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Àêòóàëüíîñòü. Ñîãëàñíî ïîñëåäíèì ïðåäñòàâëå-
íèÿì, ìåõàíèçì ôîðìèðîâàíèÿ ëþáîãî ïàòîëîãè÷åñ-
êîãî ñîñòîÿíèÿ îáóñëîâëåí âçàèìîäåéñòâèåì äâóõ
ôàêòîðîâ: «âíåøíèõ», îïðåäåëÿþùèõ âîçíèêíîâåíèå
áîëåçíè, è «âíóòðåííèõ», îòâåòñòâåííûõ çà îòâåò îðãà-
íèçìà íà ðàçâèòèå ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà. Ñðåäè
ýíäîãåííûõ ôàêòîðîâ â ïîñëåäíåå âðåìÿ âàæíîå ìå-
ñòî îòâîäÿò ñèñòåìå ãëàâíîãî êîìïëåêñà ãèñòîñîâìå-
ñòèìîñòè ÷åëîâåêà HLA (Human Leucocyte Antigens)
– îäíîé èç íàèáîëåå áèîëîãè÷åñêè çíà÷èìûõ ñèñòåì
îðãàíèçìà ÷åëîâåêà, õàðàêòåðèçóþùåéñÿ âûðàæåííûì

ïîëèìîðôèçìîì è ÿâëÿþùåéñÿ íàèáîëåå èçó÷åííîé
èç âñåõ ãåíåòè÷åñêèõ ñèñòåì. Ñîãëàñíî âèðóñíî-èì-
ìóíîãåíåòè÷åñêîé êîíöåïöèè ïàòîãåíåçà âèðóñíûõ
ãåïàòèòîâ, èõ âîçíèêíîâåíèå, êëèíè÷åñêèé ïîëèìîð-
ôèçì, õàðàêòåð òå÷åíèÿ è èñõîäîâ îáóñëîâëåíû ãåíå-
òè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàííûìè îñîáåííîñòÿìè èììóí-
íîãî îòâåòà. Âìåñòå ñ òåì, íåñìîòðÿ íà ïîòåíöèàëüíî
áîëüøóþ îïàñíîñòü ìèêñò-èíôåêöèè HAV+HBV äëÿ
çäîðîâüÿ áîëüíûõ ïî ñðàâíåíèþ ñ ñîîòâåòñòâóþùè-
ìè ìîíîãåïàòèòàìè, èçó÷åíèå HLA-àíòèãåíîâ ïðè íåé
äî ñèõ ïîð íå ïðîâîäèëîñü.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì, öåëüþ íà-
øåãî èññëåäîâàíèÿ ñòàëî èçó÷åíèå âûðàæåííîñòè êëè-
íèêî-áèîõèìè÷åñêèõ èçìåíåíèé ïðè ãåïàòèòå À íà
ôîíå íîñèòåëüñòâà HBV â çàâèñèìîñòè îò îñîáåííî-
ñòåé HLA-ôåíîòèïà áîëüíûõ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Äëÿ ðåøåíèÿ ïîñòàâëåí-
íûõ çàäà÷ íàìè áûëè ïðîâåäåíû èììóíîãåíåòè÷åñ-
êèå èññëåäîâàíèÿ ó 81 ïàöèåíòà ñ ìèêñò-èíôåêöèåé
HAV+HBV â âîçðàñòå îò 15 äî 50 ëåò (â ñðåäíåì
21,49±0,90 ãîä), ïðîõîäèâøèõ ñòàöèîíàðíîå ëå÷åíèå
â 1998-2005 ãã. â Êèðîâñêîé èíôåêöèîííîé êëèíè-
÷åñêîé áîëüíèöå (ãë. âðà÷ À. Øóáèí). Èç íèõ ìóæ÷èí
áûëî 45, æåíùèí – 36. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ äèàãíîç áûë
ïîñòàâëåí íà îñíîâàíèè êîìïëåêñà ýïèäåìèîëîãè-
÷åñêèõ è êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ äàííûõ è ïîäòâåð-
æäåí ñåðîëîãè÷åñêèì ñïîñîáîì (ÈÔÀ III ïîêîëåíèÿ).
