ïàòîãåíåçå âèðóñíûõ çàáîëåâàíèé [6, 7].
ÍÊ ïðåäñòàâëåíû â îðãàíèçìå äâóìÿ îñíîâíûìè ñóáïîïó-
ëÿöèÿìè, êîòîðûå îòëè÷àþòñÿ ïî ôåíîòèïó (ñòåïåíè ýêñ-
ïðåññèè ìîëåêóëû CD56) è ôóíêöèÿì [8]. Îáëàäàþùàÿ âû-
ñîêîé öèòîòîêñè÷íîñòüþ CD56dim ñóáïîïóëÿöèÿ ñîñòàâëÿåò
êàê ìèíèìóì 90 % âñåõ öèðêóëèðóþùèõ ÍÊ è èìååò çíà÷è-
òåëüíîå ñîäåðæàíèå ïåðôîðèíà, ãðàíçèìà è öèòîëèòè÷å-
ñêèõ ãðàíóë. CD56bright-ïîïóëÿöèÿ ñîñòàâëÿåò îêîëî 10 %
îò îáùåãî ïóëà öèðêóëèðóþùèõ ÍÊ, îäíàêî ýòè êëåòêè îá-
íàðóæèâàþòñÿ êàê ðåçèäåíòû âî âòîðè÷íûõ ëèìôîèäíûõ
îðãàíàõ è â íåëèìôîèäíûõ îðãàíàõ, òàêèõ êàê ïå÷åíü è
ìàòêà [9]. CD56bright-ÍÊ èíòåíñèâíî ñåêðåòèðóþò öèòîêèíû
(èíòåðôåðîí ãàììà, ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëè àëüôà, ãðàíó-
ëîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíûé êîëîíèåñòèìóëèðóþùèé ôàê-
òîð è äð.). Ðÿä èññëåäîâàíèé ïîêàçûâàåò èçìåíåíèå îá-
ùåãî ñîäåðæàíèÿ ÍÊ è èçìåíåíèå ñîîòíîøåíèÿ
CD56bright/CD56dim-ïîïóëÿöèè ÍÊ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè
ïðè âèðóñíûõ çàáîëåâàíèÿõ, â ÷àñòíîñòè ïðè ãðèïïå [10], â

òîì ÷èñëå èçó÷àëîñü èõ ñîäåðæàíèå äî è ïîñëå âàêöèíà-
öèè [11]; ïðè âèðóñíîì ãåïàòèòå Ñ îáíàðóæåíà ïðÿìàÿ êîð-
ðåëÿöèÿ ñîäåðæàíèÿ CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ ñ óðîâíåì
âèðåìèè [12]. Â ðîññèéñêîé àêóøåðñêî-ãèíåêîëîãè÷åñêîé
ïðàêòèêå â êîìïëåêñå äîðîäîâîé ïîäãîòîâêè áåðåìåííûõ
ñ óðîãåíèòàëüíûìè èíôåêöèÿìè ïðèìåíÿåòñÿ ïðåïàðàò
íà îñíîâå ðåêîìáèíàíòíîãî èíòåðôåðîíà àëüôà-2b
ÂÈÔÅÐÎÍ®.

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå
îòíîñèòåëüíîãî ñîäåðæàíèÿ CD56bright-ïîïóëÿöèè íàòó-
ðàëüíûõ êèëëåðîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè áåðåìåííûõ
æåíùèí ñ óðîãåíèòàëüíûìè èíôåêöèÿìè ïðè ëå÷åíèè
ïðåïàðàòîì ÂÈÔÅÐÎÍ®.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Îñíîâíóþ ãðóïïó èññëåäîâàíèÿ ñîñòàâèëè áåðåìåííûå
ãðóïïû ðèñêà ïî ðàçâèòèþ âíóòðèóòðîáíîé èíôåêöèè (ëà-
áîðàòîðíî-êëèíè÷åñêèå ïðèçíàêè ÓÃÈ, ðåöèäèâû âóëüâî-
âàãèíàëüíîé èíôåêöèè, âîñïàëèòåëüíûå çàáîëåâàíèÿ îð-
ãàíîâ ìàëîãî òàçà â àíàìíåçå, ñèíäðîì ïîòåðè ïëîäà â
àíàìíåçå, îñëîæíåíèÿ íàñòîÿùåé áåðåìåííîñòè — ïåð-
ìàíåíòíàÿ óãðîçà ïðåðûâàíèÿ áåðåìåííîñòè) ñî ñðîêîì
ãåñòàöèè 14–25 íåäåëü (ãðóïïà 1, n = 30). Ïîñëå ïîäïèñà-
íèÿ èíôîðìèðîâàííîãî ñîãëàñèÿ íà ó÷àñòèå â èññëåäîâà-
íèè ãðóïïà 1 áûëà ðàíäîìèçèðîâàíà íà 2 ãðóïïû, â îäíîé
èç êîòîðûõ áåðåìåííûì ïðîâîäèëàñü ñòàíäàðòíàÿ òåðà-
ïèÿ ÓÃÈ ñ öåëüþ ïðîôèëàêòèêè ÂÓÈ (ãðóïïà 2, n = 15),
à âòîðàÿ ãðóïïà â äîïîëíåíèè ê ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ïî-
ëó÷àëà ïðåïàðàò èíòåðôåðîíà àëüôà-2b ÂÈÔÅÐÎÍ®, ñóï-
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ïîçèòîðèè ðåêòàëüíûå, ñîãëàñíî ñõåìå: ÂÈÔÅÐÎÍ®
500000 ÌÅ ïî 1 ñóïïîçèòîðèþ ÷åðåç 12 ÷ (2 ðàçà â äåíü) â
òå÷åíèå 10 äíåé; çàòåì ïî 1 ñâå÷å ÷åðåç 12 ÷ (2 ðàçà â
äåíü) äâàæäû â íåäåëþ — 10 ñóïïîçèòîðèé; çàòåì êàæ-

