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В С Т У П Л В Н Й Е

Работами И.И,Мечникова и его учеников (1900) было по­
ложено начало учению о видовой специТичности антигенов жи­
вотного организма. Исследованиями Ландштейнера ( Landste i -  

ner ,1900) впервые были установлены антигенные различия 
тканей внутри вида. Эти классические исследования послужи­
ли основой для развития неинфекционной иммунологии.

Крупным достижением этого нового раздела иммунологии 
явилось открытие Ландштейнером и Винером ( L andsteineг , 

w ien er , 1940) резус-фактора. Оно, в частности, позволило 
расшифровать патогенез гемолитической болезни новорожден­
ных, возникающей в результате иммунизации матери групповы­
ми антигенами плода ( Levin^ 1941) .  Дальнейшее изучение 

системы резус-фактора привело к обнаружению при приобретен­
ных гемолитических анемиях антиэритроцитарных антител, воз­
никающих против собственных эритроцитов больного и приводя­
щих к аутоиммунизации организма (Boorman , Dodd # L ourit 9 

1946). Эти исследования послужили началом для развития но­
вого направления в патологии -  учения об аутоиммунных бо­
лезнях человека.

Однако, несмотря на чрезвычайный интерес патологов и 
клиницистов к проблеме аутоиммунгаации организма, во многом 
не расшифрованы ещё иммуногенетические механизмы, приводя­
щие к образованию аутоантигенов и выработке аутоантител.



Пока ещё ограничены и данные относительно участия аутоанти­
генов и аутоантител в различных звеньях патологического про­
цесса при аутоиммунных заболеваниях.

Среди аутоантител интенсивному изучению подвергся слож­
ный макроглобулин, обнаруживаемый в сыворотке крови больных 
инфекционным неспецифическим полиартритом и известный под 
названием ревматоидного фактора. Иммунологические, биохими­
ческие, физико-химические и иммуномороДологические данные, 
полученные при изучении этого вещества, в известной мере, 
свидетельствуют о том, что ревматоидный фактор представляет 
собой высокомолекулярный белок со свойствами аутоантитела 
по отношению к человеческому гамма-глобулину.

Однако, в сыворотках некоторых больных инфекционным 
неспецифическим полиартритом не удавалось обнаруживать рев­
матоидного фактора. При изучении этих сывороток было установ­
лено , что они содержат вещество, способное связываться 
с ревматоидным фактором и тем самым препятствовать его вы­
явлению ( Z if f  , Brown , Baain , ЫсЕяеп , 1954). Это ве­
щество было названо ингибитором ревматоидного уоактора. Оно 
было обнаружено также при ревматизме, системной красной 
волчанке и склеродермии ( Кузнецова Н.И., Сачков В.И., Тро­
фимова Т.М., 1961; V/billans , Pttshman , 1956).

Исходя из фанта обнаружения ингибитора ревматоидного 
фактора и при инфекционном неспецифическом полиартрите, и 
при ревматизме, а ревматоидного фактора только при инфек­
ционном неспецифическом полиартрите, мы предположили, что



и при ревматизме монет содержаться вещество, способное свя­
зываться с ингибитором ревматоидного фактора по типу связи 
антиген-антитело.

Для изучения этого вопроса мы исследовали сыворотки 
больных ревматизмом, инфекционным неспецифическим полиартри­
том, больных различными заболеваниями и здоровых людей. При 
этом мы использовали реакцию Бойшена, в которой в качестве 
антигена брали сыворотку, содержавшую ингибитор ревматоидно­
го фактора.

В результате проведенных исследований нам удалось об­
наружить вещество, способное связываться с ингибитором рев­
матоидного фактора и названное нами "антиингибитором".
В связи с этим возникла, естественно, новая задача -  изучить 
иммунологические с е я з и  между антиингибитором, ингибитором 
и ревматоидным фактором.

Нам казалось, что такое изучение поможет не только 
вменить патогенетическое значение этих факторов при ревма­
тизме, но, бить может, в дальнейшем окажется полезным и 
для прогресса наших знаний в области диагностики и прогно­
за заболевания, а также контроля за эффзктивностью его ле­

чения.



ЧАСТЬ ПЕРВАЯ 

О Б З О Р  Л И Т Е Р А Т У Р Ы



Г л а в а  1

КРАТКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ШМУНОЛОГИЧЕСКИХ 
ИЗМЕНЕНИЙ ПРИ РЕВМАТИЗМЕ

Роль стрептококковой инфекции в возникновении и раз­
витии ревматического процесса. Образование антител к 
стрептолизину 0, стрэптогиалуронидазе, рибринолизину. 
Роль вирусной инфекции в возникновении ревматизма. 
Иммунологические изменения, связанные с комплементом 
и пропердином. Заключение.

Одной из актуальных задач, стоящих перед иммунологией 
ревматизма, является изучение иммунологических изменений, 
возникающих при развитии ревматического процесса. Бти из­
менения возникают и развиваются вследствие аллергической 
реакции организма на воздействие патологических агентов, 
среди которых ведущее место принадлежит гемолитическому 
стрептококку и продуктам его жизнедеятельности. Острая или 
хроническая стрептококковая инфекция может предшествовать 
возникновению ревматизма или его обострению (Нестеров А.И., 
1952, 1962 ; Кушелевский Б.П ., 1955; Кассирский И.А.,1956, 
1959; Вальдман В .А.,1956 ; Иоффе В .И .,1962, 1963 ; Саха­
ров П.П., 1954, 1959 ; Айэенберг А.А., 1961 ; Гефтер Л.И., 
1957 ; Long ,1954 ; McCarty ,1^56 ; Catanzaro,lV54 ;

Rantz» 1955).
По данным некоторых авторов гемолитический стрептококк 

в ряде случаев удавалось высевать из крови больных ревма-



вин 0. Стрвптолизин 0 образуется в процессе катаболизма ак­
тивно размножающихся микробных клеток и легко окисляется на 
воздухе. В опытах на животных выявлялось его выраженное кар- 
диотоксическое действие. (Иоффе В .И .,1962)

В ответ на воздействие стрептолизина 0 в организме вы­
рабатывается антистрептолизин 0. Повышение его концентрации 
наблюдалось многими авторами при активно протекающее ревмати­
ческом процессе ( Ральф Н.М., 1952 ; Агабабова Э .Р., 1954 ; 
Вовси М.С.,1959 ; Иоффе В .И .,1962,1963 ; Сачков Е.И.,1962; 
Лямперт И.М.,1959 ; Дзяк В.Н., 1959 ; Пайн Г.А ., 1961; Сары- 
лова К.П., 1*61 ; Анчулова А.Д., 1962 ; Фель В.Я.,1960 ; 
Рапоппорт Ж.Ш., 1960; Анохин В.Н., 1960 ,1961 i Матулис А.А., 
1960 ; Латал В.Н., 1962 ; Курамшина М.Г., 1960; A tta l 1955; 

H arris 1950; S betle r, 1956; Wood, McCarty, 1954; Chamber­
la in ,  1958; Stojanovic, I960; Leliaszew eir, I960; Laisy,
1960; Lialcbair 1960; Catanaaro; 1954; LicCarty 1952,1956 and

n oth •) При клинико -  иммунологическом изучении содержания анти-
стрептолизина 0 у больных ревматизмом более низкие его кон­
центрации выявлялись при первом приступе ревматизма и при 
использовании гормональной терапии. Низкие концентрации ан- 
тистрептолизина 0 наблюдались и при тяжелом течении ревмати­
ческого процесса. Низкая концентрация антистрептолизина 0 в 
этом случае была связана со снижением общей иммунологичес­
кой реактивности и оценивалась как неблагэприятный прогнос­
тический признак. Высокое содержание антистроптолиэина 0 в



сывортке крови наблюдалось у больных с пороками сердца и 
при затяжном течении ревматического процесса ( Ральф Н.М., 
1952 ; Агабабова Э .Р., 1954 ; Сачков В.И., 1962 } Иоффе В.И., 
1962). Содержание антистрептолизина 0 по данным ряда авторов 
( Bunlm , Мс£явп , 1940) было более высоким при суставных 
формах ревматизма, чем при кардиальных его формах. Более 
высокое содержание антистрептолизина 0 при суставных формах 
ревматизма эти авторы связывают с образованием Фактора А ан­
тистрептолизина 0, в то время как при кардиальных Формах 
происходит образование фактора В антистрептолизина 0.

Большой интерес при изучении сдвигов, связанных с дейст­
вием различных Ферментов гемолитического стрептококка, вызы­
вают также иммунологические изменения, связанные с действием 
стрептококковой гиалуронидазы. Действие гиалуронидазы (фак­
тора проницаемости Дюран-Рейнальса) проявляется о расщепле­
нии гиалуроновой кислоты, мукополисахарида, входящего в сос­
тав основного вещества соединительной ткани. Так как при 
ревматизме основной процесс разыгрывается в системе соедини­
тельной ткани, становится понятным тот интерес, который про­
являют исследователи в отношении вопроса о роли гиалуронида­
зы и антигиалуронидазы при ревматизме.

Ферментативное действие гиалуронидазы складывается из 
следующих последовательных этапов: 1 / снятие способности
гиалуроновой кислоты вступать в соединение с белками и обра­
зовывать в кислой среде характерный сгусток. 2 / Уменьшение



-  е -

вязкости гиалуроновой кислоты, связанное с её расщеплением,
3 / гидролитическое расщопление глюкозидных связей, с высво- 
бондением редуцированных сахаров.

При действии гиалуроновой кислоты в организме вырабаты­
вается антистрептогиалуронидаза. Многие авторы отмечают по­
вышение ее концентрации при активной тазе ревматизма (Ральф 
Н*М*,1952 ; Агабабова З .Р .,1954 ; Иоффе В.И.,1962 ; Сачков 
В*И.,1962 ; Анчулова А.Д. ,1962 ; Анохин В*Н.,1Э59 ; Лямперт 
И*АЗ.,1959 ; Дзяк Б»Н., 1959 ; Пайн Г.А ., 1961; Сарылова К.Н.,
1961 ; Матулис А.А.,1960,1961 ; Латыи В.Н.,1^62; ГинзбургВ.Н.
1962 ; A t ta l ,  1955} H a rr is , 1950; McCarty, 1952; Iiabaux,

1952; RBssInG» 1954; Popov, 1 9 6 1 .)

Низкие титры антистрептогиалуронидазы отмечались при вялом 
течении ревматизма. Повышение концентрации антистрептогиалу­
ронидазы чаще наблюдалось при первых приступах ревматизма. 
Высокая концентрация антистрептогиалуронидазы на протяжении 
длительного времени отмечалась при кардиальных формах рев­
матизма (Ио|фе Ь.Й ., 1962).

Рибринолизин или стрептокииаза является также одним из 
рерментов, взвывающих у больных ревматизмом ответную реак­
цию организма, заключающуюся в выработке антитибринолизина. 
Многие авторы (Иоф|>е В .И .,1962; Сачков В.И.,1962; Анохин В.Н. 
1962; Латш Е.Н.,1962; °апоппорт ’#.Ш.,1Э60; Анчулова А.Д., 
1962) указывают на значительное повшение титров анти!ибри- 
нолизина при ревматизме. Высокое содержание его сравнитель-



но редко отмечалось при первых приступах ревматизма, проте­
кавших без явных поражений сердца. Более высокая концентра­
ция антифибринолизина наблкщалась при кардиальных формах 
ревматизма и достигала максимального уровня при затянном 
течении процесса.

Как видно из вышесказанного, изучение стрептококковой 
инфекции и иммунобиологических сдвигов, возникающих при её 
воздействии на организм, осветило ряц важных моментов в этио­
логии и патогенезе ревматизма. Исследование иммунобиологичес­
ких сдвигов, связанных с воздействием стрептококковой инфек­
ции, способствовало изучению иммунологической характеристики 
ревматизма. Определение концентрации антистрептолизина О, 
антистрептогиалуронидазы, антитибринолизина получило широкое 
практическое распространение при определении активности рев- 
иатического процесса.

Однако, несмотря на успехи, достигнутые в изучении 
стрептококковой инфекции при ревматизме, весь сложный пато­
генез ревматизма нельзя свести лишь к воздействию этой инфек­
ции на организм больного. Известно, что далеко не все случаи 
острой или хронической стрептококковой инфекции сопровоадают- 
ся возникновением ревматизма. Кроме того, столь эффективное 
при других стрептококковых инфекциях применение антибиотиков 
не способно предупредить или приостановить тазвития ревмати­
ческого процесса. Следует также отметить, что стрептококк, 
вьщеляемый из эева и кпови больных ревматизмом, не является



специфическим только для ревматизма и встречается при других 
заболеваниях. Все эти факты, не укладывающиеся в теорию о 
стрептококковой природе ревматизма, явились стимулом для 
дальнейших поисков спзцифического возбудителя ревматизма.

В последние годы в связи с развитием вирусологии нача­
лись интенсивные поиски вируса, специфичного для ревматизма.
Большая работа в этом направлении была проведена коллективом 

#
научных сотрудников под руководством Г.Д.Залесского.

Иэ крови, вева и бородавчатых образованиях на клапанах 
сердца были выделены на тканевых культурах фиброблатов цито- 
патогенные вирусы ( Залесский Г.Д.,Воробьёва Н*Н. с соавт. 
1955, 1958, 1959, 1962).

Однако, теория вирусного происхождения ревматизма встре­
тила ряд серьёзных возражений (Кассирский И.А.,1959 ; Саха­
ров П.П., 1959 ; Осипова Л.П., 1954). В настоящее время нет 
ещё убедительных данных о специфичности выделенных вирусов 
в отношении ревматизма и об отношении этих вирусов к группе 
аденовирусов, находящихся в носоглотке здоровых людей. Кроме 
того, несмотря на нахоядение аденовирусов в организме боль­
ного ревматизмом, они не вызывают в нём значительных имму­
нологических сдвигов. Вируснейтрализирующие антитела нахо­
дятся в сыворотке крови больных ревматизмом в низких титрах 
(1 :5 , 1:10). Таким образом, в результате проведенных иссле­
дований пока ещё не удалось окончательно установить роли 
выделенных вирусов в возникновении ревматизма.



Одним из существенных недостатков вирусной теории рев­
матизма являэтся то, что в рамки этой теории не укладывают­
ся те многочисленные и неоспоримые данные, которые были по­
лучены относительно влияния стрептококковой инфекции на ор­
ганизм больного ревматизмом.

Это обстоятельство побудило Залесского Г.Д. и Кушелевс- 
кого Б.П. выдвинуть гипотезу о двойном вирусно-микробном 
происхождении ревматизма. Согласно этой гипотезе, стрепто­
кокковая инфекция присоединяется к латэнтно протекающей ви­
русной инфекции и вызывает аллергизацию организма больного, 
в результате которой происходит обострение ревматического 
процесса. Гипотеза о двойном вирусно- микробном происхожде­
нии ревматизма открывает новые пути для изучения сочетанно­
го влияния микроба и вируса на организм больного ревматиз­
мом и на формирование в нем сложных иммунобиологических из­
менений.

