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РЕЗУЛЬТАТЫ ПОЛУЧЕНИЯ МОНО- И ПОЛИСПЕЦИФИЧЕСКИХ 
АНТИЛИМФОЦИТАРНЫХ СЫВОРОТОК ДЛЯ ТИПИРОВАНИЯ

ТКАНЕЙ ЧЕЛОВЕЧЕСКОГО ОРГАНИЗМА

В работе определялись активность и специфичность сывороток крови многорожаз- 
>ппх женщин с целью создания армянской национальной панели типирующих сывороток 
для подбора пар донор—реципиент при пересадке органов и тканей. В результате ис­
следований получены ди- и моноспецифнческие сыворотки против различных антигенов 
гистосовместимости.

В настоящее время трансплантация органов и тканей является одной 
из ведущих проблем не только в медицинском, но и в общебиологиче­
ском отношении. В хирургических клиниках многих стран мира все бо­
лее широко проводятся операции по пересадке как тканей, так и внут­
ренних органов—почки, сердца, легкого, печени, поджелудочной желе­
зы и др.

В проблеме трансплантации органов и тканей следует выделить хи­
рургический и иммунологический аспекты. Первый из них предполагает 
совершенствование оперативной техники, разработку новых приемов пе­
ресадки целых органов с учетом их наилучшего положения, кровоснаб­
жения и т. д. Возможности хирургии достигли теперь такого уровня, что 
современный хирург может осуществить любую операцию. Однако даже 
самая блестящая техника не решает этой проблемы: чужеродная ткань, 
несмотря на идеальную пересадку, отторгается у человека в среднем че­
рез 10—20 дней после операции.

Именно поэтому основные усилия должны быть направлены на им­
мунологический аспект проблемы, поскольку в основе несовместимости 
тканей, их отторжения лежит иммунный механизм. Причиной такой не­
совместимости является антигенная специфика пересаживаемой ткани. 
Ведь практически нет людей (кроме однояйцевых близнецов), тождест­
венных в антигенном отношении.

Поэтому и возникает необходимость в проведении тканевого типи- 
рования, которое включает в себя выявление эритроцитарных антигенов 
системы «АВО» и большой группы лейкоцитарных антигенов системы 
«НЕ—А», контролируемой единым хромосомным локусом. В локусе 
«HL—А» выделяют 2 сублокуса: «LA» и «Four». Сублокус «LA» включа­
ет в себя 11 антигенов—HL—A1, А2, АЗ, А9, АЮ, АН и др., а сублокус 
«Four»—16 антигенов—HL—А5, А7, А8, А12, А13 и др. [4].
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На основании популяционных исследований предполагается, что 
остаются необнаруженными 3—4 антигена.

Изучение лейкоцитарных антигенов проводится в ряде стран Евро­
пы и Америки начиная с 1958 г., когда французский ученый Ж. Доссе от­
крыл 1-й лейкоцитарный антиген—«Мас», впоследствии названный 
«HL—А2» по новой номенклатуре [7].

Известно, что трансплантационные антигены, присущие клеткам 
фиксированных тканей, содержатся также в лейкоцитах периферической 
крови [21- Оказалось, что наиболее точно антигены гистосовместимости 
представлены на лимфоцитах крови. Поэтому сейчас конкретные анти­
гены гистосовместимости определяют по лимфоцитарным антигенам [5].

Совместимость донора и реципиента по лимфоцитарным антигенам 
играет определяющую роль в успехе трансплантации. Процент успеш­
ных гомотрансплантаций почки в случае совместимости равен 70, а в 
случае несовместимости—около 30. Если не проводить типирования, то 
благоприятные результаты не превышают 10% [5]. В случае типирова­
ния, учитывая совместимость по эритроцитарным антигенам «А» и «В», 
по 7 лейкоцитарным антигенам сублокуса «LA» и 5 антигенам сублоку­
са «Four», с 95% вероятностью нужно иметь одновременно 129 реципи­
ентов, чтобы любой «случайный» донор оказался совместимым с кем-ни­
будь из них [3, 61. Однако для проведения типирования (подбора пар 
донор-реципиент) необходимо наличие коллекции типирующих сыво­
роток, содержащих иммунные антитела к соответствующим лейкоцитар­
ным антигенам.