äûå 4 íåäåëè ïîâòîðÿëè ïðîôèëàêòè÷åñêèé ñòàáèëèçè-
ðóþùèé êóðñ ïðåïàðàòà ÂÈÔÅÐÎÍ® 150000 ÌÅ ïî
1 ñóïïîçèòîðèþ êàæäûå 12 ÷ â òå÷åíèå 5 äíåé (ãðóïïà 3,
n = 15). Çàáîð âåíîçíîé êðîâè ñ öåëüþ ïðîâåäåíèÿ èììó-
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Ðèñ. 1. Áåðåìåííàÿ Â., 30 ëåò, óðåàïëàçìîç, áàêòåðèàëüíûé âàãè-
íîç, êàíäèäîçíûé êîëüïèò. Ñðîê ãåñòàöèè 24 íåäåëè, äî íà÷àëà òå-
ðàïèè. Îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ
(NK-total) — 11,10 % îò îáùåãî ÷èñëà ëèìôîöèòîâ. Ñîäåðæàíèå
CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ (NK-56bright) — 1,21 % îò îáùåãî ÷èñëà
ëèìôîöèòîâ.

Ðèñ. 2. Áåðåìåííàÿ Â., ñðîê ãåñòàöèè 39 íåäåëü, ïî îêîí÷àíèè òå-
ðàïèè. Ñàìîñòîÿòåëüíîå ðîäîðàçðåøåíèå íà 40 íåäåëå. Îòíîñè-
òåëüíîå ñîäåðæàíèå íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ (NK-total) — 10,44 %
îò îáùåãî ÷èñëà ëèìôîöèòîâ, ñîäåðæàíèå CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ
(NK-56bright) — 0,83 % îò îáùåãî ÷èñëà ëèìôîöèòîâ.