Кроме специфических иммунобиологических изменений, свя­

занных с воздействием определенных антигенов, при ревматиз­
ме наблюдаются и неспецифические иммунологические изменения, 
к числу которых относится нередко наблюдаемое при ревматиз­
ме понижение содержания комплемента в сыворотке крови. Наи­
более закономерно снижение комплемента наблюдалось при сус­
тавной форме ревматизма. Значительно реже содержание ком­
племента понижалось при кардиальной :юрме ревматизма (Его­
ров Б.А ., Якубович Э.А.,1934 ; Димов С.Г.,Теплов И.Г.,1935; 
Могилевич А.Я.,Пастернак М.Н., Шайхет А.Л.,1938 ; Роттен-



берг В .Б., 1938 ; Британинсткий Г .Р ., Яаскина Л.М., 1940 ; 
Амвель С.М.,1954 ; Bucbbolz, 1933, , . ; ood,

McCarty, 1954; Wiedemann, йз inbard, 1960 J  

Пониженному содержанию комплемента в сыворотка крови пред­
шествовало кратковременное повышение его содержания ( F i-  
s o b e l,  P a u li, 1949).

При ревматизме в сыворотке крови значительно снижено и 
содержание пропердича, который также представляет собой один 
из факторов естественного иммунитета. Определение пропэрди- 
на у больных ревматизмом может быть использовано в качестве 
дополнительного критерия для определения активности ревма­
тического процесса. Низкое содержание пропердина свидетель­
ствует о снижении силы естественного иммунитета и является 
неблагоприятным прогностическим признаком (Сачков В.И.,Пуш­
карь Э .Г ., Григорьева М.П., Сперанский А.Д.,1961 ; Штейн- 
Лухт П.Л., 1961 ; Резникова Л.С., 1961).

Иммунобиологическими сдвигами^кратко описанными в нас­
тоящей главе; не исчерпываются все те сложные иммунологичес­
кие изменения, которые развиваются при ревматизме. Выпеопи- 
санные изменения представляют собой как бы непосредственную 
реакцию организма на воздействие чужеродных веществ антиген­
ного характера.

При дальнейшем воздействии патологических агентов на 
организм происходит деструкция тканей и, в первую очередь, 
деструкция системы соединительной ткани. В результате этой



деструкции в организме развивается состояние аутоиммуниза- 
ции, которое и обуславливает хроническое рецидивирующее те­
чение заболевания. Аутоиммунные процессы, возникающие вслед­
ствие деструкции тканей, являются одним из существенных 
эвеньев в патогенезе ревматизма.



Г л а в а  П

РОДЬ АУТОШМУНИЗАЦИИ В ПАТОГЕНЕЗЕ РЕВМАТИЗМА

а. Аутоиммунные процессы и их значение 
в патологии

Образование аутоантигэнов. Образование аутоантител. 
Методы выявления аутоантител«Механизм повреждающего 
действия аутоантител,Роль аутоиммунных изменений в 
патологии. Заключение.

Одним из существенных звеньев в пооцессе аутоиммуниза­
ции организма является образование аутоантигенов. Аутоанти­
гены представляют собой патологически измененные ткани орга­
низма, способные вщывать в организме образование антител и 
реагировать с уже образовавшимися антителами. Образование 
аутоантигенов может происходить под влиянием различных экзо­
генных факторов. Для формирования аутоантигенов необходимо 
длительное воздействие этих факторов на организм (Сухоруков;
1954). Среди патологических агентов, под влиянием которых 
происходит формирование аутоантигенов, ведущая роль принад­
лежит инфекционнш агентам. Микробы, вирусы и продукты их 
жизнедеятельности при воздействии на ткани организма вызы­
вают их перестройку, в результате которой ткани становятся 
чужеродней для собственного организма (Лорие Ю.И.,1956 ; 
Зильбер Л.А., 1958 ; Парнес В.А., 1957,1960 ; Эдродовский А.7>. 
1961; Вихерт А.Ы.,1961 ; Адо А.Д., 1957,1960,1961 ; U llg ro n , 

V iteb sk y , J a b le l ,  1950;



Перестройка тканей, приводящая к образованию аутоантигенов, 
монет происходить и при воздействии на организм температур­
ных факторов, например, при оногах ( Федоров Н.А., Скурко- 
вич С.В., Кузнецова Н.И., 1959* Федоров Н.А.,1963), при ох- 
ландении организма ( Вихрова O.K.,1959), при действии иони­
зирующей радиации (Петров Р.В.,1962, 1963; Клемпарская Н.Н., 
Раёва Н.В., 1961; Горизонтов П.Д.,1961), лекарственных ве­
ществ (Александер, 1957} Vorlaender ,1958). .Для того, что­
бы вызвать изменения в антигенных свойствах тканей, патоло­
гические агенты долины воздействовать на определенную часть 
белковой молекулы ( Bajka ,1959). Как показали экспери­
ментальные исследования, антигенные свойства тканей связаны 
с дезоксирибонуклеиновой кислотой и, по-видимому, с липопро­
теидополисахаридным комплексом ( B illinghum , B rent, Lie— 

dauar, 1956)*

Наряду с воздействием экзогенных факторов, большое мес­
то в процессе образования аутоантигенов принадленит форми­
рованию антигенных свойств тканей в процессе онтогенеза (% - 
ков-Веренников, 1948 ; Косяков П.Н., 1954; Вязов 0 . ill.,1962). 
На каждой стадии развития эмбриона происходит образование 
тканей, обладающих различной антигенной активностью. В зави­
симости от антигенных свойств ткани организма ыонно разде­
лить на три группы. Первая разновидность тканевых структур 
присутствует на всех стадиях развития эмбриона. Вторая раз­
новидность тканевых структур появляется на определенных ста-



диях развития эмбриона и присутствует затем на всех после­
дующих стадиях его развития. Третья разновидность тканевых 
структур имеется лишь на первых стадиях развития эмбриона 
и отсутствует на всех последующих стадиях эмбрионального 
развития (Вязов О.Ё., 1962).

Некоторые тканевые структуры, появляющиеся на ранних 
этапах развития эмбриона, неспособны вызвать антигенного 
раздражения ретикулоэндотелиальной системы, так как эти тка­
ни были сформированы ещё до того, как было окончено Армиро­
вание ретикулоэндотелиальной системы. В процессе эмбриогене­
за такая иммунологическая нечувствительность может иметь 
место и по отношению к чужеродным антигенам. Так, если чу­
жеродные антигены вводились животному в раннем периоде вну­
триутробного развития, то при последующем их введении во 
взрослом состоянии организма этот чужеродный антиген, не яв­
ляясь по существу чужеродным, не способен вызвать у этого 
животного образования антител. Механизм этого явления, из­
вестного под названием иммунологического паралича или имму­
нологической толерантности, еще не расшифрован. Тем не ме­
нее, этот иммунологический феномен свидетельствует о том, 
что способность отвечать выработкой антител на антигенное 
раздражение формируется на более поздних этапах эмбриональ­
ного развития ( $риденштейн А .Я., 1961 ; B ill in g b a , tiedawar, 

1953, 1956; Woodroof, 1958; tile sober, I960;

Thomas, 1959)*



Некоторые тканевые структуры появляются в организме, 
тогда, когда ретикулоэндотелиальная система уже способна вы­
рабатывать антитела в ответ на антигенное раздражение. Поэто­
му при соприкосновении этих новых тканевых структур с клет­
ками ретикулоэндотелиальной системы против них в организме 
могут вырабатываться антитела, являющиеся фактически ауто­
антителами по отношению к собственным тканям. В норме эти 
тканевые структуры не соприкасаются с клетками ретикулоэндо­
телиальной системы и поэтому выработки антител против них в 
организме не происходит. При развитии патологических процес­
сов в организме происходит повреждение этих тканей, в ре­
зультате чего элементы этих тканей могут поступать теперь 
в кровь и вызывать специфическое антигенное раздражение ре­
тикулоэндотелиальной системы, приводящее к выработке аутоан­
тител.

Некоторые авторы, в частности Wiener (1952), указы­
вают на возможность участия в процессе аутоиммунизации орга­
низма и гетерологичных антигенов. На основании наличия об­
щих элементов в структуре некоторых тканей различных видов 
животных Wiener выдвинул гипотезу, согласно которой гете- 
рологичные антигены вызывают образование антител, которые, 
наряду с гетерологичнши антигенами, могут реагировать и с 
теми элементами собственных тканей организма, которые обла­
дают общевидовыми антигенными свойствами.



При воздействии аутоантигэнов на ретикулоэндотелиаль- 
ную систему, как уже говорилось, в организме вырабатываются 
аутоантитела, направленные против собственных тканей орга­
низма. Лутоантитела обладают специфичностью, в силу которой 
они могут фиксироваться лишь на соответствующих антигенах.
Эта специфичность проявляется несмотря на то, что различные 
групповые антигены весьма близки друг к другу по своему хи­
мическому составу. Для аутоантител характерна определенная 
степень быстроты, с которой они фиксируются на соответствую­
щем антигене. Это свойство антител известно под названием 
сродства или авидитета антител.

Большинство аутоантител связано с гамма-глобулиновой 
фракцией сыворотки крови, но бывают связаны и с с/, и у# -  
глобулинами. Молекулярный вес'аутоантител равен 150000- 
-  160000. При изучении аутоантител была установлена опреде­
ленная термическая амплитуда, при которой они сохраняют свою 
активность. Температурный оптимум для различных аутоантител 
весьма различен. Так имеются холодовые аутоантитела, актив­
ность которых увеличивается на холоду и которые почти или 
совершенно неактивны при +27°С. олодовые аутоантитела встре­
чаются з сыворотке крови совершенно здоровых лиц. Патологи­
ческие холодовые аутоантитела ьюгут при определенных усло­
виях повести к развитию гемолитической анемии. В противопо- 
лоаность Холодовым, тепловые аутоантитела, как правило, 
встречаются только при патологических состояниях. Температур­



ный оптимум их действия равен температуре человеческого те­
ла, то есть +37°С.

Количественная характеристика аутоантител находит своё 
выражение а титре, под которым понимается то наибольшее раз- 
ведение сыворотки, при котором аутоантитела ещё проявляют 
своё действие.

Для выявления аутоантител были предложены различные ме­
тоды исследования, steffon  (1955) считает, что в зависи­
мости от применяемого антигена, можно выявить антитела про­
тив различных элементов клетки. Зсли в качестве антигена, 
применяемого для выявления аутоантител, использовался 
экстракт из соответствующих тканей, то при этом выявлялись 
аутоантитэла против клеточного содержимого. Ксли в качестве 
антигена для выявления аутоантител использовалась соответст­
вующая ткань, то при этом обнаруживались аутоантитела про­
тив клеточных оболочек.

Для выявления аутоантител Cannon , Marshall предло­
жили в 1940г. реакцию коллодийной агглютинации, модифициро­
ванную C avelti в 1947г. Эта реакция заключается в том, 
что на коллодийные частицы строго определенного размера 
(4-5 /м ) наносится тканевой антиген. При наличии антител к 
этому антигену наступает видимая простым глаэом преципита­
ция частиц. Однако, диагностическое применение этой реакции 
ограничено, потому что в силу своей высокой чувствительнос­
ти она монет давать феномен преципитации за счет неспецифи-



ческих физико-химических изменений.
Uiddlebrook f Dubos ( 1948) предложили для выявления ау­

тоантител реакцию пассивной гемагглютинации, модифицирован­
ную Бойденом в 1951г. Реакция пассивной гемагглютинации зак­
лючается в том, что свежие или формализованные эритроциты 
( по методу Мильдбрука и Дюбоса), или танизированные эритро­
циты ( по методу Бойдена), сначала сенсибилизируются антиге­
ном, а затем приводятся в соприкосновение с исследуемой сы­
вороткой крови. При наличии аутоантител в исследуемой сыво­
ротке сенсибилизированные антигеном эритроциты агглютиниру­
ются и усеивают дно пробирки с образованием фестончатого 
осадка, а при легком встряхивании пробирки наблюдается агглю­
тинация этих эритроцитов. При отсутствии аутоантител осадок 
эритроцитов в пробирке имеет ровные края и при встряхивании 
пробирки агглютинации эритроцитов не наблюдается.

Обе пробы  ̂и реакция пассивной гемагглютинации и колло­
дийной агглютинации дают близкие результаты ( S cb e iffa r th  

1955). Для того, чтобы судить о том, к какой белковой Фрак­
ции принадлежат аутоантитела, Берг, Трендаер, Шайффарт?®*  ̂ f 
Frenger , Scbeiffartyj 1955, 1956) предложили производить 

электрофоретическое разделение на бумаге белковых фракций 
сыворотки крови с последующем выявлением аутоантител в опре­
делённой белковой фракции с помощью реакции пассивной гвмаг- 
глютинации.

Кроме полных антител, способных вызвать агглютинацию 
эритроцитов, существуют еще неполные антитела, неспособные



вызвать агглютинации эритроцитов. Для выявления этих анти-
V

тел широкое распространение получила проба, предложенная 
Кумбсом, Морантом. Рейсом (СоотЪз , Mourant ,Race ,1945). 
Принцип этого метода заключается в том, что при имеунлзации 
кролика глобулинами человеческой сыворотки или цельной чело­
веческой сывороткой получается антиглобулиновая сыворотка. 
Антиглобулины этой сыворотки бивалентны и при соединении их 
с неполными антителами, находящимися на поверхности эритроци­
тов, наблкщается агглютинация этих эритроцитов. Прямая проба 
Кумбса выявляет антитела, фиксированные на эритроцитах боль­
ного. Непрямая проба Кумбса выявляет неполные антитела, нахо­
дящиеся в сыворотке больного и искусственно адсорбированные 
на эритроцитах 0 группы. При непрямом тесте Кумбса реакция 
протекает в две фазы. В первую Тазу неполные антитела, нахо­
дящиеся в сыворотке, фиксируются на эритроцитах 0 группы.
Во вторую фазу реакции при добавлении к эритроцитам с фикси­
рованными на них антителами антиглобулиновой сыворотки наб­
людается агглютинация этих эритроцитов.

