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изиологические аутоантитела в регуляции 
гомеостаза 

В 1964 г. Niels К. Jerne из Базельского института 
иммунологии была присуждена Нобелевская премия 
за разработку и обоснование сетевой (идиотип-ан-
тиидиотипической) теории регуляции иммунитета 
[16|. Согласно одному из ее постулатов, иммунная 
система здорового человека продуцирует антитела 
(Ата1) не только к чужеродным (ксеногенным) ан­
тигенам, но и к любым антигенам собственного ор­
ганизма, т.е. аутоантитела. В свою очередь, антиген­
ные структуры связывающих сайтов гипервариа­
бельной области а-АТ1 (эпитопы, именуемые идио-
типами) являются индукторами синтеза антиидио-
типических, или вторичных антител (АИАТ; АТ2). 
Антигенспецифичные ATI и их функциональные 
противовесы, соответствующие АТ2, взаимодейству­
ют как между собой, так и с мембранными антиген­
ными рецепторами многочисленных клонов имму-
нокомпетентных клеток и формируют идиотип-ан-
тиидиотипическую сеть. Последняя служит для ре­
гуляции интенсивности иммунного ответа на те или 
иные эндогенные и экзогенные антигенные стиму­
лы, в частности, для предотвращения патологичес­
кой гиперактивации лимфоцитов определенной 
специфичности и превенции гиперпродукции как 
ауто-АТ, так и AT к чужеродным антигенам. 

В 1980-90 годах получены экспериментальные 
подтверждения присутствия в кровотоке здоровых 
лиц сотен разных по антигенной направленности 
естественных (физиологических) ауто-АТ: к гормо­
нам, рецепторам, компонентам межклеточного мат-
рикса, белкам цитоскелета, ДНК, гистонам, многим 
ферментам, маркерам главного комплекса гистосов-
местимости и другим эндогенным соединениям [5]. 
Установлено, что ауто-АТ синтезируются преиму­
щественно С0 5 + -лимфоцитами, постоянно присут-. 
ствующими в организме здорового человека и со­
ставляющими 20-30% от общей р-клеточной попу­

ляции [11]. Некоторое время считалось, что естест­
венные ауто-АТ являются исключительно низкоаф­
финными полиреактивными молекулами класса 
IgM [11|. Однако в последующем было установлено, 
что около половины циркулирующих в кровотоке 
ауто-АТ относится к классу IgG и продуцируется в 
кровотоке ауто-АТ относится к классу IgG и проду­
цируются не только C D 5 t , но и CD 5 -лимфоцитами 
[9, 10]. При этом значительная часть естественных 
ауто-АТ класса IgG моноспецифична по своей анти­
генной направленности, а их аффинность может до­
стигать значения 10-12 М и выше [9, 10]. 

Таким образом, миллиарды клонов специализи­
рованных иммунокомпетентных клеток оказывают­
ся вовлеченными в продукцию по 20-30 тыс. моле­
кул ауто-АТ ежеминутно [5|. В результате в организ­
ме человека ежедневно на протяжении всей жизни 
производятся сотни миллиграммов ауто-АТ разной 
специфичности, синтез которых не является потен­
циально опасным биологическим нонсенсом. На­
против, естественные ауто-АТ, вероятно, выполня­
ют важные регуляторные функции. Принципиально 
важно, что AT обладают способностью специфичес­
ки взаимодействовать с антигенами-мишенями in 
vitro [5, 7, 15], меняя их конформационные характе­
ристики. Влияя на пространственную структуру бел­
ков, блокируя либо активируя определенные функ­
циональные сайты антигенов, AT оказываются уни­
версальным инструментом, способным специфичес­
ки и обратимо менять функциональную активность 
своих мишеней, что может иметь важнейшее значе­
ние в регуляции гомеостаза [5]. 