íîôåíîòèïèðîâàíèÿ îñóùåñòâëÿëè â ãðóïïå 1 äî íà÷àëà
ðàíäîìèçàöèè, à â ãðóïïàõ 2 è 3 — ïî îêîí÷àíèè òåðàïèè
(íà ñðîêå ãåñòàöèè 26–40 íåäåëü). Ãðóïïó ñðàâíåíèÿ ñî-
ñòàâèëè 15 áåðåìåííûõ æåíùèí áåç êëèíèêî-ëàáîðàòîð-
íûõ ïðèçíàêîâ ÓÃÈ íà ðàçíûõ ñðîêàõ ãåñòàöèè (8–40 íå-
äåëü) (ãðóïïà 4, n = 15). Íà äâóõëàçåðíîì ïðîòî÷íîì öè-
òîôëóîðèìåòðå FACSCalibur (ïðîèçâîäñòâà ôèðìû «Becton
Dickinson», ÑØÀ) ñ èñïîëüçîâàíèåì ìîíîêëîíàëüíûõ àí-
òèòåë («Becton Dickinson», ÑØÀ) â îáðàçöàõ ïåðèôåðè÷å-
ñêîé êðîâè èññëåäîâàëè îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå ñëå-
äóþùèõ îñíîâíûõ ñóáïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ: Â-ëèìôî-
öèòîâ, Ò-ëèìôîöèòîâ, Ò-õåëïåðîâ, öèòîòîêñè÷åñêèõ
Ò-ëèìôîöèòîâ, ÍÊ è CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ. Ïîëó÷åííûå
äàííûå ñòàòèñòè÷åñêè îáðàáàòûâàëè íà ïðîãðàììíîì
îáåñïå÷åíèè SPSS äëÿ Windows. Çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ïî-
ëó÷åííûõ ñðåäíèõ çíà÷åíèé èììóíîôåíîòèïèðîâàíèÿ
ëåéêîöèòîâ ìåæäó âûáîðêàìè îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ ìå-
òîäà îäíîôàêòîðíîãî äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà one-way
ANOVA. Îòëè÷èÿ ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè ð < 0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå îòäåëüíûõ ñóáïîïóëÿöèé
ëèìôîöèòîâ, âûðàæåííîå â ïðîöåíòàõ îò îáùåãî ÷èñëà
ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè èññëåäîâàííûõ áåðå-
ìåííûõ æåíùèí, ïðåäñòàâëåíî â òàáëèöå 1. Äëÿ áåðåìåí-
íûõ ñ ÓÃÈ õàðàêòåðíû áîëåå âûñîêèå óðîâíè ñîäåðæàíèÿ
Ò-ëèìôîöèòîâ (â òîì ÷èñëå Ò-õåëïåðîâ) è CD56bright-ïîïó-
ëÿöèè ÍÊ ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè áåðåìåííûìè æåí-
ùèíàìè. Ïîñëå ëå÷åíèÿ ïðåïàðàòîì èíòåðôåðîíà àëü-
ôà-2b óðîâåíü CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ â ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè èññëåäîâàííûõ áåðåìåííûõ äîñòîâåðíî ñíèæàëñÿ
äî óðîâíåé, õàðàêòåðíûõ äëÿ çäîðîâûõ áåðåìåííûõ, òîãäà
êàê ïî îêîí÷àíèè ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ÓÃÈ èçìåíåíèé â
ñóáïîïóëÿöèîííîì ñîñòàâå ëèìôîöèòîâ ïî ñðàâíåíèþ
ñ àíàëîãè÷íûìè ïîêàçàòåëÿìè äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ íå
íàáëþäàëîñü.

Íà ðèñóíêàõ 1 è 2 ïðåäñòàâëåíû ãèñòîãðàììû èììóíî-
ôåíîòèïèðîâàíèÿ êëåòîê ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïàöèåíò-
êè ñ ÓÃÈ äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ ïðåïàðàòîì èíòåðôåðîíà àëü-
ôà-2b âî âòîðîì òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè (ðèñ. 1), è ïî
îêîí÷àíèè ëå÷åíèÿ ïåðåä ðîäîðàçðåøåíèåì (ðèñ. 2).

Â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ ñîäåðæàíèå CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ
ñíèçèëîñü ñ 1,2 äî 0,8 % îò îáùåãî ÷èñëà ëåéêîöèòîâ ïå-
ðèôåðè÷åñêîé êðîâè, ÷òî êëèíè÷åñêè ñîïðîâîæäàëîñü
óìåíüøåíèåì ÷àñòîòû áàêòåðèàëüíîãî âàãèíîçà è îñëîæ-
íåíèé áåðåìåííîñòè. Òåðàïèÿ ïðåïàðàòîì èíòåðôåðîíà
àëüôà-2b îáåñïå÷èëà áëàãîïðèÿòíûé èñõîä áåðåìåííîñòè
äàííîé ïàöèåíòêè: íà 40 íåäåëå ïóòåì ñàìîñòîÿòåëüíîãî
ðîäîðàçðåøåíèÿ ó íåå ðîäèëñÿ êëèíè÷åñêè çäîðîâûé
ìàëü÷èê (âåñ 3800 ã, 52 ñì, 8/9 áàëëîâ ïî Àïãàð, ïîñåâû èç
çåâà — ðîñòà íåò, îáùèé àíàëèç êðîâè — íîðìà).

Çàêëþ÷åíèå

Ïðåïàðàò ðåêîìáèíàíòíîãî èíòåðôåðîíà àëüôà-2b
ÂÈÔÅÐÎÍ® â ëåêàðñòâåííîé ôîðìå ñóïïîçèòîðèè ðåê-
òàëüíûå óñïåøíî ïðèìåíÿåòñÿ â ðîññèéñêîé àêóøåð-
ñêî-ãèíåêîëîãè÷åñêîé ïðàêòèêå îêîëî 20 ëåò â êîìïëåêñå
äîðîäîâîé ïîäãîòîâêè áåðåìåííûõ ñ ÓÃÈ äëÿ ïðîôèëàê-
òèêè ÂÓÈ [13, 14].