Некоторые авторы считают, что субстрат со свойствами 
антиглобулиновой сыворотки может быть получен и при иммуни­
зации животных альбуминами. Свойствами антиглобулиновой сы­
воротки, по мнению этих авторов, обладала и сыворотка бере­
менных женщин. Образование агглютинации при наличии непол­
ных антител можно было наблюдать даже при добавлении воды 
к эритроцитам, сенсибилзированным этими антителами. Этот 
феномен был превращен в  новый тест, при помощи которого м о й -



но было во всех исследуекых случаях констатировать нагрузку 
эритроцитов неполнши антителами. ( Рхосор , 1959).аш3 otb» 
Эти авторы высказывают предположение, что антитела, выявляе­
мые при помощи пробы Кумбса, представляют собой комплемен­
тарный протеин, фиксированный на поверхности эритроцитов. 
Поэтому антиглобулиновая сыворотка, служащая для выявления 
антител в реакции Кумбса, долина быть направлена против это­
го комплементарного протеина.

Изучение аутоантигенов и синтеза аутоантител проводи­
лось и с помощью метода культуры тканей. (Bussard jlanroun f 

1942). С помощью этого метода было показано, что антиткане- 
вые антитела препятствовали росту тканевых культур сердеч­
ной мышцы, почек, мозга, вызывая дегенеративные изменения 
в клетках этих тканей. ( Lippman , Cameron , Campbell ,1950).

Механизм повреждающего действия аутоантител еще недос­
таточно ясен. Одни исследователи считают, что аутоантитела 
лишь свидетельствуют об аутоиммунизации организма, но сами 
по себе не способны вызвать повреждения той ткани, против 
которой они вьчработаны. Humphrey , 1948;Hennlg ,195? ;)

*

В противополоиность этому мнению, другие исследователи 
считают, что аутоантитела, вырабатываемые при аутоимыуниза- 
ции организма и направленные против соответствующей ткани, 
вызывают деструкцию этой ткани. При повреждении тканей ауто­
антителами могут высвобождаться всщества типа гистамина 
(Зильбер Л.А.,1956). Поглощение аутоантител соответствующи­



ми тканями является, по мнению этих авторов, важнейшей осо­
бенностью их агрессивного действия (Адо А .Д.,1961 ;

. C avelti ,1955;)

О способности аутоантител быстро связываться с тканями, про­
тив которых они выработаны, свидетельствуют результаты опы­
тов на животных с применением меченых авомов. В ходе этих 
опытов удалось установить, что аутоантитела, вводимые в ор­
ганизм животного, можно было обнаружить через 2-5 минут пос­
ле их введения в тех тканях, против которых эти антитела бы­
ли выработаны (Spar ,Bole and o th .,1956) .  Наряду с этим, 

вводимые в органиэм животного аутоантитела, можно было обна­
ружить и в других тканях, но в меньшей концентрации. Так ан- 
типочечные аутоантитела можно было обнаружить в легких, ан- 
тилегочные -  в почкаж, антисердечные -  в печени, антимозго- 
вые -  в сердце и печени.( Pressman, B isen , F itzgera ld , 1950;

Pressman. Sheaman, Korngold, 1951; P e rra u lt, K irscb , R o b il-  
l a r t ,  1956.j

На основании исследований по образованию антител в эк­
сперименте, N ajjar (1959) выдвинул теорию "комплексов'1. 
Согласно этой теории, антитела, вырабатываемые против инфек­
ционного агента,могут связываться с тканями организма. Ком­
плексы этих антител с тканями организма и представляют собой 
аутоантигены, против которых в организме вырабатываются ауто­
антитела. Еновь образовавшиеся аутоантитела опять соединяют­
ся с тканями организма, что приводит к образованию новых ком­
плексов (аутоантигенов), против которых вновь вырабатываются



аутоантитела. В результате, возникает порочный круг, кото­
рый и обуславливает хроническое течение патологического про­
цесса.

Б противоположность ©тому мнению, Грабар ( Grabar , 1958) 
считает, что аутоиммунизация представляет собой физиологи­
ческий процесс, при котором глобулины, в том числе и антите­
ла, выполняют транспортную функцию, связывая и перенося про­
дукты метаболизма тканей. При деструкции тканей увеличивает­
ся синтез глобулинов, которые фиксируя продукты тканевой де­
струкции, могут становится аутоантителами.

Применение иммунологических методов исследования при 
изучении болезней крови, печени, почек, при нервно-психичес- 
ких,сердечно-сосудистых, эндокринологических заболеваниях, 
при ояоговой и лучевой болезнях позволило выявлять при этих 
заболеваниях аутоантитела, которые вызывают в ряде случаев 
поврездения в тех тканях, против которых они были выработа­
ны.

Обнаружение аутоантител и изучение их роли в патологии 
было начато в гематологии. Этому способствовало то обстоя­
тельство, что кровь является тканью, клеточные элементы ко­
торой сравнительно легко поддаются выделению и иммунологи­
ческому изучению. Как показали проведенные исследования, де­
фицит эритроцитов, тромбоцитов и лейкоцитов непосредственно 
связан с образованием аутоантител против этих элементов кро­
ви. Лнтиэритроцитарные, антитромбоцитарные и антипейкоцитар-



ные аутоантитела обладают выражении» повреждающим действием,
В настоящее время наиболее изучены аутоантитела, обна­

руживаемые при приобретенных гемолитических анемиях. Причи­
ной образования этих аутоантител могут служить инфекционные 
или медикаментозные факторы. Вступая в комплекс с эритроци­
тами, они ведут к образованию аутоантигеноЕ, на которые ор­
ганизм отвечает выработкой аутоантител, направленных против 
эритроцитов больного (Багдасаров А.А.,1956; Лорие Ю.И.,Ум- 
нова Ы.А.,1956 ; Damesbek, 1955; Crosby, 1955; Booraan,

Dodd, L o u t lt , 1946j

Аутоантитела обнаруживаются и при симптоматических гемолити­
ческих анемиях, которые сопутствуют какому-либо злокачествен­
ному заболеванию ретикуло-эндотелиальной системы (лимТюлей­
коз, лимфогранулёматоз, ретикулосаркома, лимфосаркома). При 
этом могут образовываться неспециТмческие панантитела и спе­
цифические антитела.

При приобретенных гемолитических анемиях могут образо­
вываться и холодовые аутоантигела. Эти антитела могут обра­
зовываться при острых Нормах гемолитической анемии, возника­
ющей при некоторых вирусных инфекциях (пневмонии, инфекцион­
ном мононуклеозе) . ; \ .

Реакции мезду антигеном эритроцитов и соответствующими 
аутоантителами приобретает всё большее практическое значение. 
Эти реакции приносят существенную пользу в диагностике гемо­
литической болезни новорожденных, приобретенных гемолитичес-



них анемий, инфекционного мононуклф-юза, вирусной пневмонии 
и анемии, связанной с лейкозами и цирроэом печени.

Образование антиэритроцитарных аутоантител можно было 
наблюдать и в эксперименте при введении подопытным животным 
антиэритроцитарной сыворотки. При этом было установлено боль­
шое сходство этой экспериментальной анемии с приобретенными 
гемолитическими анемиями у людей. Блокирующие антиэритроци- 
тарные антитела, выявляемые при помстци прямой пробы Кумбса, 
образовывались у собак при введении им аутологичных эритро­
цитов в сочетании с адьюванеом Трейнда, представляющим со­
бой смесь ланолина, парафина и микобактерий туберкулёза.
В этих опытах при воздействии адьювансоЕ Фрейнда аутологич­
ные эритроциты приобретали антигенные свойства и при введе­
нии подопытному животному вызывали у него образование ауто­
антител. Антигенные свойства эритроцитов могут изменяться 
и при воздействии на них вируса гриппа ( stefen  ,1955).

Роль антитромбоцитарных а.утоантител в происхождении 
болезней крови выяснена ещё недостаточно. Это объясняется 
тем, что выделение тромбоцитов чрезвычайно затруднено дане 
при использовании аппаратуры ^обработанной силиконом .
Однако, уже сейчас можно говорить о значении этих антител 
при иммунологических тромбоцитопенических пурпурах с ауто­
антителами и в практике переливания крО ЕИ . С появлением ан­
титромбоцитарных аутоантител связан механизм возн-гановевия 
приобретенной тромбоцитопенической пурпуры с иммунологичесг-



кими механизмами. E p ste in , 1950; Evans, 1951; D ausset,

1953; k ie sc h e r , 1952; £ te fa n in i ,  1953.

Антитромбоцятарные аутоантитела были обнаружены при острой 
и хронической корках этого заболевания. Эти антитела не ис­
чезали после введения АКТГ и спленоэктомии. Антитромбоцитар- 
ные антитела несомненно служат причиной значительного укоро­
чения срока циркуляции перелитых тромбоцитов. На это указы­
вают случаи острой тромбоцитопенической пурпуры в тех слу­
чаях, где дане массивные переливания тромбоцитов не приводи­
ли к увеличению числа этих клеток.

В эксперименте на нивотных удалось выявить повреждаю­
щее действие антитромбоцитарных антител. Сыворотка,содержав­
шая тромбоцитарные антитела, при введении подопыгнш нивот- 
нш в небольших количествах приводила к длительному падению 
числа тромбоцитов, а введенная в больших доэах вызывала ги­
бель яивотного. йсли антитроыбоцитарные антитела предвари­
тельно удалялись ив этой сыворотки путём их осандения на 
тромбоцитах, то эта сыворотка не вызывала при введении под­
опытным нивотныы никаких повреждений ( S te ffen  ,1955).

Аутоантитела к лейкоцитам быпи обнаружены при хроничес­
ки протекающих аутоиммунных лейкопениях.(Зверкова А .С .,1957;
D au sset, D aoiens, F le r lo t ,  1952, 1953; K aescblin  1954,)

При этом лейкопения сочеталась с анемией и тромбоцитопенией. 
Доссе (1959) описывает весь симптомокомплекс как хроническую 
пйнцитопению с антилейкоцитарными аутоантителами. Появление 
антилейкоцитарных аутоантител предшествует обострению ауто-



оддауных лейкопений. Эти антитела сохраняются нзкоторое вре­

мя после обострения процесса. Применение стероидных гормо­

нов приводило к исчезновению антилейкоцитарных аутоантител и 

ремиссии заболевания (Смоленски.. Г .А ., Голод И.О., SoBHepJjJL 

Ростик О .й ., 1961). Антило^оцитарнш аутоантитела могут так­
же сопровоздать злокачественные заболевания системы крови 

( Goudsnit , van Loghem , 1953), приобретенную гемолитичес­

кую анемию с Холодовыми и тепловыми аутоантитолами(Ыоез- 

cb lin  1952I пароксизмальную ночную гемоглобинурию
(Доссе, 1959).

Повреждающее действие антилейкоцитарных аутоантител было вы­

явлено и б экспериментах на жиеотных. При введении животным 

сыворотки с антиле:"коцитарными аутоантитолами у них возни­

кал агранулоцитоз с мизлобласто-промиолоцитарной реакцией 

костного мозга. Бвеодонио больших доз сыворотки с антилейко- 

цитарнши аутоантитзлами приводило к гибели животных от мно­

жественных инфарктов почек и легких. Эти инфаркты вызывались 

лейкоцитарными тромбами вследствио массивной агглютинации 

лейкоцитов. В случае предварительной адсорбции антилейкоци- 
тарных аутоантител на лейкоцитах вводимая сыворотка не вызы­

вала у животных патологических повреждения ( S te ffe n  ,1955).

Образование аутоантител имеет место и при заболованпях 

щитовидно?; ^злезы. Ткань щитовидно- железы обладает высокой 

антигенной активностью. Поэтому при патологическом повреж­

дении продукты распада могут воздействовать на ротикулоэндо- 

телиальную систему, в результате чего может наступить ауто­



иммунизация организма, сопровождающая выработкой аутоанти­
тел, направленных против щитовидной железы.

Аутоантитела против щитовидной железы, наряду с повы-
I *

шзнием уровня гамма-глобулина, были обнаружены и у больных 
зобом Гашимото. Обнаруженные аутоантитела были строго спе­
цифичны по отношению к экстракту ЩИТОВИДНОЙ железы и тире- 
оглобулину» /W itebefty, Milgrom, 1961, 1 9 6 2 /.

Аутоантитела против щитовидной железы фиксируются в её фол­
ликулах. ( Mellors , Ortega, 1955Д956). Образование аутоан­
тител против щитовидной железы в эксперименте удавалось при 
иммунизации кроликов экстрактом шитовидной келезы в сочета­
нии с адьювансами Фрейнда. При гистологическом изучении щи­
товидной желеэы иммунизированных животных в ней были обнару­
жены изменения, близкие к изменениям при зобе Гашимото.

Аутоантитела могут быть направлены и против тестикуляр­
ной ткани. ( Landsteineг ,1899 ; Мечников И.И.,1900). Мож­
но думать, что тестикулярная ткань, появляющаяся на более 
поздних этапах формирования иммуногенеза,обладает высокой 
антигенной активностью и при соприкосновении с ретикулоэн­
дотелиальной системой способна вызвать аутоиммунизацию ор­
ганизма, приводяиую к образованию аутоантител, направлен­
ных против тести-кулярно.ч ткани. При введении аутологичной 
тестикулярной ткани вместе с адьювансом Iрейнда у животных 
через 10 дней после иммунизации наступало нарушение созре­
вания половых клеток в оставшейся части тестикулярной ткани 
с последующей их дегенерацией. Процесс протекал хронически



и нередко приводил к атрофии и фиброзу семенных канальцев.
Асперматогенез наблюдался и при вЕедении различных фракций
тестикулярной ткани. На основании проведенных исследований
авторы пришли к выводу, что в основе процесса асперматоге-
неэа лежат аутоиммунные механизмы.(Freund, L ipton, Thompson, 
1953).

Аутоагрэссивное действие аутоантител признается в насто­
ящее время и при системной красной волчанке. Различные хими­
ческие вещества, в том числе и лекарственные вещества, могут 
соединяться с белками организма и обуславливать явления ау­
тоиммунизации. Источником образования аутоантител при этом 
заболевании оказываются счаги денатурированных белков. Ван­
ная роль в процессе образования аутоантител при системной 
красной волчанке принадлежит ядерной субстанции лейкоцитов 
( Seiigmann , i960). Повреждение системы соединительной тка­
ни, приводящее к образованию аутоантител, и обуславливает кли­
ническую картину заболевания с развитием порочного круга в 
Биде непрерывной аутосеисибилизации и неуклонным прогресси­
рованием страдания (Струков А.И., Бегларян Л.Г.,1263 ; Klem­

perer ,1956 ; Доссе, 195Э). Выработка комплементсеязы- 
вающих аутоантител может приводить и к пониженному содержа­
нию комплемента в сыворотке крови больных с системной крас­
ной волчанкой,что также свидетельствует о роли аутоиммуня- 
зации е патогенезе этого заболевания. (Aaherson, i9 6 0 ) .

Образование клеток острой красной волчанки можно было 
наблюдать и при обработке нормального костного мозга сыво­
роткой больных острой красной волчанкой.



Эти авторы доказывают, что ^штор острой красной волчанки 
связан с определенной частью гамма-глобулина, обладающей 
настолько отличными от остальной части гамма-глобулина 
свойствами, что против этой части гаме-глобулича могут вы­
рабатываться специфические антитела. (D eicher, Holman, Kun- 
k e l ,  1960; Lee, E p ste in , 1960).