Кроме того, естественные AT ко многим гормо­
нам и биологически активным пептидам (инсулину, 
фактору роста нервов, вазоактивному интестиналь-
ному пептиду, цитокинам и др.) специфически свя­
зывают и предохраняют эти лабильные молекулы от 
преждевременной протеолитической деградации. 
Гормонспецифические AT обеспечивают и адрес­
ную доставку соответствующих молекул к участкам 
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специфического связывания, в которых происходит 
диссоциация комплексов антиген-антитело и взаи­
модействие пептидных лигандов со специализиро­
ванными высокоаффинными рецепторами |10]. 
Протективная роль AT в подобных случаях проявля­
ется не только в экранировании пептидов от атаки 
протеолитических ферментов, но и в предотвраще­
нии их неэффективного диффузного "размазыва­
ния" по множеству участков низкоаффинного не­
специфического связывания. В результате биологи­
ческая эффективность действия гормонов резко воз­
растает. Например, эффективность действия сома-
тотропина, находящегося в общем кровотоке в виде 
комплекса со специфическими антителами, оказы­
вается на 200-400% более высокой, чем у свободно­
го гормона ]28]. Хорошим примером позитивной 
биологической роли AT является стимуляция мие-
линогенеза некоторыми AT к поверхностным анти­
генам олигодендроцитов [8]. 

Следует признать, что господствовавшие 20-30 
лет назад представления об AT почти исключитель­
но как о важном механизме противоинфекционной 
защиты отражают лишь одну из граней реальности. 
Биологические функции AT, как и иммунной систе­
мы в целом, связаны скорее с поддержанием моле­
кулярной аутентичности организма и гомеостатиче-
ской регуляцией самых разных молекулярно-кле­
точных перестроек в изменяющихся условиях внеш­
ней и внутренней среды [5, 27]. А сложная и раз­
ветвленная система сдержек и противовесов, пред­
ставленная идиотип-антиидиотипической сетью, 
обеспечивает поддержание оптимальных концентра­
ций регуляторных ауто-АТ. К сожалению, в опреде­
ленных условиях AT могут оказываться не только 
союзниками, но и противниками собственного ор­
ганизма. 

\иIиинсу.ппюкьи' антитела и сахарный диабет 1 типа 

Состояние физиологической нормы подразуме­
вает поддержание определенной "золотой середи­
ны" концентрации любых регуляторных молекул, 
включая и естественные ауто-АТ. Если же продук­
ция тех или иных ауто-АТ и их концентрация выхо­
дит (и длительно сохраняется) за физиологически 
допустимые пределы, неизбежно развиваются пато­
логические изменения либо в виде дисрегуляторных 
или даже морфологически определяемых деструк­
тивных аутоиммунных процессов (при гиперпродук­
ции ауто-АТ), либо в виде существенно менее изу­
ченных нарушений общего гомеостаза, связанных с 
недостатком синтеза и секреции определенных ви­
дов физиологических ауто-АТ. В силу чрезвычайно 
высокой специфичности AT, нарушения в продук­
ции тех или иных видов ауто-АТ определяют харак­

терные особенности клинической симтоматики. 
Выше мы отмечали, что специфические антиин-

сулиновые AT, выполняющие по отношению к дан­
ному гормону транспортно-протекторные функции, 
являются нормальным компонентом сыворотки 
крови здорового человека [10], а их физиологичес­
кие концентрации близки к значениям 1-5 мкг/мл. 
Однако у больных СД 1 типа сывороточное содер­
жание антиинсулиновых ауто-АТ класса IgG часто 
оказывается аномально повышенным [1, 6|. Уровни 
патологической продукции таких AT, вероятно, за­
висят от компенсации заболевания и могут быть 
связаны с дозой экзогенно вводимого инсулина, 
длительностью инсулинотерапии, формами и степе­
нью очистки гормонального препарата и другими 
условиями. 

По нашим наблюдениям, при одномоментном 
скрининге случайной выборки больных СД 1 типа 
умеренное превышение нормального уровня AT к 
инсулину отмечается приблизительно у половины 
пациентов, а в 10-15% случаев гиперпродукция AT 
достигает 200% и более [1]. Результаты динамичес­
ких наблюдений свидетельствуют, что периодичес­
кое аномальное повышение содержания таких анти­
тел в сыворотке крови является характерной осо­
бенностью большинства, если не всех больных, 
страдающих СД 1 типа. Могут ли патологические 
изменения в уровнях продукции антиинсулиновых 
AT иметь нежелательные последствия? Некоторые 
данные позволяют утвердительно отвечать на этот 
вопрос. 