Äàííûå, ïîëó÷åííûå â õîäå íàñòîÿùåãî ëàáîðàòîð-
íîãî èññëåäîâàíèÿ, ïîäòâåðæäàþò ðàíåå ïîêàçàííûé
áëàãîïðèÿòíûé êëèíè÷åñêèé ýôôåêò ïðåïàðàòà, êîòîðûé
çàêëþ÷àåòñÿ â 1,5–2-êðàòíîì ñíèæåíèè ÷àñòîòû îñëîæíå-
íèé áåðåìåííîñòè è ðîäîâ, áîëåå ÷åì äâóêðàòíîì óâåëè-
÷åíèè ÷àñòîòû ðîæäåíèÿ çäîðîâûõ äåòåé [15, 16]. Îáíàðó-
æåíî äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå îòíîñèòåëüíîãî ñîäåðæà-
íèÿ CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè
áåðåìåííûõ ñ ÓÃÈ ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè áåðåìåí-
íûìè, à òàêæå ñíèæåíèå CD56bright-ïîïóëÿöèè ÍÊ â ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè áåðåìåííûõ ñ ÓÃÈ, ïîëó÷àâøèõ
ÂÈÔÅÐÎÍ® â ñîñòàâå êîìïëåêñíîé äîðîäîâîé ïîäãîòîâêè.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ðàñøèðÿþò íàøè ïðåäñòàâ-
ëåíèÿ î ðîëè ÍÊ â ýëèìèíàöèè âèðóñíîé èíôåêöèè è ïîä-
÷åðêèâàþò âàæíîñòü äàëüíåéøåãî èññëåäîâàíèÿ ìåõà-
íèçìîâ äåéñòâèÿ ïðåïàðàòîâ ýêçîãåííîãî èíòåðôåðîíà
àëüôà â ëå÷åíèè õðîíè÷åñêèõ âèðóñíûõ çàáîëåâàíèé.
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Òàáëèöà 1. Îòíîñèòåëüíîå ñîäåðæàíèå ñóáïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè èññëåäîâàííûõ áåðåìåííûõ æåíùèí

Ñóáïîïóëÿöèÿ ëèìôîöèòîâ
1 ãðóïïà
(n = 30)

2 ãðóïïà
(n = 15)

3 ãðóïïà
(n = 15)

4 ãðóïïà
(n = 15)

T-ëèìôîöèòû (CD3+CD19–), % 78,32±3,65a 80,19±7,09c 79,72±5,84e 73,56±5,83

Ò-õåëïåðû (CD3+CD4+), % 46,18±6,28a 46,84±7,21c 43,07±3,69 41,62±4,04

Öèòîòîêñè÷åñêèå Ò-ëèìôîöèòû (CD3+CD8+), % 29,27±6,25 31,66±10,44 33,58±5,16 30,04±5,27

Â-ëèìôîöèòû (CD3–CD19+), % 9,42±2,78a 9,14±4,0c 10,08±3,04 13,02±4,64

ÍÊ (CD3–CD56+), % 11,18±3,51 9,02±4,0 9,46±2,82 10,86±3,41

ÑD56bright-ÍÊ (CD3–ÑD56bright), % 1,08±0,19a, b 1,3±0,18c, d 0,74±0,15 0,79±0,13

Ïðèìå÷àíèÿ: 1. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû â âèäå ñðåäíåãî ±SD.
2. Ãðóïïà 1: áåðåìåííûå ñ ÓÃÈ, äî íà÷àëà òåðàïèè, n = 30;
Ãðóïïà 2: áåðåìåííûå ñ ÓÃÈ, íå ïîëó÷àâøèå ÂÈÔÅÐÎÍ® â êîìïëåêñå äîðîäîâîé ïîäãîòîâêè, n = 15;
Ãðóïïà 3: áåðåìåííûå ñ ÓÃÈ, ïîëó÷àâøèå ÂÈÔÅÐÎÍ® â êîìïëåêñå äîðîäîâîé ïîäãîòîâêè, íà÷èíàÿ ñî âòîðîãî òðèìåñòðà,
n = 15;
Ãðóïïà 4: áåðåìåííûå áåç ëàáîðàòîðíî-êëèíè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ ÓÃÈ, n = 15.
a Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè 1 è 4 (p < 0,05).
b Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè 1 è 3 (p < 0,05).
c Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè 2 è 4 (p < 0,05).
d Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè 2 è 3 (p < 0,05).
e Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè 3 è 4 (p < 0,05).
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