Одним из наиболее доступных источников получения типирующих 
сывороток являются сыворотки .крови многорожавших женщин. Исходя 
из этого, в нашу задачу входил сбор ретроплацентарной крови у много- 
рожаэших женщин, определение активности и специфичности сывороток 
с щелью создания коллекции иммуноспецифических типирующих сыво­
роток для подбора пар донор-реципиент при пересадке органов и тканей.

За период работы по типированию нами был проведен сбор крови у 
205 многорожавших женщин, обработка ее центрифугированием для по­
лучения сывороток, очистка последних с помощью фильтрации через бу­
мажные и милипоровые фильтры, инактивация при +56°С в течение 
30 мин и хранение в условиях минусового рефрижератора до постановки 
опыта.

Для определения активности сывороток пользовались реакцией 
лимфоцитотоксичности по микрометоду Терасаки [81 с лимфоцитами 
случайных тест-доноров. Предварительный отбор испытуемых сыворо­
ток проводился (путем их исследования с 20 образцами лимфоцитов тест- 
доноров. Интерпретация результатов проводилась по индексу цитотоксич­
ности: до 15% (—), 15—20%(±), 21-40% (+1),' 41—60% (+2), 61— 
90% (+3), выше 91% (+4).

Сыворотки считались высокоактивными, если индекс цитотоксич­
ности (число погибших клеток) превышал 60% (+3 или +4). Если сыво­
ротка дает такой результат по крайней мере с одним из 20 образцов
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тест-клеток, то для уточнения ее активности необходимо провести даль­
нейшее исследование данным методом с 50—100 образцами лимфоцитов 
случайных доноров. Затем производят анализ специфичных свойств ис­
следованных сывороток. После всего этого в панель для выявления ан­
тигенного состава тканей включаются 20 и более образцов антилимфо- 
цитарных сывороток, имеющих направленность на различные типы стан­
дартных лимфоцитов. Результаты наших исследований по определению 
активности сывороток крови многорожавших женщин показали, что из 
испытанных 179 высокоактивными оказались 59 (табл. 1).

Количество высокоактивных сывороток и их связь с числом
беременностей и родов у женщин

Таблица 1

Сыворотки 
№

Бере­
мен­

ность
Роды Результаты 

реакции
Сыворот­

ки №
Бере­
мен­

ность
Роды Результаты 

реакции

18-1 4 4 -рЗ 19-1 7 4 +3
24—1 4 4 +3 26-1 10 6 4-3
40-1 6 3 4-3 41—1 2 2 +з
42-1 5 4 +3 46-1 4 3 +3
48-1 14 3 +3 54-1 5 3 +3
55-1 7 3 -4-4 59-1 5 3 +3
61-1 8 6 4-4, +3 62-1 4 4 4-3. +3
64-1 4 4 4-4 66-1 4 3 +4
67—1 5 3 +3, +3 71-1 5 3 +3. 4-з
72-1 4 4 4-3, 4-3 75-1 7 3 4-3
76-1 6 2 4-3, 4-3, +3 77-1 5 4 +з, 4-3
78-1 4 4 4-3 81-1 4 3 4-4
82-1 4 4 4-3, -ՒՅ, 4-4 83-1 4 4 -1-3, +з
84-1 4 4 4-4, 4-3 86-1 13 7 -г4,+3, +3
87-1 5 4 4-3 88-1 11 4 4-3, 4-3
У0-1 7 3 4-3 91-1 4 3 4-3
92-1 6 4 4-4 93-1 3 3 +4, +4
94-1 6 4 Р4, +3,4-3 95-1 10 4 4-4
96-1 3 3 4-3 97-1 7 3 4-3. 4-3, 4-4
98-1 3 3 4 99-1 4 4 +4, +3
6-2 7 6 4-4 8-2 7 3 -4-0