Повышенное связывание секретируемого инсу­
лина избытком специфических AT, по-видимому, 
не имеет серьезных патологических последствий. 
Данные экспериментов на лабораторных животных 
(выполнялись нашей сотрудницей А.А.Макаровой) 
и клинические наблюдения за новорожденными де­
тьми матерей, имевших повышенные уровни AT к 
инсулину, свидетельствуют, что связывание инсули­
на избытком антител может вести к умеренно выра­
женным гипогликемическим состояниям, вероятно, 
зависящим от снижения протеолитической деграда­
ции гормона и соответственно пролонгации его би­
ологического действия [1]. 

Более существенное значение может иметь не­
давно обнаруженный феномен [6, 21] перекрестной 
реактивности около трети популяции поликлональ-
ных антиинсулиновых ауто-АТ, присутствующих в 
кровотоке больных СД 1 типа, с одним из важней­
ших нейротрофинов — фактором роста нервов 
(ФРН). Такие ауто-АТ предположительно взаимо­
действуют с минорным эпитопом молекулы инсули­
на и способны связываться структурно близкими 
фрагментами молекул ФРН. По всей вероятности, 
речь идет об эпитопе — Арг-Гли-Фен-Фен-Тир-
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Tpe-...C-концевого участка р-цепи инсулина, сход­
ным с С-концевым фрагментом ФРН (Лиз-Глн-
Тир-Ферн-Фен-Глу-Тре-) [24]. 

Известно, что ФРН, секретируемый многими ти­
пами клеток разных периферических органов и тка­
ней, стимулирует рост вегетативных (симпатичес­
ких) нервных волокон к иннервируемым органам 
[4] и, вероятно, обеспечивает поддержание рабочего 
состояния сети периферической симпатической ин­
нервации. Соответственно избыточное связывание 
(и функциональная инактивация) ФРН перекрестно 
реагирующими с ним антиинсулиновыми AT может 
вести к депривации организма по этому важнейше­
му нейротрофину. Не исключено, что последнее яв­
ляется одним из патогенетических звеньев развития 
диабетической нейропатии, а также может вести к 
нарушениям вегетативной регуляции сосудистого 
тонуса и некоторым формам трофических наруше­
ний у больных СД 1 типа. Нарушения симпатикото-
нической регуляции деятельности сердца, отмечае­
мые более чем у половины больных [17], также мо­
гут быть связаны с антителозависимой ФРН-депри-
вацией. Характерно, что у животных с эксперимен­
тально индуцированным СД наблюдаются наруше­
ния аксонного транспорта ФРН и снижение содер­
жания ФРН в периферических нервных волокнах 
[18]. ФРН необходим не только для периферических 
симпатических нейронов, но и для деятельности 
центральных структур, а именно, холинергических 
нейронов базальных ганглиев переднего мозга [4]. В 
этой связи симптоматичны сообщения о повышен­
ной частоте психических нарушений у больных СД, 
выраженность которых коррелирует с нарастанием 
титров антиинсулиновых AT [31]. 

Завершая рассмотрение возможностей патогене­
тической роли повышенной продукции антиинсули­
новых ATI, нельзя не коснуться вопроса их возмож­
ного участия в развитии собственно СД 1 типа. Тра­
диционно считается, что деструкция р-клеток под­
желудочной железы является клеточно-опосредуе-
мым иммунопатологическим процессом. При этом 
антипанкреатические AT (к инсулину, островковой 
глутаматдегидрогеназе, некоторым мембранным 
белкам и другим антигенам) практически не рассма­
триваются. В то же время известно, что повышение 
титров AT ко многим антигенам поджелудочной же­
лезы обычно регистрируется за годы до клиничес­
кой манифестации болезни [12]. Это, в частности, 
позволяет использовать тесты на содержание таких 
AT для заблаговременного выявления лиц группы 
повышенного риска развития заболевания и диагно­
стики СД на доклинических стадиях [12]. Характер­
но, что динамика нарастания содержания антиинсу­
линовых антител в стадии "предиабета" прямо кор­
релирует с быстротой перехода заболевания в ста­

дию клинической манифестации [13]. Эти и некото­
рые другие данные дают основание предполагать 
участие AT к антигенам р-клеток в их деструкции, 
которое может реализовываться посредством анти-
телозависимых цитотоксических механизмов. 