Аутоантитела к поченочной ткани были обнаоунены при ос­
трой жёлтой дистрофии печени, циррозе, остром и хроническом 
холецистите (Свет-Моляавский Г .Я ., Вышнявецкая Л .К ., Григорь­
ева И.А*,1955 $ Dauaset, M archall, C irrhose, 1958, Gokeen,

1962, Suzuta, Mori, 1961^
Определённой зависимости между титром антител, клини­

ческой картиной и гистологическими изменениями при болезнях 
печени выявлено не было. При вирусном гепатите под влиянием 
вирусной инфекции может наступать повреждение клеток печени, 
приводящее к -формированию аутоантигенов и образованию ауто­
антител. В острой 'taae вирусного гепатита в сыворотке крови 
этих больных удавалось обнаружить печёночный антиген, отсут­
ствующий у здоровых людей. (Свет -  Молдавский Г.Я ., Пыини- 
вецкая Л.К., Григорьев И.А., 1955). В крови больных вируснш 
гепатитом в период выздоровления обнаруживались преципитиру- 
ющие и комплемент^-связывающие антитела, реагировавшие с со­
левым экстрактом печеночной ткани и веществами сыворотки 
бОЛЬНЫХ ОСТРЫМ гепатитом.(Hughes, 1933; M iles, 1946; O litz -  
k l ,  1945, Vorlaender, 1954; Havens, 1951).

При введении мартыпкам -  реэус печёночной ткани тех не жи­
вотных, погибших от нёлтой лихорадки, в сыворотке крови им-



мунизированных животных обнаруживались противопеченочные ан­
титела. В данном случав можно было предполагать, что пече­
ночная ткань изменяла свои антигенные свойства под влиянием 
вируса. (S te f fe n ,  1955).

Аутоантитела против почечной ткани были обнаружены при 
гломерулонефрите. Эти антитела отсутствовали при остром гло- 
мерулонефрите в первые дни заболевания и выявлялись в разгар 
клинической картины наряду с гипергаммаглобулинемией. Частое 
нарастание титра противопочечных аутоантител^наряду с про­
грессированием заболевания^ наблюдалось при переходе патоло­
гического процесса в хроническую форму. При этом можно было 
отметить параллелизм между титром аутоантител и тяжестью 
клинической картины. (S o h e iffa r th , Berg, 1953; Lange, Gold, 

1949).

Согласно данным Герцена П.А. (1Э0Э),при повреждении одной 
почки или при иммунизации животных почечной тканью в сыво­
ротке крови этих животных можно было обнаружить противопо- 
чечные антитела. Экспериментально гломерулонефрит удавалось 
воспроизвести при введении подопигнш животным почечной тка­
ни В СМеСИ С СТафиЛОКОККОВШ ТОКСИНОМ ( Sohwentker, Сош- 

p io ie r , 1939 ) или в смеси с убитой культурой гемолитичес­
кого стрептококка ( C aveiti ,1953 ) , а также при введе­
нии ЖИВОТНЫМ сывороточных протеинов Frank, Dixon, 

нефроцитотоксической сыворотки (Линдеман В. ,1901; Бегла- 
рян А .Г., Серов В.В., 1961), кишечной палочки ( Sanford, 

Hunter, Sada, 1962 ) или лейкоцитов от животных,стра-
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дающих гломерулонефритсм( P f e i f f e r ,  M uller, R uckoltz,

F ed e r lin , 1962 ) , введением пилокарпина и действием холо­
да (Пятницкий Н.Н. и др ., 1961).

Аутоантитела к почечной ткани удавалось обнаруживать с 
помощью реакции коллодийной агглютинации.(Lange, Gold, Weiner, 

1949; S o h e iffa r th , Berg, 1953).

Однако, отдельные авторы считают* что аутоантитела, об­
наруживаемые при гломерулонефрите,не обладают повреждающим 
действием и являются лишь сопутствующим гуморальным Фактором. 
Humphrey, 1948).

Аутоиммунный не|>роз у подопытных животных удавалось выз­
вать при введении им экстрактов почечной ткани с адьювансами 
Фрейнда. Перенос заболевания осуществлялся при переливании 
ЛИМФОЦИТОВ ОТ больного ЖИВОТНОГО К здоровому. (H ess, Ash­

worth, « i f f ,  1962).

Аутоантитела против различных отделов головного мозга 
удается выявить и при некоторых нервно -  психических заболе­
ваниях, Появление аутоантител к различным отделам головного 
мозга зависит от структуры нервной ткани, её Тункции и ха­
рактера обмена веществ (Кореневская Б .А .,1957; Земсков М.В., 
1959; Кузнецова Н.И., Попова Н.Н.,1962 ; Соколов А.В.,1963; 
S te ffe n  ,1955). Аутоантитела к нервной ткани были обна­
ружены и при рассеянном склерозе ( Свет -  Молдавский Г.Я»> 

Свет -  Молдавская И.А., Равкина Л.И.,1959).В момент обостре­
ния заболевания аутоантитела к нервной ткани удается обнару­
жить в сыворотке крови больных.



Аутоантитела к нервной ткани можно обнаруживать и в эк­
сперименте на животных. При введении кроликам аутологичной 
нервной ткани, подвергнутой аутолизу или инфицированной ви­
русом, у животных наблюдалось образование аутоантител против 
головного мозга. При введении белого вещества головного моз­
га концентрациа мозговых аутоантител была выше, чем при вве­
дении серого вещества. При введении мозговой ткани новорож­
денного или мозговой ткани эмбриона образования аутоантител 
не наблюдалось. Отсутствие антигенных свойств у мозговой 
ткани в период эмбрионального развития связано, по-видимому, 
с отсутствием миэлина в мозговой ткани эмбриона.(Schv/ein tker, 

R iv ers , 1934). При введении аутологичной мозговой
ткани вместе с адьювансом Ерейнда у подопытных животных наб­
людалось образование аутоантител.наряду с морфологическими 
тканевыми изменениями, характерным для рассеянного склероза. 
Аутоантитела против мозговой ткани, полученные в эксперимен­
те по своим свойствам не отличались от гетеролсгичных анти­
тел. ( S te ffe n  ,1955).

Аутоантитела к поврежденной ткани были обнаружены и при 
ожоговой болезни. При этом было установлено, что в месте ожс- 
га образуются токсические антигены, на которые организм от­
вечает выработкой специфических противоожоговых антител (Фё­
доров Н.А., Сдуркович С.В., Кузнецова Н.И.,1955,1959; Фёдо­
ров Н .А.,1963). С этим положением согласуется высокая лечеб­
ная эффективность сывороток ожоговых рекенвалесцентов.



Аутоантитела были обнарунены при дерматозах и экземах. 
(Frank, 1950, W hifield 1922, Sabln, 1939, Templeton, 1944, 

Ilecht 1943, Simon 1944, IIОВИКОВ Г*Н. 1962*)

При этих заболеваниях, вследствие аутоиммуняэации организма, 
удается обнаружить неполные антитела, выявляемые после полно­
го удаления преципитинов. (Sherman 1950, M iller  1947).

Аутоантитела были обнарунены и при лучевой болезни. В 
настоящее время иеинфекционная иммунология лучевой болезни 
стоит перед твёрдо установленным Хактои, свидетельствующим 
об аутосенсибилизации организма и образовании аутоантигенов 
и аутоантител при лучевой болезни. (Петров Р,В.,1962 ; Гори­
зонтов П Л ., 1961; Клемпарская Н.Н.,1961). Последовательность 
процессов, связанных с аутоиммунизацией организма при луче­
вой болезни, монет быть представлена в виде следующей схемы, 
предлоненной Петровым Р.В. (схема}.

Аутоантитела к сердечной мышце с помощью реакции преци­
питации были обнарунены при инфаркте миокарда. Максимальная 
концентрация этих антител наблюдалась на 13-16 день заболева­
ния. Наибольшая концентрация аутоантител наблюдалась при мас­
сивных очагах некроза в миокарде (ДорРбуш,1956; Мтенков В.Н.,
1961).

Аутоантитела были обнарунены и при злокачественных но­
вообразованиях. Как было показано в исследованиях Зильбера 
Л.П., э опухолевых клетках имеются белковые вещества,об­
ладающие особши антигеннши свойствами. Против этих веществ
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могут вырабатываться соответствующие аутоантитела. Однако, 
вопрос о происхондении аутоантигенов и аутоантител в процес­
се злокачественного роста остаётся еще неясным#

Аутоантитела, наряду с микробными антителами, были об­
наружены и при инфекционных заболеваниях. Так согласно дан- 
нда Земскова М.В. (1959), аутоантитела были обнаружены при 
брюшном тифе, дизентерии, кори и мышином тифе. При инфекцион­
ных заболеваниях происходит воздействие микробной инфекции 
на организм. Это воздействие приводит к изменению антиген­
ных свойств тканей, в результате чего образуются аутоантите­
ла.

Как видно из вшесказанного, аутоиммунные механизмы ле­
жат в основе патогенеза многих тяиёлых заболеваний, оти ау­
тоиммунные процессы могут протекать по типу цепной реакции.

»
Повреждение ткани приводит к образованию аутоантигенов и 
Формированию аутоантител, последние вызывают новое повренде- 
ние тканей, которое может приводить к образованию новых ау­
тоантител. В результате возникает длительно протекающий па­
тологический процессt нередко заканчивающийся гибелью больно­

го.
Как видно из вышесказанного, исследование механизмов 

аутоиммунизации организма представляет собой одну из акту­
альных проблем современной медицины. Изучение ©того вопроса 
может пролить свет на понимание патогенеза многих тякёлых 
заболеваний и наметить их рациональную патогенетическую те­
рапию.



б. Лутоиммунизация при ревматизме.

Образование аутоантигенов при ревматизме. Образо­
вание аутоантител при ревматизме. Формиоованле 
аутоиммунных изменений в опытах на кивотных.
Заключение.

При экспериментальном и клинико-иммунологическом изуче­
нии ревматизма удалось установить, что аутоимкунизация явля­
ется ваянш патогенетическим звеном в процессе Армирования 
этого заболевания. (Нестеров А.И.,1961; Voriaender} ) .

По мнению некоторых авторов, в течении ревматизма мон- 
но выделить три стадии: 1/ ангину , 2/ бессимптомный период 
и 3 / острый ревматизм. ^Армирование третьего периода (остро­
го ревматизма) непосредственно связано с аутоиммунизацией 
организма. (Coburn, P a u li. 1939).

Процесс аутоиммунизации при ревматизме сопровождается 
образованием аутоантигенов. О нахождении специфического ан­
тигена в сыворотке крови больных ревматизмом свидетельству­
ет способность сывороток больных ревматизмом в раннем перио­
де заболевания взаимодействовать с сыворотками больных ревма­
тизмом в позднем периоде болезни, подобно тому как реагиру­
ет антиген с соответствующим антителом. (Смирнова,1958,1j59; 
Coburn, P a u li, 1939; F is c h e l,  P au li 1949; Goldkarap,» 1943;

We dim A.G. a . ./edum B.G, 1946).

Вещество со свойствами аутоантигена, специфичное для ревма­
тизма,монет быть обнаружено в сыворотке крови больных рев-



матизмом и другими иммунологическими методами исследования. 
Его удавалось обнаружить и при помощи метода анафилаксии с
десенсибилизацией по Л.А. Зильберу ( Троян Г.А., 1958; Ло-

✓

эовой В .П .,1961), при использовании метода диэлькометрии и 
при помощи метода иммуноэлектрофореза на бумаге (Сачков В,И.,
1962). Как было показано в исследованиях Сачкова В .И ., нали­
чие специфического для ревматизма аутоантигена непосредствен­
но не связано с высокими показателями. РОЭ, антистрептолизи- 
на 0 и т .д . Это вещество вырабатывается не в самом начале 
заболевания, и поэтому может не выявляться у больных с пер­
вой атакой ревматизма. Эффективно и своевременно начатая ан- 
тиреЕматическая терапия может предотвратить или значительно 
задержать образование специфического ревматического аутоаи- 
тигена. Кроме аутоантигена, специфичного для ревматизма, в 
сыворотке крови этих больных обнаруживается аутоантиген, об­
щий для всей группы коллагеновых болезней (Сачков В .И .,1962). 
Таким образом, развитие аутоиммунных процессов при ревматиз­
ме сопровождается глубокими изменениями в антигенной струк­
туре сывороточных б&чкоЕ, п о и е о дотами к псявлению аутоанти­
гена, специфичного только для ревматизма и аутоантигена^спе­
цифичного для всей группы коллагеновых болезней.

Нормирование аутоантигенов при ревматизме приводит к 
образованию аутоантител, Епервио зутоантитела при ревматизме 
обнаружил Брокман ( Brokman ) в 1937г. Он установил, что 
кровь больных ревматизмом даёт положительную реакцию связыва­
ния комплемента с водно-солевым экстрактом из печени детей,



погибших ОТ ревматизма.(Brokman, B r i l l ,  Frendzel, 1937). 

Аутоантитела к сердечной мышце при ревматизме удалось обнару­
жить и с помощью реакции отклонения человеческого антиглобу­
лина ( Р0ЧА.)и агглютинации коллодийных частиц. (Лаврова Т .Р ., 
1961; Несын И.Н.,1^62; Vorlaender, 1954; Wagner, R ejholek, 

1956; Gajdusek, 1958; S te f fe n , 1955; Bakos, S ch u lo f, and 

o th ers , 1959).

При изучении образования аутоантител с помощью реакции 
отклонения человеческого антиглобулина было показано, что 
аутоантитела появляются через несколько недель после ревмати­
ческой атаки и в дальнейшем циркулируют в крови в течение не­
которого времени. У некоторых больных было зафиксировано по- 
вынение концентрации аутоантител при обострении ревматическо­
го процесса ( Vorlaender , 1954). С этими данными согласуют­
ся данные Рейхолека и Багнера ( R ejh olcc, Wagner ,1956), 
о наиболее частом обнаружении аутоантител при ревматизме в 
течение первой недели заболевания. Титр аутоантител^о даннад 
этих авторов>сн и/ал ся при применении антиревматическо'" тера­
пии. Полной корреляции мезду наличием аутоантител и поражени­
ем сердца в этих исследованиях выявить не удалось. Отсутствие 
корреляции между иммунологическими и клиническими даннши 
объясняется, по мнению авторов, эффективностью проводимой те­
рапии, а также быстрой и специфической адсорбцией антител тка­

нями сердца.
По данным Лавровой Т.Р. (1361), также использовавшей для 

обнаружения аутоантител реакцию отклонения человеческого ан-



тиглобулипа, течение ревматического процесса оказывало не­
посредственное влияние на концентрацию аутоантител в сыво­
ротке крови. Максимальная концентрация аутоантител наблюда­
лась при активной фазе ревматизма. В фазе ремиссии содержа­
ние аутоантител значительно уменьшалось. Еысоким было их со­
держание при вялом течении ревматического процессам Более 
низкое содержание аутоантител отмечалось при подостром на­
чале заболевания и стертых его fjop^ax.