11-2 7 7 +3 14-2 5 3 +3
22-2 5 5 4-3 24-2 4 4 43
25—2 4 4 +3, +3 28-2 4 3 4-3
33-2 3 3 4-3 36-2 4 3 4-3
46-2 4 • 4 +3 47-2 3 3 +3
50-2 6 4 4-3 53-2 6 3 4-3
54-2 4 4 +3, +з 58-2 8 8 +з
62-2 5 5 4-3 66-2 5 4 +3
75-2 4 4 4-3

Из табл. 1 видно, что строгой зависимости между активностью сыво­
роток и количеством беременностей или родов нет. Эти данные соответ­
ствуют исследованиям В. И. Говалло и соавт. [11-

Специфичность полученных нами активных сывороток проверялась 
в лаборатории иммуногенетики Института трансплантации органов и 
тканей АМН СССР.

Результаты исследований по выявлению специфичности сывороток к 
различным лимфоцитарным антигенам отражены в табл. 2.
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Результаты определения специфичности сывороток крови 
многорожавшнх женщин

Таблица 2

Индекс 
сыворотки

Специфичность 
к антигенам

Индекс 
сыворотки

Специфичность 
к антигенам

11—12 А2 11—145 W15+„315‘
11—98 А17 111-28 А8
11-33 W15 + extra 111—51 Al 14- extra

111-40 V/21 11—184 A14
111-21 А7+А2 111-16 A2֊f-extra

11-151 А10 + А5 111-42 A14
111-12 A2-f- extra 11-185 6 в (апл.)
111-25 A14-t-extra 111-73 W4 (аггл.)
111-70 A14 111-27 6 в (evto)
11-186 All-f-extra

Как видно из табл. 2, из всех испытанных сывороток 19 оказались 
ди- и моноспецифическими. Специфичность их направлена к различным 
антигенам гистосовместимости сублакусов «ЬА» и «Four».

Таким образом, полученные нами достаточные количества иммуно- 
специфичеоких сывороток дают возможность в ближайшее время соз­
дать национальную панель (коллекцию) типирующих сывороток для 
подбора пар донор—реципиент при пересадке органов и тканей.

Филиал ВНИИКкЭХ М3 СССР в г. Ереване, 
Институт трансплантации органов и тканей

М3 СССР Поступила 25/П 1975 г.

Ռ. Ь. ՀՈՎՀԱՆՆԻՍՅԱՆ, 3. IT. ՏԱՐԵՅԿԱՅԱ, Ռ. I*. ԱԼԵՔՍԱՆՅԱՆ, Ա. Վ. ՀԱՍ՜ՈԱՐՅԱՆ

ԲԱԶՄԱԾԻՆ ԿԱՆԱՆՅ ԱՐՅԱՆ ՍԻՃՈՒԿՆԵՐԻ ԱԿՏԻՎՈՒԹՅԱՆ 
ԵՎ ՍՊԵՑԻՖԻԿՈԻԹՅԱՆ ՈՒՍՈՒՄՆԱՍԻՐՄԱՆ ԱՐԴՅՈՒՆՔՆԵՐԸ

Ամփոփում

Հեղինակները իրենց առջև նպատակ են դրել ուսումնասիրել բազմածին 
կանանց արյան սիճուկների ակտիվությունը և սպե ցիֆիկությունը, Հայաս­
տանում առաջին ազգային իմունոլոգիական պանելի (հակալիմոֆոցի տային 
սիճուկների հավաքածու) ստեղծման նպատակով։

Վերոհիշյալ ուսումնասիրության արդյունքները ցույց են տվել, որ փոր­
ձարկված 179 սիճուկներից 59-ը ունեն բարձր ակտիվություն, իսկ 19-ը' գի- 
և մոնոսպեցիֆիկ են։

Իմունոլոգիական պանելի ստեղծումը հնարավորություն կտա մոտ ապա­
գայում հայտնաբերել մարդկային հյուսվածքների անտիգենային կազմու­
թյունը և ընտրել համատեղելի զույգեր օրգանների փոխպատվաստման ժա­
մանակ։
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