В этой связи нам представляется логичным пред­
положить следующую картину событий, ведущих к 
развитию СД 1 типа. На ранних стадиях развития 
заболевания именно AT к антигенам островков Лан-
герганса выступают в качестве триггеров аутодест-
руктивных процессов, выдавая "команду" на уничто­
жение собственных островковых клеток антигенне-
специфичным макрофагам и NK-клеткам. Не очень 
интенсивный процесс АТ-зависимого разрушения 
инсулинпродуцирующих клеток может продолжать­
ся годами, длительно оставаясь функционально 
компенсированным. Антигенспецифичные Т-клет-
ки вовлекаются в процессы аутодеструкции на более 
поздних этапах, вероятно, за счет нарушений идио-
тип-антиидиотипического баланса. В результате до­
полнительного вовлечения специфичных для пан-
креоантигенов цитотоксических Т-клеток длитель­
ный вялотекущий патологический процесс заверша­
ется быстрым "разгромом" р-клеток, т.е. происходит 
деструкция большей части инсулинпродуцентов, что 
переводит заболевание в стадию клинической мани­
фестации. 

Дополнительный патогенетический аспект разви­
тия СД, непосредственно связанный с избыточной 
продукцией антиинсулиновых ATI класса IgG, за­
висит от способности последних связывать ФРН, 
создавая депривацию по данному трофическому 
фактору. Дело в том, что, как было установлено в 
экспериментах |2()|, инсулин-продуцируюшие р-
клетки экспрессируют рецепторы ФРН и продуци­
руют сам ФРН. Последний является аутокринным 
трофическим фактором для островковых клеток, а 
его удаление (или АТ-зависимая инактивация) со­
провождается быстрым апоптозом Р-клеток. 

Важно отметить, что несмотря на доказанную, 
хотя и слабовыраженную способность р-клеток к 
регенерации [2], случаев самоизлечения СД практи­
чески не наблюдается. Это указывает на то, что бу­
дучи инициированной, аутодеструкция р-клеток 
становится самоподдерживающимся патологичес­
ким процессом, прогрессия которого превосходит 
регенераторные функции инсулинопродуцирующих 
клеток. Понимание этого позволяет определить 
стратегию поиска новых подходов к лечению СД, 
основанных на предположении о том, что, искусст­
венно разорвав порочный круг (погасив аутодест-
руктивный иммунопатологический процесс), можно 
надеяться на постепенное восстановление инсулин-
секретирующей функции. 

Еще одно важное следствие патологической ги-
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перпродукции антиинсулиновых антител заключает­
ся в способности ATI к индукции избыточного, па­
тологического синтеза антиидиотипических АТ2. 
При этом физиологические соотношения ATI и АТ2 
нередко оказываются сдвинутыми в сторону отно­
сительного избытка ATI либо АТ2. Эксперимен­
тально подтверждено |6, 21, 25], что многократные 
введения животным инсулина сначала приводят к 
повышению продукции антиинсулиновых ATI, что, 
в свою очередь, (спустя недели-месяцы) запускает 
избыточный синтез АТ2 класса IgG, специфическим 
антигеном для которых являются гипервариабель­
ные области (инсулинсвязывающие активные сай­
ты) РаЬ 2-фрагментов антиинсулиновых антител. По 
нашим наблюдениям [6] и данным других исследо­
вателей 1251, такие АТ2 не только взаимодействуют 
с антиинсулиновыми ATI, но и специфически свя­
зываются с инсулиновыми рецепторами, располо­
женными на поверхностных мембранах любых кле­
ток организма. При этом основная часть антиидио­
типических (по сути антиинсулинрецепторных) АТ2 
блокирует соответствующие клеточные рецепторы, 
делая их недоступными для инсулина. Следствием 
этого бывают нарушения углеводного, белкового, 
жирового и энергетического обмена, глубина кото­
рых прямо зависит от соотношений между свобод­
ными и АТ2-блокированными рецепторами. Клини­
ческие наблюдения подтверждают важную роль по­
добных антирецепторных АТ2 в генезе патологичес­
кой инсулинорезистентности [23]. 