Аутоантитела, обнаруживаемые при ревматизме, отличались 
способностью реагировать с различными тканевыми антигенами. 
ГГо данным Вагнера и Рейхолека и Гайдусека ( v/agner, Rejhoiek  

1956; Gajdusek 1 9 5 8 обнаруживаемые при 
ревматизме аутоантитела чаще реагировали с антигеном из сус­
тавной капсулы и несколько реже с антигеном из миокарда и 
клапанов сердца. Аутоантитела, обнаруживаемые при активной 
фазе ревматизма, часто реагировали с экстрактом из подкож­
ной соединительной ткани. По даннш Несына И«Н. (1962), ауто- 
антитола, обнаруживаема у больных ревматизмом, обычно реа­
гировали с экстрактом из миндалин.

Нормирование,аутоиммунных процессов связывается и с об­
разованием неполных антител. ( ;/agaer , fiejholeo ,1955).
В связи с этим при ревматизме нашла применение проба, пред­
ложенная Кумбсом, Иорантом И ^ е й с о м  (Coombs, f Hourunt , 

Race ,1345), которая позволяет выявлять неполные антите­
ла. Выявление их может служить показателем аутоиммунизации 
при ревматизме (Городецкая с .В ., Чеботарёва В.Д.,1959 ; Лав­
рова Т .Р. 1961; Ьиваеаупзку, L ibersky, 1956)



Данные о частоте обнаружения неполных антител у больных рев­

матизмом весьма противоречивы, что объясняется, по-видимому, 
различиш составом исследованных больных* Так Городецкая Э.Г. 
и Чеботарева В.Д. (1959) обнаруживали положительную пробу 
Кумбса у всех обследованных ими больных ревматизмом. В то 
время как Ивенс, ЛТущинский и Люберска ( ivens , Luszcaynski , 
Liberska ) обнаруживали положительную пробу Кумбса у 38% 

обследованных больных. Лаврова Т.?. обнаруживала положитель­
ную пробу Кумбса лишь у 1/7 части обследованных больных.
По мнению Лавровой Т .Р ., наличие неполных антител, выявляе­
мых с помощью пробы Кумбса, свидетельствует о тяжелом тече­
нии ревматического процесса и является неблагоприягньк пгог- 
ностичоским признаком.

Наряду с комплементсвязыЕагошшаутоантителами и непол­
ными аутоаитителэми, е сыворотке крови больных ревматизмом 
в активной ^азе были обнаружены антитела типа преципитинов, 
реагирующие с антигенами, находящимися в сыворотке крови 
больных ревматизмом/Coburn, P a u li, 1939.)

Антитела типа преципитинов, обнаружив в сыворотке вро«* 
ви больных ревматизмом, реагируют также с тканями больных 
ревматизмом и неревмэтических больных, что свидетельствует 
о наличии в сыворотке крови этих больных f^KTODa, способно­
го вызывать реакцию преципитации с экстрактами гомологичных 
тканей.

При ревматизме повышен и титр холодовых гемагглютини- 
нов. Эта проба не является специфической,но, тем не менее,



она указывает на аутоиммунный механизм- развивающихся при 
ревматизме процессов (Купчинскас Ю.К., 195^,1960).

Некоторые авторы склонны считать, что положительная ре­
акция в тестах, служащих для выявления антител, возможно, в 
большей степени объясняется нарушением коллоидного состава 
сыворотки, чем наличием реакции между антигеном и антителом. 
Об этом, по их мнению, свидетельствует неспециничность реак­
ций, служащих для выявления аутоантител< F is c h e i,  P a u li, 1949)

Однако, неспецифичность реакций, служащих для выявления 
аутоантител, в частности, реакции связывания комплемента мо­
жет объясняться T6i>., что при этой реакции выявляются полива­
лентные антитела, то есть антитела, способные реагировать с 

различными тканевыми антигенами. ( несын Н.П. > 1962; Wagner, 

R ejh olec, 1956, Gajdusek, 1958).
Отсутствие же аутоантител у некоторых больных ревматизмом 
или обнаружение их в низком титре может объясняться тем, что 
антитела могут связываться с поражённой тканью. 0 способнос­
ти аутоантител связываться с пораженной тканью свидетельст­
вуют гистохимические исследования миокарда больных ревматиз­
мом, оперированных по поводу порока сердца. В миокарде этих 
больных удалось обнаружить гаммаглобулин, представляющий со­
бой продукт реакции аутоантител с саркоплазменным антигеном 
из клеток миокарда. Этот гамма-глобулин отсутствовал в мио­
карде здоровых людей и неревматических больных ( Kaplan , 

1960). Способность аутоантител, фиксироваться в тканях пора­
женного органа, по мнению рдца авторов (Адо А.Д.,Зильбер J1.A.



C avelti ) , является одним из главных проявлений их агрессив­
ного действия.

Наряду с клинико-иммунологииеским изучением аутоиммуни­
зации при ревматизме, большой интерес представляет процесс 
премирования аутоиммунных изменений в опытах на кивотных. 
Исследование этого вопроса интересно ещё и потому, что ком- 
плементсвязывающие антитела, обнаруживаемые при ревматизме, 
имеют сходство с антителами, продуцируемыми кроликами и мор­
скими свинками при введении им тканей человека.Сip p o iito , 
de S a n tis , I9 6 0 ).

Экспериментальные модели, воспроизводящие изменения, 
подобные тем, которые наблюдаются при ревматизме, Ундри- 
цев М. И. и Розен В .Б .£1961) разделили на следующие группы: 
аллергические, инфекционно- аллергические, аутоаллергическио, 
эндокринологические, токсогенные. В связи с рассматриваемые 
вопросом мы остановимся лишь на аутоаллергической модели 
ревматизма.

C a v e lt i, 1945 при создании экспериментальной модели рев­
матизма исходил из представления, что патогенез ревматизма 
связан с формированием антител к соединительной ткани, из­
менённой под воздействием гемолитического стрептококка. Ос­
новываясь на этом, автор создал экспериментальную модель, вводя 
крысам внутрибрюшинно смесь гемолитического стрептококка с 
гомогенатом сердечной мышцы или соединительной ткани. Начиная 
с 15 дня после введения этой смеси, во многих случаях отме­
чался интерстициальный миокардит, вальвулит и эндокардит с



ашофоподобнши гранулёмами, а такие узелковый периартериит 
и эндоартериит. Аналогичные данные были получены и другими 
авторами (Лямперт И.М* с соавт.,1963; Капланский А.С., Ор­
ловская Т.В., Тустановский М .Р.,1361; Капланский А.С.,1962). 
Аутоантитела, образовавшие при иммунизации кроликов смесью 
сердечного и стрептококкового антигенов, при введении их 
вдоровым кроликам вызывали у этих кроликов патологические из­
менения в сердце и других органах (Байоратис Г .И .,1960).

При иммунизации кроликов гемолитическим стрептококком 
группы А их сыворотки интенсивно реагировали на холоду с 
экстрактами кроличьей (гомологичной) и человеческой (гетеро- 
логичной) тканей. Этот факт свидетельствует о наличии об­
щих элементов в антигенной структуре тканей кролика и чело­
века. При дальнейшем исследовании было показано, что в ре­
зультате длительного введения гемолитического стрептококка 
группы А кроликам и крысам у этих животных формируются анти­
тела к тканям сердца. Эти антитела следует отнести к аутоан­
тителам, так как они не связаны с ивоантителами, гетерологич- 
нши антителами и активными в иммунологическом отношении 
компонентами питательной среды. Эти антитела формируются к 
одному ив общих тканевых компонентов, который содержится в 
ткани почки, селезёнки и печени (Лямперт И.М.,1963 ; Kaplan, 

1958).
У

Аутоантитояа могут образовываться и в ответ на введение 
тканевых полисахаридов в сочетании с стрептококком.

Образование аутоантител в опытах на животных наблюдалось и 

при иммунизации кроликов и крыс стрептококковой вакциной при



одновременной евэдонии  этим животным малых доз цитотоксичес- 
кой сыворотки. При этом выявлялась корреляция между имму- 
номорфологическими, патофизиологическими и морфологическими 
данныш (Иоффе с сотр., 1959).

При введении подопытным животнш сыворотки больных рев­
матизмом у этих животных наблюдались различной степени пора­
жения сердца, выявляемые с помощью электрокардиографических 
и морфологических методов исследования (Козырева С,А.,1946? 
Иванов Г .К .,1952). Гибель подопытных животных наблюдалась 
и при введении им эритроцитов от больных ревматизмом. 
(Kwasniewski, tfito szy n sk i, 1959).

Таким образом, экспериментальные и клинические наблюде­
ния свидетельствуют о несомненной роли аутоиммунизации в па­
тогенезе ревматизма. Обобщая современные данные о роли ауто­
иммунизации в патогенезе ревматизма, Нестеров А.И. (1961) 
следующим образом характеризует этот процесс: при наличии 
хронической очаговой стрептококковой инфекции в сочетании с 
индивидуальной слабостью защитных механизмов по отношению к 
этой инфекции в организме происходят сложные иммунологичес­
кие сдвиги, связанные с токсическим воздействием стрепто­
кокковой инфекции на центральную нервную систему и эндокрин­
ные железы. При воздействии стрептококка на систему гиалуро- 
новая кислота -  гиалуронидаза в этой системе происходит де­
полимеризация основного вещества соединительной ткани и, в 
первую очередь, поражение этого вещества в капиллярной стен­
ке, Вследствие этого, начинается поступление из крови в тка-



ни и обратно белковых тел и энзимов. При этом наступают ги- 
перергические изменения в тканях. Прогрессирующая эволюция 
этих изменений и обуславливает формирование хронического ин­
фекционного, аллергического, рецидивирующего заболевания с 
преобладанием процессов аутоиммунизации организма.

в. Патогенетическая общность между ревматиз­
мом и инфекционным неепециническим поли­
артритом.

Б настоящее время имеется рад убедительных данных, сви­
детельствующих о наличии патогенетической общности между 
ревматизмом и инфекционные неспецифическим полиартритом. 
Возникновение инфекционного неспецифичесного лолиартрита, 
также как и возникновение ревматизма, может быть связано с 
аутоинфекцией, исходящей из глоточных миндалин. Но, в проти­
воположность ревматизму, инфекционный неспеци£ический поли­
артрит не сопровождается специфическим гранулёматозным пора­
жением сердца, не излечивается салицилатами и имеет калеча­
щий для больного исход суставного поражения (Нушелевский Б.П.,
1955).

При ревматизме и при инфекционном неспецифическом поли­
артрите происходит прогрессирующая дезорганизация системы 
соединительной ткани с вовлечением в этот процесс стенки кро­
веносных сосудов. В связи с чем, эти два заболевания включе­
ны в настоящее вре^я в группу коллагеновых болезней (Стру-



ков А.И., Бегларян Л .Г., 1963).
Существенным звонок в патогенезе ревматизма и инфекци­

онного неспецифического полиартрита является аутоиммуниза- 
ция организма, сопровоадающаяся формированием аутоантигенов 
и выработкой аутоантител. И при ревматизме, и при инфекцион­
ном неспеиифическом полиартрите происходят аналогичные изме­
нения в антигенной структуре сывороточных белков. На это 
указывает характерная реакция сывороток больных инфекционным 
неспецифическим полиартритом с антисывороткой к гамма-глобу- 
линам больных острым ревматизмом (Сачков В.И.,1962). Однако, 
изменения в антигенных свойствах сыворотки крови при ревма­
тизме носят временный характер, тогда как при инфекционном 
неспецифическом полиартрите они являются более глубокими и 
стабильнши и в большей степени СЕязаны с гамма-глобулино- 
вой фракцией сыворотки крови.

Одним из проявлений аутоиммунизации при инфекционном 
неспещфическом полиартрите является появление в сыворотке 
крови этих больных белка, известного под названием ревма­

тоидного -фактора.



г . Ревматоидный фактор

Методы обнаружения ревматоидного фактора.
Разновидности ревматоидного Эктора.
Природа ревматоидного [актора.

Ревматоидный фактор представляет собой вещество, обна­
руживаемое в сыворотке крови больных инспекционным неспецифи­
ческим полиартритом и способное вызывать агглютинацию ба­
раньих эритроцитов
Сыворотка больных инфекционнш неспецифическим полиартритом 
агглютинирует бараньи эритроциты в разведенли 1:16. Если ба­
раньи эритроциты обработать неагглютинирующей дозой антиэри- 
троцитарной гемолитической сыворотки кролика, то сенсибили­
зированные таким образом бараньи эритроциты будут агглютини­
роваться сывороткой больных инъекционная неспециЬическим по­
лиартритом в титре 112048. Отсюда диагностический титр будет 
равен 1:128 ( 2048:16=128, где -  2048 титр сенсибилизирован­
ных бараньих эритроцитов, 16 -  титр несенсибилиэированных 
бараньих эритроцитов и 128 -  диагностический титр реакции 
Ваалер-Роузе).

Б основе всех методов обнаружения ревматоидного фактора 
лежит его способность реагировать с гамма-глобулином. Гамма- 
глобулин является до сих пор единственным белком, способна* 
взаимодействовать с ревматоидна [актором. Обнаружение спо­
собности ревматоидного {актора вступать в реакцию с гамма- 
глобулинами человеческой сыворотки.(E p ste in , 1957, Dresner, 

1957; Franklin , I960; H e lle r , Icobson Kollodny, Shichikava, 

Aeano, 1956).



или с прогретым (апрегированным) гамма-глобулином животных 
( l l e l l e r  ,1952; JEpsteln ,1961) посдужило стимулом для 
создания различных методов обнаружения ревматоидного факто­
ра. Ревматоидный фактор способен вызывать агглютинацию 
инертных частиц коллодия, дерматола, латекса, бентонита, ес­
ли они обработаны гамма-глобулином.( Сачков В.И., Анохин В.Н. 
и д р .,1959; Токмачев Ю.К.,1059; Сачков В.И.,Токмачев Ю.К., 
1959; Григорьева М.П., Сачков В. И., Трофимова Т.М.,1962 ; 

Waaler, Dedar, Toone, Irby, 1960; Dahl, I960; S in ger, P lo tu , 

Eason, 1961; Sarhes, 1961; Z i f f ,  1956).

При изучении механлзма агглютинации инертных частиц, 
обработанных гамма-глобулином,было показано, что с ревмато- 
иднш фактором реагирует строго определённое количество ан- 
THreHa^MasOtLredis, 1952)^.