HLA-òèïèðîâàíèå îñóùåñòâëåíî ñòàíäàðòíûì äâóõ-
ñòóïåí÷àòûì ìèêðîëèìôîöèòîòîêñè÷åñêèì òåñòîì (P.
Terasaki et al., 1978) ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà ñïåöè-
ôè÷åñêèõ ñûâîðîòîê ÑÏáÍÈÈ ãåìàòîëîãèè è ïåðå-
ëèâàíèÿ êðîâè (Ðîññèÿ). Èç 81 ïàöèåíòà ñ óñòàíîâ-
ëåííûì HLA-ôåíîòèïîì àíòèãåíû ëîêóñîâ À è Â
áûëè èññëåäîâàíû ó âñåõ (81), Cw – 60. Ãðóïïó êîíò-
ðîëÿ ïðè èììóíîãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ñîñòà-
âèëè 795 ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ äîíîðîâ Âîëãî-Âÿòñ-
êîãî ðåãèîíà, ñîïîñòàâèìûõ ïî âîçðàñòó è ïîëó ñ ãðóï-
ïîé áîëüíûõ ñìåøàííîé èíôåêöèåé HAV+HBV (Ã.
Çàéöåâà, 1989). Äëÿ îöåíêè êëèíè÷åñêèõ è áèîõèìè-
÷åñêèõ, äàííûõ, à òàêæå äëÿ âûÿâëåíèÿ âçàèìîñâÿçè
ìåæäó îòäåëüíûìè HLA-ïàðàìåòðàìè (àíòèãåíàìè,
ôåíîòèïàìè, ãàïëîòèïàìè) è êëèíèêî-ëàáîðàòîðíû-
ìè ïîêàçàòåëÿìè ïðèìåíÿëè îáùåïðèíÿòûå ìåòîäû
âàðèàöèîííîé ñòàòèñòèêè.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû. Ïðè àíàëèçå ÷àñòîòû
âñòðå÷àåìîñòè òêàíåâûõ àíòèãåíîâ ó ïàöèåíòîâ ñ
ìèêñò-ãåïàòèòîì À+Â ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè
áûëè îáíàðóæåíû ðÿä îñîáåííîñòåé. Â ÷àñòíîñòè, ó
áîëüíûõ ñ ïîâûøåííîé ÷àñòîòîé âñòðå÷àþòñÿ àíòè-
ãåíû HLA-À10, Â21, Cw2 è Cw5, óâåëè÷èâàÿ ðèñê ðàç-
âèòèÿ ñìåøàííîé èíôåêöèè HAV+HBV ó èõ îáëàäà-
òåëåé â 2,27-7,64 ðàç. Íàïðîòèâ, àíòèãåí HLA-Â5 âñòðå-
÷àåòñÿ ó çàáîëåâøèõ äîñòîâåðíî ðåæå, ÷åì ó çäîðîâûõ,
îáóñëàâëèâàÿ ïîâûøåííóþ óñòîé÷èâîñòü ê ìèêñò-ãå-
ïàòèòó À+Â åãî íîñèòåëåé. Ñâåäåíèÿ î õàðàêòåðå ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ ó áîëüíûõ íå îòäåëüíûõ HLA-àíòèãåíîâ,
à èõ ñî÷åòàíèé ïî äâóì è áîëåå àíòèãåííûì ëîêóñàì
çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàåò äèàãíîñòè÷åñêóþ öåííîñòü
èññëåäîâàíèé. Â ñâÿçè ñ ýòèì, ìû ïðîàíàëèçèðîâàëè
÷àñòîòó âñòðå÷àåìîñòè ôåíî- è ãàïëîòèïè÷åñêèõ ñî-
÷åòàíèé òêàíåâûõ àíòèãåíîâ ïðè ìèêñò-ãåïàòèòå À+Â
ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè. Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî
îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ ñðåäè áîëüíûõ ñìåøàííîé
èíôåêöèåé HAV+HBV äîñòîâåðíî ÷àùå âûÿâëÿþòñÿ
HLA-ôåíîòèïû À10-À19, B7-B21, B8-B13, B17-B18, B21-
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B35, Cw2-Cw3 è ãàïëîòèïû HLA-A3-B21, A9-B8, A9-
B21, A10-B7, A10-B14, A10-B17, A10-B22, A3-Cw2, A10-
Cw3, A19-Cw2, B18-Cw2, A2-B18-Cw2, çíà÷èòåëüíî
ïðåäðàñïîëàãàþùèå ê ðàçâèòèþ çàáîëåâàíèÿ èõ îá-
ëàäàòåëåé.