По-видимому, в некоторых ситуациях, например, 
вследствие молекулярной мимикрии некоторых ми­
кроорганизмов и эпитопов инсулиновых рецепторов 
может наблюдаться первичная (ATI-независимая) 
избыточная продукция антирецепторных АТ2, вы­
зывающих нарушение функций инсулиновых рецеп­
торов |30|. Это может быть важным патогенетичес­
ким звеном в развитии некоторых вариантов СД 2 
типа, обусловленного не столько недостаточной 
продукцией инсулина, сколько функциональной не­
достаточностью инсулиновых рецепторов. Сниже­
ние содержания антител к инсулиновым рецепторам 
у больных СД 2 типа сопровождается клинически 
выраженной ремиссией [26]. 

Диабетическая фетопатия 

Патологическое повышение синтеза и секреции 
антиинсулиновых ATI, влекущее гиперпродукцию 
соответствующих антиидиотипических антирецеп­
торных АТ2, вероятно, является одним из важных 
факторов в развитии СД и его многочисленных ос­
ложнений. . 

При наступлении беременности у женщин, стра­
дающих СД 1 типа, формирование эмбриона и пло­

да осложняется развитием диабетической фетопатии 
(ДФ). Эта патология встречается более чем у 90% 
плодов и новорожденных, рожденных женщинами с 
СД [1]. Нередко ДФ является причиной гибели пло­
да либо служит основой для разнообразных наруше­
ний здоровья детей в постнатальном периоде. Для 
плода и новорожденного с ДФ характерны не толь­
ко макросомия и анатомическая диспропорция час­
тей тела, но и задержка функционального развития 
всех систем и в первую очередь — нервной системы. 
Это ведет к формированию перинатальной энцефа­
лопатии почти у 100% новорожденных от матерей с 
СД 1 типа, а в 15-20% случаев приводит к психоне­
врологической патологии [1,3]. 

В ходе комплексных клинико-иммунологических 
исследований, выполнявшихся сотрудниками 
МОНИИАГ МЗ РФ и Медико-экологического фон­
да "Чернобыль-тест", был получен ряд новых дан­
ных, позволивших обосновать концепцию основных 
звеньев патогенеза ДФ и разработать клинико-лабо-
раторные критерии прогноза развития ДФ. 

Известно, что плацента не является препятстви­
ем для поступления материнских AT класса IgG к 
плоду [19]. Трансплацентарный перенос материн­
ских AT, идущий за счет активных энергозависимых 
механизмов, обеспечивает избыточную "перекачку" 
и накопление материнских AT в организме плода 
(даже против градиентов концентраций) [19]. Эпи­
зодическое или постоянное повышение уровня ан­
тиинсулиновых ATI класса IgG выявляется у 92% 
беременных с СД 1 типа. Плод у таких женщин раз­
вивается в условиях постоянного или периодически 
возникающего избытка ATI, а также антиидиотипи­
ческих АТ2, блокирующих инсулиновые рецепторы. 
И первые, и вторые неминуемо оказывают неблаго­
приятное влияние на состояние метаболизма плода. 
В результате более 25% детей от матерей, страдаю­
щих СД, погибает пренатально или атенатально, а 
оставшиеся в живых имеют серьезные нарушения 
здоровья [1]. 

В ходе наших исследований выявлены некоторые 
закономерности, характерные для плодов и ново­
рожденных от матерей, страдающих СД 1 типа. 

Чем выше уровень АТ2 класса IgG (к инсулино­
вым рецепторам) в кровотоке матери с СД во время 
беременности, тем чаще происходит гибель плода и 
тем тяжелее оказывается состояние новорожденного 
в раннем периоде адаптации. 