При использовании I для метки антигена удалось выявить, 
что 98$ гамма-глобулина адсорбируется на частицах латекса 
размером 0,2 J4 за минуту, оставшееся количество адсорби­
руется за 1 час. Гамма-глобулин, по-видимому, адсорбируется 
на латексе в два слоя. На одной частице латекса, покрытой 
гамма-глобулином, осаждается 7 молекул ревматоидного Хакто- 

S in ger, 1961).
Для выявления ревматоидного фактора используется реак­

ция Еаалер-Роузе, основанная на способности ревматоидного 
фактора вызывать агглютинацию сенсибилизированных гемолити­
ческой сывороткой бараньих эритроцитов. Эта способность свя­



зана с присутствием антител к несло цинической группе гамма- 
глобулина. ( Burby ,1958). Реакция Ваалер-?оузе нашла широ­
кое применение для диагностики инфекционного неспецифичес- 
кого полиартрита (Сачков В,й.,Токмачев Ю.К.,1959; Сачков В.И. 
1962; Григорьева М.Л.,Сачков В.И., Трофимова Г.Т.,1962; 

Waaler, 1940; Rose, Ragan, Peace, 1948; H e lle r , Jacobson 

and o t h . , 1957; Jacob, Dordick and oth . 1950; Robecchl, Ban­

co , 1961; B a ll ,  Graaf 1962; Baralo, 1956; Winblad, 1952; fion- 
omo, 1961).

Ревматоидный ректор способен вызывать агглютинацию ре-, 
зус- положительных эритроцитов 1 группы, обработанных чело­
веческими антигамма-глобулиновыми антиревус неполными анти­
телами. (Grubb, 1956, 1957, 1950; Kaplan, L an d l., 1963;

Kritzman, 1958; V/aaler, Vaughan, 1956; Gibson, 1956, Harboe, 
1960).

Ревматоидный Фактор обнаруживается на поверхности кле­
ток и при использовании метода Улюоресцирующих антител. 

(Coons, Ludue, Connolly 1955; II lss , Z if f  1961).

Применение различных методов для выявления ревматоидно­
го фактора позволило выявить насколько разновидностей ревма­
тоидного фактора. Одна разновидность ревматоидного Тактора 
вызывала агглютинащло сенсибилизированных эритроцитов барана 
и частиц латекса, а также преципитировала У-глобулин. 
(фракцию Л по Кону). Эта разновидность ревматоидного фактора 
была названа рактором 1. Другая разновидность ревматоидного 
фактора агглютинировала частицы латекса, преципитировала 

Y -глобулин, но не агглютинировала сенсибилизированные ба­
раньи эритроциты. Эта разновидность ревматоидного фактора



была названа фракцией П. Возможно, что фактор 1 неспецифи- 
чен и реагирует как с человеческим, так и с кроличьим гамма- 
глобулином. Вполне вероятно, что, так называемые,"ошибочные" 
реакции при сифилисе и саркоидозе в действительности объяс­
няются наличием в сыворотке этих больных одной из этих фрак­
ций ревматоидного фактора*

Один из компонентов ревматоидного {актора (фактор 1)- 
имеет при ультрацентри[угировании константу седиментации 19 s , 
что свидетельствует о наличии в этой фракции антител (Фран­
клин с соавт.,1962). При ультрацентрифугировании ревматоид­
ного тактера, вызывающего агглютинацию сенсибилизированных 
бараньих эритроцитов, латекс -  частиц и т .д ., был выделен 
глобулин с константой седиментации L25 . Глобулин с этой 
константой седиментации был активен в серологическом отноше­
нии. лго диссоциация приводила к обнаружению глобулина с 
константой седиментации 19s и 7 s . Глобулин с константой се­
диментации 7 S был неактивен в серологическом отношении.

Следовательно, диссоциация глобулина с константой се­
диментации 22s приводит к выделению глобулинов с меньшим 
молекулярная весом и меньшей серологической активностью 

(S vartz , 1961, 1962; Bawson, 1961 .)

19 S + 7 S    22 S
серологически серологически---------------- серологичес-

активен неактивен ки активен
Схематическое изображение диссоциации глобулинов ревматоид­

ного фактора.



Из приведенной схемы видно, что компонент 22s состоит 
из нескольких комплексов (19S и ? S ) . Обработка кислотой 
или мочевиной приводила^наряду с исчезновением комплекса 22s , 
к возрастанию компонентов ? s  и 19 S . Гамма-глобулины 19У 
и комплекс '<& s могут вступать в дальнейшую реакцию с изме­
ненным гамма-глобулином и образовывать преципитат. На эту 
реакцию влияет ряд факторов и, в первую очередь, размер аг­
регатов измененного гамма-глобулина. При обработке гамма- 
глобулина теплом, мочевиной, сульфатом аммония и другими де­
натурирующими белки веществами повышается его реактивность.

Для выяснения иммунологической основы перекрёстных ре­
акций ревматоидного фактора с гамма-глобулином различных жи­
вотных Vaughan, B utler (1962) получили комплекс гамма-гло- 
булина человека с бидиазитированным бензидином, большая 
часть которого нерастворима. При добавлении этого нераство­
римого комплекса к сыворотке больных инфекционным неспецифи­
ческим полиартритом наблюдалось полное удаление ревматоидно­
го фактора. Истощенная таким образом сыворотка утрачивала 
способность реагировать и с гамма-глобулином человока#и с 
гамма-глобулином кролика, быка и лошади. С помощью нераство­
римого комплекса кроличьего или бычьего гамма-глобулина уда­
ляли из сыворотки больных весь ревматоидны;; фактор, реагиру­
ющий с этими гамма-глобулинами. При этом частично сохраня­
лась способность ревматоидного фактора реагировать с гамма- 
глобулинами человека.



Как было показано в этих исследованиях, реакции между 
гамма-глобулинами других видов животных и ревматоидным фак­
тором происходили за счет наличия общих элементов в струк­
туре гамма-глобулина.

На основании проведенных исследований было высказано 
несколько гипотез относительно природы ревматоидного фактора. 
Согласно одной из этих гипотез, ревматоидный [актор представ­
ляет собой одну из фракций комплемента. Авторы этой теории 
высказывают предположение, что ревматоидный фактор может быть 
связан с фракцией 1 комплемента. (Shichikawa, Asano, Ori- 

hara, Maveda, Tamatin!, Yasuda, 1956).

Однако,все последующие попытки отождествить ревматоидный фак­
тор с каким-либо из известных компонентов комплемента или 
пропердиновой системы оканчивались неудачей, ( s in g e r , 1957).

Другой гипотезой относительно происхождения ревматоид­
ного фактора явилось предположение, что он является антите­
лом к гамма-глобулинам или комплексам антиген-антитело, со­
держащим гамма-глобулин. (Франклин с соавт. ,1162; Коске у , 

Kunkel, 1961; Vaughan, B u tler , 1962)

Эта гипотеза подтверждается чрезвычайно интересными данными 
о клеточном происхождении ревматоидного фактора, полученны­
ми при использовании лдаинисцентной микроскопии. Проведён­
ные исследования показали, что ревматоидный фактор и нор­
мальные гамма-глобулины формируются в плазматических клетках 
двух видов, с тельцами и без телец Рассела. Следовательно, 
нормальные гамма-глобулины происходят иэ тех же клеток, ко­



торые продуцируют антитела. (O rtega, M ellors, 1957). 
Ревматоидный фактор был обнаружен в лимфатических узлах 
больных с активным ревматоидным артритом. Одни плазматичес­
кие клетки армируют одну разновидность ревматоидного факто­
ра, другие -  другую, третьи -  обе разновидности ревматоидно­
го фактора. На основании проведенных исследований авторы 
приходят к выводу, что обнаружение ревматоидного фактора в 
плазматических клетках свидетельствует об его отношении к' 
антителам.СM ellors, Ilowoslawsky, Korngold, 1961).

Таким образом, полученные данниэ, в известной мере,сви­
детельствуют о том, что сложный макроглобулин, обнаруживае­
мый в сыворотке крови больных неспецирическим инфекционные 
полиартритом и известный под названием ревматоидного факто­
ра, представляет собой аутоантитело по отношению к изменен­
ные сывороточным гамма-глобулинам человека.

д. Ингибитор ревматоидного фактора

Обнаружение ингибитора ревматоидного фактора.
Связь ингибитора ревматоидного фактора с груп­
пой Gn -  факторов.

При инфекционном носпецифическом полиартрите имеется 
группа больных, у которых в сыворотке крови не удается обна­
ружить ревматоидного фактора. Это может быть связано либо 
с отсутствием ревматоидного фактора, либо с наличием в сыво­
ротках этих больных вещества, способного связывать ревмато­
идный фактор.



При исследовании сывороток, в которых не удавалось об­
наружить ревматоидного фактора, было выявлено вещество, спо­
собное связываться с ревматоидным фактором и получившее наз­
вание ингибитора ревматоидного рактора. ( Z iff ,1954;
Thulin ,1957; H all , Mednls , Bavles , 1958). При 

добавлении к сыворотке с ингибитором ревматоидного фактора 
другой сыворотки, заведомо содержавшей ревматоидный фактор, 
наблюдалось отсутствие агглютинации сенсибилизированных ге­
молитической сывороткой бараньих эритроцитов (т.е.реакция 
Ваалер-Роузе была отрицательной). Отсутствие агглютинации в 
данном случае указывало на присутствие ингибитора ревмато­
идного фактора, который связывался с ревматоидным Фактором 
и препятствовал выявлению последнего, ёта реакция протекала,
ПО-ВИДИМОМу, ПО ТИПУ П рО ТеИН-ПрОТеИН.(H e lle r , Jacob3on, 

Kollodny, Kammerer, Kabat, M ajer).

Применяя метод диализа против цитрат -  фосфатного буфе­
ра при рн= 6 ,5 -7 ,0  Зифф с сотрудниками получили эйглобули- 
новую фракцию, частично освобожденную от ингибирующих ве­
ществ. В некоторых из этих сывороток удавалось обнаруживать 
ревматоидный фактор с помощью реакции Ваалер-?оузе.( 2i f f  , 
1954) Ингибитор ревматоидного фактора обнаруживали и в над- 
осадочной жидкости, бедной ревматоидным фактором. (S v a rtz , 

Shlossnan, 1956, 1961).

W hilliam s, Fischmanf 1958) для выделения эйгло-
булинов воспользовались высаливанием сыворотки сульфатом ам­
мония в присутствии хлористого натрия. При этом они обнару-



кили ингибирующий агент в половине исследуемых сывороток 
больных с неспецифическим инфекционнш полиартритом. По-ви- 
димоыу, ингибирующим свойством обладает лишь небольшая часть 
сывороточного гамма-глобулина. При исследовании сывороток с 
отрицательным латекс-тестом было обнаружено, что свойства 
ингибиции связаны с альбуминами той не сыворотки.

В отличие от ревматоидного Фактора, ингибиторы являют­
ся термолабильнши веществами. Они разрушаются при+57°С в 
течение 2 часов. Наиболее подробному изучению ингибитор рев­
матоидного Т-актора подвергся в работе Сачкова Б.Я .Д962).

Чаще всего ингибитор ревматоидного фактора обнагунивал- 
ся в сыворотках больных с сите^й красной волчанкой и скле­
родермией. У больных ревматизмом и неспецифическим инфекцион­
ным полиартритом ингибитор ревматоидного фактора обнарукивал- 
ся с одинаковой частотой. При этом было отмечено, что ингиби­
рующий агент по -разному реагирует с ревматоидны* Фактором 
сывороток различных больных. С ревматоиднш фактором одних 
сывороток он реагирует более отчетливо, с другими -  менее от­
четливо, с третьими совсем не реагирует.

Кузнецова Н.И.,Сачков В.И. и Трофимова Т.М. (1961) выс­
казали предположение, что ингибитор ревматоидного фактора яв­
ляется веществом типа аутоантигена и между ним и  ревматоид­
ным Фактором, по-видимому, существует связь по типу связи 
антиген-антитело.

На основании исследования сывороток здоровых людей и 
сывороток больных инфекционнш поспецифическим полиартритом



Грей пришел к выводу, что сыворотки здоровых людей содержат 
ингибитор ревматоидного фактора и некоторое количество свя­
занного ревматоидного фактора. Ингибитор ревматоидного 'фак­
тора, согласно даннш Грея, монет быть обнаружен такие в 
солевых экстрактах из мышц, сердца, легких, печени, селезен­
ки, плацента. В невысоких концентрациях ингибитор ревматоид­
ного фактора содержался в сыворотке кролика. Способностью 
связываться с ревматоидным фактором обладали также химичес­
ки чистые вещества, содержавшие c e p y .(sv a r tz , Shlossman,l956.J 

Вещества, способные связываться с ревматоидным фактором,вхо­
дят в состав различных сывороточных белков, (iiomburger,
M elin, 1948).

Ингибитор ревматоидного трактора связан с Gn - фактора­
ми сывороточных белков, в частности, с дополнительными фак­
торами человеческой геномы, объединяемыми в группу Gm фак- 

* '̂aure^ > Jensen, Hauge, .Aston, A s l i ,

!.ммуногенэтическое изучение ингибитора ревматоидного фактора 
было начато Груббом ( Grubb ,1955). Эти исследования пока­
зали, что сыворотки больных инфекционные неспецифическим по­
лиартритом способны агглютинировать резус положительные эри­
троциты 0 группы, обработанные неполными антирезус антитела­
ми. Однако, эта агглютинагия может тормозиться сыворотками 
здоровых людей, которые содержат ингибитор к намма-глобули- 
новой фракции. Ингибитор к гамма-глобулиновой фракции содер­
жится в сыворотках 55,63$ эдоровых людей. Те люди,в сыво­
ротках которых содержится этот ингибитор,были отнесены к + G/rr



генотипу, а люди, в сыворотке которых не содержится ингиби­
тор ревматоидного фактора, к -Gra генотипу. °азница между 
+ Gm и -Gm генотипами подобна разнице между группами кро­
ви А и В. Новорожденные наследуют материнский генотип. Свои 
co6cTB0HHHQiдругие гамма-глобулины развиваются у них в пос­
ледующие годы жизни.

В настоящее время описаны различные разновидности Gm -  
Факторов Gm ( a ) ,  Gm ( b ) ,  Gm (х )  Inv ( з ) ,  Inv (Ъ) (

O stcrland, Mannik, ICunkel I960, 1962).

Сыворотки больных инфекционным неспецифическим полиартритом 
могут, по-видимому, содержать антитела к нескольким разно­
видностям fin фактора Gm (х) Gm (а )  (Наг-
Ъое, Lundevall 1954).

Таким образом, в сыворотках крови больных ревматизмом 
и инфекционным неспецифическим полиартритом увеличивается 
содержание вещества, являющегося, по-видимому, аутоантигеном 
и способного связываться с ревь<атоидным Фактором.