Èòàê, èììóíîãåíåòè÷åñêèì ìàðêåðàìè HAV-
èíôåêöèè íà ôîíå íîñèòåëüñòâà HBV ÿâëÿþòñÿ HLA-
À10, Â21, Cw2, Cw5, À10-À19, B8-B13, Â17-Â18, B21-B35,
A3-B21, À9-Â8, A9-B21, À10-Â7, À10-Cw3, Â18-Cw2. Çà-
ùèòíóþ ðîëü â îòíîøåíèè ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ èã-
ðàþò HLA-Â5, À2-Cw3, A3-Cw4, B35-Cw4, A3-B35-Cw4.

Äëÿ âûÿñíåíèÿ ìåõàíèçìà âçàèìîñâÿçè òêàíå-
âûõ àíòèãåíîâ ñ ïðåäðàñïîëîæåííîñòüþ ê ïàòîëîãè-
÷åñêîìó ïðîöåññó, ñ öåëüþ óòî÷íåíèÿ ïðè÷èí êëèíè-
÷åñêîãî ïîëèìîðôèçìà çàáîëåâàíèÿ, ìû èçó÷èëè âû-
ðàæåííîñòü êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ïðè
ñìåøàííîé èíôåêöèè HAV+HBV â çàâèñèìîñòè îò
HLA-ôåíîòèïà ïàöèåíòîâ. Â ðåçóëüòàòå áûëî îáíà-
ðóæåíî, ÷òî ñðåäè áîëüíûõ ñ óõóäøåíèåì ñàìî÷óâ-
ñòâèÿ ïðè ïîÿâëåíèè æåëòóõè ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöè-
åíòàìè áåç åãî óõóäøåíèÿ äîñòîâåðíî ïîâûøåíà ÷à-
ñòîòà HLA-Â13. Ãîëîâîêðóæåíèå èìååò ïîëîæèòåëü-
íûå àññîöèàöèè ñ HLA-B40, A9-B40, B8-Cw2, B40-Cw2,
A3-B8-Cw2, ãîëîâíàÿ áîëü – A2-B18-Cw2, íàðóøåíèå
ñíà – A2-A11, A2-B35, A11-B35, ðâîòà – Cw6, B7-B35,
áîëè â îáëàñòè ïå÷åíè – Â21, À2-Â7, íåóñòîé÷èâîñòü
ñòóëà – Â35, ìåòåîðèçì, âçäóòèå æèâîòà – À26, À28-
Â21, A9-B18-Cw2. Ãåìîððàãè÷åñêèé ñèíäðîì îáóñëîâ-
ëåí ïðèñóòñòâèåì â ôåíîòèïå áîëüíûõ HLA-B13, A2-
B8, çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå ðàçìåðîâ ïå÷åíè – Â8,
ñïëåíîìåãàëèÿ – À19, âûñîêàÿ ãèïåðáèëèðóáèíåìèÿ
– Â17, èíòåíñèâíûé öèòîëèç – Cw3, Â40-Cw3, âûðà-
æåííàÿ ìåçåíõèìàëüíî-âîñïàëèòåëüíàÿ ðåàêöèÿ –
Â18-Cw2, ñóùåñòâåííîå óãíåòåíèå ïðîöåññîâ ñèíòåçà
áåëêà â ïå÷åíè – B35-Cw4, A2-B35-Cw4. Âûðàæåííàÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïåðèîäà ðàçãàðà èìååò ïîëîæè-
òåëüíûå àññîöèàöèè ñ HLA-À28, Cw4, A2-A3, B21-B35,
A2-B8, A1-Cw4, A2-Cw4, A3-Cw4, B8-Cw4, B35-Cw4.