Чем выше относительное содержание АТ2 (чем 
ниже индекс АТ1/АТ2) в кровотоке новорожденно­
го, тем тяжелее его общее соматическое состояние. 
Напротив, чем выше относительное содержание ан­
тиинсулиновых ATI класса IgG в крови новорож­
денного (чем выше индекс АТ1/АТ2), тем лучше 
бывает его состояние и тем легче протекает ранний 
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период адаптации. 
Новорожденные с существенно повышенным со­

держанием ATI к инсулину (особенно ATI к минор­
ным эпитопам инсулина, перекрестно реагирующим 
с ФРН) часто характеризуются удовлетворительным 
соматическим состоянием в раннем периоде адапта­
ции, однако в более старшем возрасте у них часто 
проявляются симптомы отставания психомоторного 
и речевого развития (судорожный синдром, повы­
шенная судорожная готовность по данным ЭЭГ), 
разнообразные вегетативные дисфункции и другие 
неврологические нарушения. 

Трансплацентарный перенос материнских AT оп­
ределенной специфичности нередко приводит к 
преформированию иммунной системы плода таким 
образом, что она приобретает способность к повы­
шенному синтезу AT той же специфичности, что и 
материнские (феномен эпигенетического иммунно­
го импринтинга) [22]. В результате 10-20% детей в 
возрасте 1-6 лет от матерей с СД характеризуются 
стойко повышенной продукцией ATI и АТ2 (к ин­
сулину и инсулиновым рецепторам) и могут быть 
отнесены к группе повышенного риска развития ди­
абета. 

Эти наблюдения легли в основу следующих пред­
ставлений о патофизиологических механизмах ДФ. 

1. В ходе активного трансплацентарного перено­
са материнские АТ2 класса IgG, связывающиеся с 
рецепторами инсулина, избыточно накапливаются в 
организме плода. Здесь они блокируют значитель­
ную часть инсулиновых рецепторов, располагаю­
щихся на поверхностных мембранах клеток разных 
органов и тканей. При поступлении к плоду боль­
шого количества АТ2 и генерализованном наруше­
нии функций инсулиновых рецепторов у последне­
го развивается инсулинорезистентность, приводя­
щая к нарушению углеводного, белкового и энерге­
тического обмена. Такие дети с тяжелым и крайне 
тяжелым течением раннего периода адаптации 
склонны к гипергликемическим состояниям с не­
стабильными показателями минимальных значений 
гликемии. 

2. Антиинсулиновые ATI оказывают протектив-
ное действие, снижающее дисметаболические эф­
фекты антирецепторных АТ2. Это обусловлено не­
посредственным взаимодействием ATI с антирецеп-
торными АТ2 и связыванием последних. В результа­
те происходит предотвращение избыточного блоки­
рования или деблокирование инсулиновых рецепто­
ров и восстановление их способности связывать ин­
сулин. Наряду с этим, антиинсулиновые ATI связы­
вают эндогенный инсулин, защищая его от протео-
лиза и протектируя его действие, что нередко при­
водит к гипогликемии. Для новорожденных с удов­
летворительным и среднетяжелым состоянием и те­

чением раннего адаптационного периода бывает ха­
рактерно именно гипогликемическое состояние [1]. 

Избыток материнских антиинсулиновых ATI 
класса IgG не только предохраняет инсулиновые ре­
цепторы плода от массивного блокирования АТ2, но 
и связывает ФРН. Недостаток ФРН ведет к наруше­
нию роста, созревания и дифференцировки симпа­
тических нейронов вегетативных ганглиев и цент­
ральных холинергических нейронов. Необратимые 
или малообратимые последствия депривации фор­
мирующейся нервной системы плода и новорожден­
ного по ФРН клинически проявляются не столько в 
период новорожденности, сколько в более старшем 
возрасте. Если новорожденный не погибает от тяже­
лых метаболических нарушений, вызванных мате­
ринскими АТ2, у него наблюдается разной степени 
выраженности поражение нервной системы. Почти 
100% выживших детей от матерей с СД в возрасте до 
1,5 лет оказываются под наблюдением невропатоло­
га (как правило, таким детям ставился не вполне 
обоснованный диагноз "постгипоксическая энцефа­
лопатия"). В 20% случаев неврологические наруше­
ния сохраняются и в последующем, такие дети 
обычно имеют повышенные уровни ATI, перекрест­
но реагирующих с инсулином и ФРН. 