З А К Л Ю Ч Й Н И Ё

Ревматизм представляет собой заболевание со сложным и 
во многом неясным еще патогенезом. В формировании этого за­
болевания существенная роль принадлежит стрептококковой ин­
фекции. Лод её влиянием в организме формируются иммунологи­
ческие изменения, приводящие к повышенному содержанию анти­



тел к антигенным компонентам стрептококка (стрептолизичу О, 
стрептогиалуронидазе, фибринолизину). Систематически обнару­
живаемое повышение концентрации антистрептолизина 0, анти- 
стрептогиалуронидазы, антифибринолизина при ревматизме поз­
волило использовать эти тесты для определения активности рев­
матического процесса е  клинике* Несмотря на ценные данные от­
носительно влияния стрептококковой инфекции на развитие рев­
матического процесса,весь сложны,i патогенез ревматизма нель­
зя объяснить только с позиции стрептококковой природы этого 
заболевания.

Дальнейшему изучению этиологии и патогенеза ревматизма 
значительно способствовало развитие вирусологических методов 
исследования. Однако, несмотря на интенсивные поиски вируса, 
специфичного для ревматизма, в настоящее время не получено 
еще исчерпывающих данных о наличии вируса, специфичного для 
ревматизма.

Новые перспективы для изучения патогенетических сдвигов 
при ревматизме открывает теория о двойном вирусно-микробном 
происхождении этого заболевания, предложенная Залесским Г.Д. 
и Кушелевс. им Б.П. Согласно этой теории, ревматизм возника­
ет в результате присоединения стрептококковой инфекции к 
латентно- протекающей вирусной.

Наряду с специфическими иммунологическими изменениями, 
при ревматиэме под влиянием патологических агентов формиру­
ются и неспецифические иммунологические изменения, выражаю­
щиеся в пониженном содержании комплемента и пропердина в



сыворотке крови больных ревматизмом.
Действие патологических агентов приводит и к изменению 

антигенных свойств тканей. В результате этих изменений воз­
никает и развивается состояние аутоиммунизации организма.
Как показали проведенные исследования, аутоиммунизация орга­
низма лежит в основе патогенеза ряда гематологических забо­
леваний, болезней печени, почек, желез внутренней секреции, 
нервно-психических болезней, лучевой и ожоговой болезни, а 
также инфекционных болезней.

Большая роль принадлежит аутоиммунна механизмам и в 
патогенезе ревматизма. Как показали экспериментальные и кли­
нические наблюдения, при ревматизме возникает длительно 
протекающее состояние аутоиммунизации, которое нередко за­
канчивается гибелью больного.

В патогенезе ревматизма имеется ряд общих черт с пато­
генезом инфекционного неспецифического полиартрита. Так в 
возникновении обоих заболеваний существенное значение имеет 
стрептококковая инфекция.

И ревматизм, и инфекционный неспецифический полиартрит 
сопровождаются деструктивным поражением системы соединитель­
ной ткани. И при ревматизме, и при инфекционном неспецифи­
ческом полиартрите происходит аутоиммуниэация организма, со­
провождающаяся образованием аутоантигенов и выработкой ауто­
антител.

Интенсивному изучению при инфекционном неспецифическом 
полиартрите подвергся белок, обнаруживаемый в сыворотке кро-



ви этих больных и получивший название ревматоидного Фактора. 
Пробы, служащие для выявления ревматоидного фактора,нашли 
широкое применение в диагностике инфекционного неспецифичес­
кого полиартрита. Данные относительно происхождения ревмато­
идного фактора позволяют предположить, что ревматоидный фак­
тор является веществом со свойствами аутоантитела по отноше­
нию к сывороточным гамма-глобулинам человека.

При изучении гамма-глобулина было обнаружено вешество, 
способное связываться с ревматоидным фактором и тем самым 
препятствовать его выявлению. Это вещество было названо ин­
гибитором ревматоидного фактора. Повышенное содержание инги­
битора ревматоидного фактора было обнаружено при ревматизме 
и инфекционном неспоцифическом полиартрите. К'линико-иммуно- 
логическое изучение ингибитора ревматоидного Фактора застав­
ляет предполагать, что он представляет собой вещество со 
свойствами аутоантигена и мзжду ним и ревматоидным фактором 
может существовать с е я з ь  по  типу связи антиген-антитело.

На основании этих данных мы предположили, что при рев­
матизме в сыворотке больных может содержаться вешество со 
свойствами антитела, специфичное к ингибитору ревматоидного 
фактора. Мы предполагали, что это вещество может быть иммуно­
логически связано с ингибитором и ревматоидным Фактором.Изу­
чению этих вопросов и была посвяшена настоящая работа.

Все иммунологические исследования производились с сыво­
ротками больных ревматизмом, инфекционным неспецифическим 
полиартритом, неколлагеновых больных и здоровых людей.



Обследование больных производилось в клинике госпиталь­
ной терапии педиатрического Факультета Свердловского медин­
ститута (зав.кафедрой -  про^.О.й.Ясакова) и в Свердловском 
городском антиревматологическом центре № 2 при 23 городской 
клинической больнице (зав. -  В.Б.Славная).

Определение активности ревматического процесса произво­
дилось на основании клинического исследования больного с 
применением различных лабораторных тестов,( исследование РОЭ, 

количества лейкоцитов, антистрсгтголизина 0, антистрептогиалу- 
ронидазы, ревматоидного фактора, электрофоретическое иссле­
дование сывороточных белков, электрокардиографическое и рент­
генологическое исследований.

В контрольных исследованиях использовались сыворотки 
здоровых людей, работающих в детских и пищевых предприятиях 
и проходящих профилактические осмотры в поликлиническом от­
делении 23 городской клинической больницы.



ЧАСТЬ ВТОРАЯ

СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ



Г л а в а  Ш

МСТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

а. Определение ревматоидного фактора в реакции 
г eiiагглютинации по методу ваалер-^оузе

Для определения ревматоидного Тактора мы применили ре­
акцию Ваалер-Роузе в модификации Шварц и Шлоссмана. Сущ -  
ность этого метода заключается в способности сывороток,со­
держащих ревматоидный фактор, агглютинировать бараньи эри­
троциты, обработанные неагглютинирующей доэой гемолитической 
сыворотки кролика.

Подготовка к реакции

1. Исследуемые сыворотки прогревали при +56°С 30 минут.
2. Для удаления из этих сывороток гетерофильных антител 

к 1мл сыворотки прибавляли 0 ,2 мл трижды отмытых эритроци­
тов барана. Эту смесь сначала помешали в термостат при +374J 
на 1 час, а затем -  в холодильник при +4°С на 10-20 часов.
На другой день эту смесь центрифугировали, сыворотку отде­
ляли от эритроцитов и испольэовали для постановки реакции.

3. Для получения гемолитической системы триады отмытые в 
физиологическом растворе эритроциты барана обрабатывали про­
дажной антиэритроцитарной гемолитической сывороткой кролика.



РЕАКЦИЯ ГЕМАГТЛЮГИНАЩИ ПО МЕТОДУ ВААЛЗР-РОУЗЕ

В а р и а н т  1

Исследуемая сыворотка с 
ревматоидным фактором

В а р и а н т  П

Исследуемая сыворотка без 
ревматоидного фактора

сенсибилизрованные 
эритроциты барана

сенсибилиз ированные 
эритроциты барана

агглютинация сенсиби­
лизированных эритроцитов 
барана
(реакция положительная)

отсутствие агглютинации 
сенсибилизированных эрит­
роцитов барана 
(реакция отрицательная)



Для этого к Ъ% взвеси триады отмытых бараньих эритроцитов в 
физиологическом растворе (А) прибавляли равный объем раство­
ра гемолитической сыворотки (В), которая бралась в разведе­
нии, превышающем её титр в 4 раза. Полученную взвесь (С) ин­
кубировали в термостате при +37°С 30 минут, после чего и 
употребляли в реакцию.

Постановка реакции

1. Исследуемую сыворотку в двукратно увеличивающихся раз­
ведениях (1:2 ; 1:4; 1:8 и т .д .)  до разведения 1:32768 раз­
ливали в пробирки по 0,3 мл в каждой и прибавляли к ним по 
0,1 мл гемолитической системы, которая готовилась указанная 
вш е способом.

2. Пробирки с этой смесью помещали в термостат при +37°С 
на 1 час, а затем в холодильник при +4°С на 18-20 часов.

3. Учет результатов производили по конфигурации осадка и 
после легкого встряхивания пробирки. При наличии положитель­
ной реакции на дне пробирки наблюдался фестончатый осадок,
а после встряхивания агглютинация сенсибилизированных ба­
раньих эритроцитов.
Результаты пробы считались положительными, если испытуемые 
сыворотки агглютинировали сенсибилизированные гемолитической 
сывороткой эритроциты борова в разведении 1:16 при условии 
отсутствия агглютинации с несенсибилизированнши эритроци­
тами барана.



К о н т р о л и

1* Контроль сенсибилизированных гемолитической сывороткой 
бараньих эритроцитов. К  0,3мл физиологического раствора при­
бавляли 0,1 мл сенсибилизированных гемолитической сывороткой 
бараньих эритроцитов. При этом агглютинация должна отсутст­
вовать.

2. Контрольное испытание исследуемых сывороток на полноту 
адсорбции гетерофильных антител. К двукратно увеличивающим­
ся разведениям исследуемой сыворотки (1:2$ 1;4; 1:8 и т .д .) ,  
взятых в доэе 0,3 мл, прибавляли по 0,1мл 1,5$ взвеси несен- 
сибилизированных бараньих эритроцитов. Пробирки помещали в 
термостат при +3?°С на 1 час, а затем в холодильник при +4°С 
на 18-20 часов. При отсутствии гетерофильных антител не про­
исходило агглютинации несенсибилизрованных эритроцитов бара­
на. Если исследуемая сыворотка агглютинировала несвнсибили- 
эированные эритроциты барана, то это свидетельствовало о на­
личии в ней гетерофильных антител и в этом случае производи­
ли повторную адсорбцию этих антител.

При проведении реакц/и следует обращать внимание на сле­
дующие моменты:

1. Для избеаания гемолиэа испытуемую сыворотку отделяют от 
смотка не позднее, чем через 16-20 часов после забора крови.

2. Для предохранения от прорастания сыворотки хранятся в 
холодильнике при +4°С в запаянных ампулах.



3. Для обработки бараньих эритроцитов гемолитическая сыво­
ротка кролика используется в неагглютинирующей (сенсибилизи­
рующей) дозе, для чего её берут в реакцию в титре, превшаю- 
щем её исходный титр в 4 раза.

4. Каждый опыт необходимо сопровождать постановкой реакции 
с заведомо положительными и отрицательнши сыворотками.

б. Определение ингибитора ревматоидного 
ф а к т о р а

Содержание ингибитора ревматоидного Фактора в сыворотке 
крови мы определяли в реакции торможения по методу Виллианса 
и Фишмана, несколько видоизмененному Кузнецовой Н.И., Сачко- 
вым В.И. и Трофимовой Т.М. (1961).

Сущность этого метода заключается в том, что ингибитор, 
находившийся в сыворотке, обладает свойством связывать рев­
матоидный фактор, который прибавляется к этой сыворотке. В 
результате этого связывания при последующем прибавлении сен­
сибилизированных гемолитической сывороткой бараньих эритро­
цитов агглютинирующее действие ревматоидного фактора не вы­
является (тормовится).

Принцип этого метода можно схематически представить се­
бе следующим образом:

Постановка роакции

1. Исследуемые сыворотки прогревали при +56°С 30 минут.



ОПРОДЕЛЕНИЕ ИНГИБИТОРА РЕВМАТОИДНОГО ФАКТОРА

Схема D

В а р и а н т  1

Исследуемая сыворотка с 
ингибитором ревматоидного 
фактора

В а р и а н т  П 
Исследуемая сыворотка без 
ингибитора ревматоидного 
фактора

сыворотка с ревматоид- отсутствие агглюти-
нш фактором прибавление сен- нации сенсибилизи-

сибилиэированных рованных эритроци-
гемолитической тов барана
сывороткой зрит- (реакция положи­

тельная)
роцитов барана

сыворотка с ревматоид­
н а  фактором прибавление сен­

сибилизированных 
гемолитической 
сывороткой эрит­
роцитов барана

агглютинация сенси­
билизированных эри­
троцитов барана
(реакция отрица­
тельная)



2. После прогревания сыворотки разливали в двукратных воз­
растающих разведениях в пробирки по 0 ,Змл.

3* В каждую пробирку прибавляли по 0,1мл сыворотки, заве­
домо содериавшей ревматоидный фактор. Эту сыворотку предва­
рительно испытывали в реакции гемагглютинации по методу Ва- 
алер-Роуве и использоеэли в разведении, превышающем её агглю- 

тинационный титр в 4 раза, т .е . в реакцию брали 4 агглютини­

рующие дозы ревматоидного фактора.
4. Смесь оставляли при комнатной температуре на 30 минут, 

после чего к ней прибавляли по 0,1мл 1,5$ взвеси сенсибили­
зированных гемолитической сывороткой бараньих эритроцитов.

5. Пробирки встряхивали и помешали в тррмостат при +37°С 
на 1 час, а затем в холодильник при +4°С на 18-20 часов.

6. Результаты реакции .учитывали по конфигурации осадка и 
после легкого встряхивания пробирки. Отсутствие агглютина­
ции указывало на содержание в испытуемой сыворотке ингибито­
ра ревматоидного фактора. То наибольшее разведение исследу­
емой сыворотки, в котором не наблюдалось агглютинации сенси­
билизированных гемолитической сывороткой бараньих эритроци­
тов принимали за титр ингибитора ревматоидного Фактора.

К о н т р о л и

Каждый опыт по определению ингибитора ревматоидного фак­
тора сопровождался контролем ингредиентов, вводимых в реак­

цию.



1. Контроль сенсибилизрованных гемолитической сывороткой 
бараньих эритроцитов. К 0,3мл физиологического раствора при­
бавляли 0,1мл сенсибилизрованных гемолитической сывороткой 
бараньих эритроцитов. При этом агглютинация должна отсутст­
вовать.

2. Контроль сенсибилизированных гемолитической сывороткой 
бараньих эритроцитов в присутствии сыворотки, содержащей 
ревматоидный фактор. К 0,3мл сыворотки, содержавшей ревмато­
идный фактор в четырёхкратном титре; прибавляли по 0,1мл сен­
сибилизированных гемолитической сывороткой бараньих эритро­
цитов. При этом должна была наолюдаться чёткая агглютинация 
этих эритроцитов.