Òàêèì îáðàçîì, êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêèå ïîêà-
çàòåëè ïðè ñìåøàííîé èíôåêöèè HAV+HBV áîëåå
âûðàæåíû ïðè íàëè÷èè â ôåíîòèïå HLA-A19, A28, B8,
B13, B17, Cw3, Cw4, A2-A3, B21-B35, A2-B8, A1-Cw4, A2-
Cw4, A3-Cw4, B8-Cw4, Â18-Cw2, Â35-Cw4, Â40-Cw3, A2-
B35-Cw4, ñðåäè êîòîðûõ ìíîãèå ñïåöèôè÷íîñòè
(HLA-B8, B17, A2-A3, B21-B35, A2-B8, A3-Cw4, Â18-Cw2,
Â35-Cw4), âèäèìî, àññîöèèðóÿñü ñ íåàäåêâàòíîé èì-
ìóíîðåàêòèâíîñòüþ, íå òîëüêî ïðåäðàñïîëàãàþò ê
ðàçâèòèþ äàííîãî çàáîëåâàíèÿ, íî òàêæå îáóñëàâëè-
âàþò åãî ñðåäíåòÿæåëîå èëè òÿæåëîå, íåãëàäêîå è çà-
òÿæíîå òå÷åíèå, à òàêæå ôîðìèðîâàíèå íåáëàãîïðè-
ÿòíûõ èñõîäîâ.

Âûâîäû. Ãåíåòè÷åñêèé ôîí èãðàåò âàæíóþ ðîëü
â ðàçâèòèè ìèêñò-èíôåêöèè ãåïàòèòà À è íîñèòåëü-
ñòâà HBV: èììóíîãåíåòè÷åñêèìè ìàðêåðàìè çàáîëå-
âàíèÿ ÿâëÿþòñÿ HLA-À10, Â21, Cw2, Cw5, À10-À19, B8-
B13, B21-B35, À3-Â21, A9-B21. Çàùèòíóþ ðîëü â îòíî-
øåíèè âîçíèêíîâåíèÿ ñî÷åòàííîé èíôåêöèè
HAV+HBV èãðàþò HLA-Â5, À2-Cw3, A3-Cw4, B35-Cw4,
A3-B35-Cw4. Ïðèâåäåííûå äàííûå ìîæíî èñïîëüçî-
âàòü äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ ñðåäè íàñåëåíèÿ ãðóïï, èìå-
þùèõ ïîâûøåííûé ðèñê ðàçâèòèÿ äàííîé ïàòîëî-
ãèè, ñ öåëüþ åå ñâîåâðåìåííîé ïðîôèëàêòèêè (ïó-
òåì âàêöèíàöèè ïðîòèâ ãåïàòèòà À âñåõ íåèììóííûõ
ê HAV íîñèòåëåé HBV).

Ïðåèìóùåñòâåííàÿ âûðàæåííîñòü êëèíèêî-
áèîõèìè÷åñêèõ èçìåíåíèé ïðè ìèêñò-ãåïàòèòå À+Â
ãåíåòè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàíà è àññîöèèðóåòñÿ ñ íà-
ëè÷èåì â ôåíîòèïå áîëüíûõ HLA-A19, A28, B8, B13,
B17, Cw3, Cw4, A2-A3, B21-B35, A2-B8, A1-Cw4, A2-Cw4,
A3-Cw4, B8-Cw4, Â18-Cw2, Â35-Cw4, Â40-Cw3, A2-B35-
Cw4. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ìîæíî èñïîëüçîâàòü â
êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíûõ êðèòåðèåâ ïðîãíîçà äàííîé
ïàòîëîãèè, à òàêæå äëÿ âûáîðà åå àäåêâàòíîé òåðàïèè
åùå â íà÷àëå èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà ñ öåëüþ óëó÷-
øåíèÿ ïðîãíîçà çàáîëåâàíèÿ.
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