Таким образом, повышенный уровень антиинсу-
линовых/анти-ФРН ATI, присутствующих в общей 
циркуляции в период новорожденное™, даже при 
отсутствии симптоматики, является прогностически 
неблагоприятным критерием, свидетельствующим о 
вероятном поражении нервной системы. 

О некоторых новых подходах к профилактике и кор­
рекции СД и диабетической фетопатии 

Еще в 1946 г. в работах Chase на модели морских 
свинок, сенсибилизированных к динитрохлорбензо-
лу, было установлено, что скармливание животным 
специфического аллергена сопровождается выра­
женным снижением кожной реактивности на его 
аппликацию. Скармливание животным таких анти­
генов, как овальбумин, гемоцианин или бараньи 
эритроциты, приводит к развитию толерантности к 
этим антигенам при сохранении способности жи­
вотных к нормальному иммунному ответу на другие 
антигены [цит. по 29]. В последнее десятилетие по­
явились публикации об успешных попытках ис­
пользования орального введения ряда специфичес­
ких антигенов для предотвращения соответствую­
щей патологии (в модельных ситуациях на лабора­
торных животных), для лечения пациентов с тяже­
лыми формами рассеянного склероза, миастении, 
аутоиммунного тиреоидита и.ряда других заболева­
ний. 

Вариантом введения антигена для достижения 

ччч 27 



Сахарный диабет Общие вопросы 

специфической толерантности, т.е. подавления ауто­
иммунного процесса, является способ применения 
соответствующих антигенов в виде аппликаций на 
слизистую оболочку носа или распыляемых аэрозо­
лей [14, 29]. Важно, что при таких альтернативных 
(не оральных) способах введения антигенов достичь 
желаемого эффекта удается с использованием мини­
мальных количеств (доли миллиграмма) очищенных 
антигенов, дорогостоящих, токсичных или малодос­
тупных. 

Предполагается, что создание необходимой толе­
рантности, т.е. купирование аутоиммунного процес­
са, происходит за счет антигенспецифической сти­
муляции некоторых регуляторных (преимуществен­
но супрессорных) иммунокомпетентных клеток, ас­
социированных со слизистыми оболочками желу­
дочно-кишечного тракта или дыхательных путей. В 
результате активации минимальными дозами антиге­
на последние перемещаются в орган, продуцирую­
щий соответствующие антигены, где и проявляют 
свою супрессорную активность. Результатом этого 
является направленное и специфическое ингибиро-
вание патологического аутоиммунного процесса как 
клеточного, так и гуморального типа [29]. 

Просматриваются контуры нового патогенетичес­
кого направления в профилактике и лечении СД 1 
типа и ДФ. Основываясь на теоретических выклад­
ках, мы приступили к попыткам коррекции иммун­
ного статуса у женщин фертильного возраста, стра­
дающих СД, в МОНИИАГ МЗ РФ. Предшествую­
щие беременности у всех наблюдавшихся пациенток 
закончились выкидышами, остановками развития 
эмбриона, пре- и антенатальной гибелью плода 
вследствие тяжелой ДФ. В ходе прегравидарной под­
готовки женщин мы использовали аппликации мик-
родоз инсулина человека на слизистую оболочку но­
са. Предварительные результаты свидетельствуют, 
что регулярные длительные аппликации инсулина 
или его аналогов вели к снижению титров антиинсу­
линовых и антирецепторных AT. После этого 5 па­
циенткам была рекомендована беременность, кото­
рая наступила, успешно развивалась и во всех случа­
ях закончилась рождением ребенка без выраженных 
признаков ДФ. В отдельных случаях можно было от­
метить снижение дозы инсулина. 
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