При проведении реакции необходимо обратить внимание на 
следующие моменты:

1. Для определения ингибитора ревматоидного фактора следу­
ет использовать не меньше 2-3 сывороток, содержавших ревма­
тоидный фактор. В настоящей работе приведены результаты по 
исследованию только тех сывороток, которыэ вщывали отчёт­
ливую задержку агглютинации сенсибилизированных гемолитичес­
кой сывороткой бараньих эритроцитов при воздействии на них 
нескольких сывороток, содержавших ревматоидный фактор.



в. Определенна антиингибитора в реакции 
пассивной гемагглютинации в модифи­
кации Бойдена

Для определения антиингибитора мы использовали реакцию 
пассивной гемагглютинации в кодификации Бойдена. Эта реакция 
основана на способности эритроцитов, обработанных раствори­
мый антигеном,адсорбировать из исследуемой сыворотки специ­
фичные к этому антигену антитела.СLand3teiner» 1945» Burnet, 
Anderson, 1946; Keogh, North, Warburton, 1948;J

При выборе этого метода мы руководствовались указания­
ми ряда авторов о высокой специфичности этой реакции при ис­
пользовании растворимых антигенов. По своей чувствительности 
эта реакция превосходит одну из самых чувствительных реакций 
иммунитета, реакцию связывания комплемента. (Кравченко А.Т.,
Леви ш.Н., Синицын Б.А., Соколов Резникова B.C., Хель

Boyden, McCuland, H ir s t , Middlebrook, N eter, S ta v i-

tskyj.

При постановке реакции пассивно», гемагглютинации ыы исполь­
зовали эритроциты кролика, так как это позволяло выявлять 
антитела в более высоких титрах, чем при применении эритро­
цитов барана.

Подготовка к реакции

1. Приготовление таниновой кислоты для обработки эритроци­

тов.



Раствор таниновой кислоты для обработки эритроцитов го­
товили непосредственно перед употреблением. Для приготовления 
раствора брали Фармокопейнуго таниновую кислоту, которая хра­
нилась в стеклянной закупоренному сосуде, обернутом светоне­
проницаемой бумагой. Для обработки эритроцитов была выбрана 
оптимальная концентрация таниновой кислоты 1:100000 в 0,85$ 
Физиологическом растворе (Нель В.Я., 1959).
2. Обработка эритроцитов таниновой кислотой.

Для обработки таниновой кислотой трижды отмытые эритро­
циты кролика смешивали' с оавнчм объемом таниновой кислоты, 
разведенной 1:100000. Смесь ставили в термостат при +37°С на 
10 кинут. Затем осевшие эритроциты трижды отмывали путем 
центрифугирования в Фосфатно-буферном Физиологическом раст­
воре при рн=7,2. После промывания надосалочную жидкость от­
сасывали, а эштооциты использовали в реакцию.
3. Обработка эритроцитов антигеном (ингибитопом ревматоидно­
го фактора).

В качестве антигена для обработки тавизированных эрит­
роцитов мы использовали сыворотки бальных ревматизмом, со­
державшие ингибитор ревматоидного Фактора и свободные от ан­
тиингибитора и ревматоидного Фактора. Перед употреблением в 
этих сыворотках определяли содержание ингибитора ревматоид­
ного фактора. Для обработки эритроцитов брали такое коли­
чество сыворотки, которое содержало ингибитор ревматоидного 
Тактора в концентрации в 4 реза превьшаюшей исходны?! титр



ингибитора ревматоидного фактора. Например, если титр инги­
битора был 1:2048, то в реакцию брали такое количество сыво­
ротки, которое содержало ингибитор в концентрации 1:512. Для 
обработки эритроцитов ингибитором к 3% взвеси триады отмытых 
таниэированных эритроцитов кролика в физиологическом оаство- 
ре прибавляли равный объем раствора сыворотки, содериавшей 
ингибитор ревматоидного фактора и взятой в четырёхкратном 
титре, по сравнен;® с исходнш. Полученную смесь инкубирова­
ли при +37°С в течение 30 кинут.
4 . Подготовка исследуемой сыворотки.

Исследуемая сыворотка отделялась от сгустка не позднее 
чем через 18-20 часов после взятия крови. Эту сыворотку про­
гревали при +5б°С 30 минут, затем освобовдали от гетерофиль­
ных антител к кроличьим эритроцитам. Для этого 1 мл инактиви­
рованной исследуемой сыворотки смешивали с 0,2 мл триады от­
мытых эритроцитов кролика. Полученную смесь ставили в термо­
стат на 1 час при +37°С и в холодильник на 18-20 часов при 
+4°С. После этого смесь подвергали центрифугированию, сыво­
ротку отсасывали и употребляли в реакцию.

Постановка реакции

1. Исследуемую сыворотку, освобожденную от гетерофильных 
антител, разливали в двукратно возрастающих разведениях в 
пробирки по 0,3мл. Затем в каадую пробирку прибавляли по 0,1мл 
таниэированных эритроцитов кролика, обработанных сывороткой



с ингибитором ревматоидного фактора по указанному вше ме­
тоду. Пробирки с этой смесью после встряхивания помещали в 
термостат при +37°С на 1 час и в холодильник при +4°С на 
18-20 часов.

Ух^т опыта производили по характеристике осадка и пос­
ле лёгкого встряхивания пробирки. Опыт считался положитель­
ным, если наблпщался фестончатый осадок эритроцитов, а после 
встряхивания пробирки -  агглютинация этих эритроцитов.

Схематически ход реакции можно изобразить следующим 
образом:

К о н т р о л я

Каждый опыт сопровождался контролем ингредиентов, вводимых 
в реакцию.

1. Контроль танизированных эритроцитов, не обработанных ан­
тигеном. К 0,3мл физиологического раствора прибавляли 0,1мл 
эритроцитов, обработанных таниновой кислотой, но не обработан­
ных антигеном. При этом агглютинация должна отсутствовать.

2. Контроль таниэированных эритроцитов, обработанных анти­
геном. К 0,3мл физиологического раствора прибавляли 0,1мл 
танизированных эритроцитов, обработанных ингибитором ревма­
тоидного фактора. Агглютинация эритроцитов при этом должна 
отсутствовать.

3. Контроль исследуемой сыворотки на полноту адсорбции.
К двукратный разведениям исследуемой инактивированной сыворот­
ки, взятой в дозе 0,3мл, прибавляли по 0,1мл 1,Ь% взвеси



Схема Ш
РЕАКЦИЯ ПАССИВНОЙ ГЕМАГГЛЮГИНАЦИИ

Вариант 1

Исследуемая сыворотка с 

антиингибитором

(антитело)

Вариант П 
Иссле^екая сыворотка 
без антиингибитора +

танизированные эритроциты 
кролика, обработанные сы­
вороткой с ингибитором

(антиген)

танизированные эритроциты 
кролика, обработанные сы­
вороткой с ингибитором 

(антиген)

соединение инги­
битора с антиин­
гибитором
(комплекс анти- 
ген-антитело)

агглютинация танизиро- 
е э н н ы х  эритроцитов 
кролика.
(реакция положительная)

отсутствие агглютинации 
таниэированных: эритроци­
тов кролика
(реакция отрицательная)



эритроцитов кролика в физиологическом растворе. Агглютина­
ция 19ь% взвеси кроличьих эритроцитов свидетельствовала о 
неполном удалении гетерофильные антител. В этом случае ис­
следуемую сыворотку вновь адсорбировали до тех пор, пока 
гетерофильные антитела полностью не удалялись из исследуе­
мой сыворотки.

4 . Контроль с заведомо отрицательной сывороткой.
Реакция с взведомо отрицательней сывороткой должна была 
быть отрицательной.

5. Контроль с заведомо положительной сывороткой.
Кавдый опыт сопровождался постановко реакции с эаведомо по­
ложительной сывороткой. Реакция при этом должна была быть 
положительной.

Как видно иэ вышесказанного, в отличие от метода Бойде- 
на, при котором используются эритроциты барана, мы исполь­
зовали в реакции пассивной гемагглютинации эритроциты кроли­
ка. Lfe таблицы 1 видно, что применение эритроцитов кролика 
позволило в данном случае повысить чувствительность реакции. 
Кроме того, следует отметить более четкую агглютинацию, ко­
торая наблюдалась при использовании эритроцитов кролика.
При сравнении применяемого нами модифицированного метода 
Бойдена с оригинальным (Boyden ,1551) была выявлена и под­
тверждена статистически большая чувствительность модифициро­
ванного метода, по сравнению с оригинальным, в опытах по 
определению антииргибитора (см. табл.1).



Определение антиингибитора в сыворотке крови 
больных ревматизмом по оригинальной и по 
модифицированной методике Бойдена

Ф, Титр ингибитора 
при использова­
нии эритроцитов 
коолика (моди­
фицированная 
методика)

Титр ингибитора 
при использова­
нии эритроцитов 
барана (ориги­
нальная методи­
ка)

Примечание

Б—а
3-в
К-а
/.-а
Г-а
Ю-а
й-в
Б-а
С—а
Б-а
Ст-а

игв
гЛ-а

1:1024
1:512
1:512
1:256
1:256
1:128
1:128
1:64
1:64
1:64
1:64
1:32
1:16

1:64
1:64
1:128
1«64
1:256
1:16
1:16

1:16
1:16
1:16
1:16

Критерий зна­
ков п=11 
р й 0,01 
см.Урбах В.Ю. 
стр.316,т.ХП



г . Определение неполных антител по методу Кумбса,
Моранта и Рейса

Для выявления неполных антител мы использовали пробу, 
предложенную Кумбсом, Морантом и Рейсом ( Coombs # Mourant , 

Race ,1^45). При этом методе исследования применяется ан- 
тиглобулиновая сыворотка кролика, которая получается при им­
мунизации кролика человэческим сывороточный гамма-глобулином. 
При помощи прямой пробы Кумбса можно выявлять антитела, фив- 
сированные на эритроцитах больного. В этом случае при соеди­
нении антиглобулиновой сыворотки с эритроцитами больного, на 
поверхности которых фиксированы антитела, наблюдается агглю­
тинация этих эритроцитов. При помощи непрямой пребы Кумбса 
можно выявлять неполные антитела, находящиеся в сыворотке 
больного. В этом случае реакция протекает в две фазы. В пер­
вую фазу реакции при инкубации при +37°С эритроцитов 0 груп­
пы с исследуемой сывороткой неполные антитела фиксируются 
на поверхности эритроцитов. Во второй фазе реакции эритроци­
ты с фиксированными на них антителами смешиваются с антигло­
булиновой сывороткой кролика, в результате чего наблюдается 
агглютинация этих эрит роцитов.

Подготовка к реакции

Приготовление антиглобулиновой сыворотки.
1. Для полувения антиглобулиновой сыворотки кроликов имму­

низировали путем введения им 3-4 мл человеческой сыворотки



от резус-положительного донора 0 группы. Сыворотка вводилась 
внутрибрюшинио через день в течение 10 дней. После окончания 
первого курса игшуниэации делали перерыв на 10 дней, после 
чего имидгнизацию вновь повторяли по прежней схеме. Через 
10 дней после второго курса иммунизации у кроликов брали кровь 
в сухие пробирки без консерванта. Полученную сыворотку отде­
ляли от сгустка через 18-20 часов после взятия крови.

2. Определение активности антиглобулиновой сыворотки.

Определение активности антиглобулиновой сыворотки сгладыва­
лось из следующих последовательных этапов:

а. Определение преципитационного титра антиглобулиновой сы­
воротки. Лреципитационный титр антиглобулиновой сыворотки 
определяли с помощью реакции преципитации при наслаивании на 
антиген (человеческая сыворотка 0 группы) равного количества 
антиглобулиновой сыворотки. Для постановки реакции брали в 
качестве антигена человеческую сыворотку 0 группы, используе­
мую для иммунизации кролинов. Эту сыворотку разливали по пре- 
ципитационным пробиркам в возрастающих двукратных разведе­
ниях (1/2, 1/4 ) по 0,2мл. К каждому разведению антигена ос­
торожно путем наслаивания прибавляли равное количество анти­
глобулиновой сыворотки кролика. Пробирки оставляли на 15 ми­
нут при комнатной температуре, после чего производили учёт 
результатов реакции. При наличии положительной реакции пре­
ципитации на границе двух сывороток отмечалось беловатое 
кольцо.



Следует отметить, что для постановки реакции преципитации 
нужно брать совершенно прозрачные сыворотки.

б. Определение агглютининов к антигенам системы АВО.

Используемая для постановки пробы Кумбса антигло^линовая 
сыворотка не долина содержать агглютининов к антигенам сис­
темы АВО. Чтобы удостовериться в этом,антиглобулиновую сыво­
ротку последовательно смешивали с Ъ% взвесью эритроцитов че­
ловека 0 /1 / А/П/и В/Ш/групп. Через 5 минут после смешивания 
учитывали результаты реакции. Йели при смешивании эритроци­
тов человека АВО групп с антиглобулиновой сывороткой не нас­
тупало агглютинации эритроцитов, то антиглобулиновую сыво­
ротку считали свободной от агглютининов к антигенам системы
АВО. Если при смешивании человеческих эритроцитов системы 

£
АВО антиглобулиновой сывороткой наступала агглютинация этих 
эритроцитоз, то это указывало на то, что антиглобулиновая 
сыворотка содержит агглютинины к антигенам системы АВО.
В этом случае антиглобулиновую сыворотку освобождали от аг­
глютининов к антигенам системы АВО путем адсорбции этих аг­
глютининов на эритроцитах АВО групп. Для адсорбции агглюти­
нинов антиглобулиновую сыворотку смешивали с трижды отмыты­
ми эритроцитами человека 0 группы. Смешивание производили 
из расчета 0,1 мл триады отмытых эритроцитов на 2мл антигло­
булиновой сыворотки. Полученную смесь ставили на 1 час в 
термостат при +37°С, а затем на 18-20 часов в холодильник 
при +4°С. Эту же порцию сыворотки затем аналогичные обраэом 
адсорбировали на аритроцитах А и В групп. Однако, не во всех



случаях удавалось избавиться от агглютининов к антигенам сис­
темы АВО. Кроме того, следует отметить, что повторная адсорб­
ция нередко приводила к потере титра антиглобулиновой сыво­
ротки Можно применять и метод разведений, который позволяет 
устранить влияние групповых агглютининов на результаты основ­
ного опыта. При использовании метода разведений опытным пу­
тем подбирается такое разведение антиглобулиновой сыворотки, 
в котором уже не обнаруживаются агглютинины к антигенам сис­
темы АВО. При этом используемые для постановки пробы Кумбса 
разведения антиглобулиновой сыворотки не должны превыпать 
разведения 1:100, так как при использовании в пробе Кумбса 
разведений антиглобулиновой сыворотки, превышающих разведе­
ние 1:100,определяются антитела не гамма-глобулиновой приро­
ды.

3. Стандартизация антиглобулиновой сыворотки.

Антиглобулиновая сыворотка должна быть стандартизирована к 
тому типу антител, которые она выявляет. В результате деталь­
ного выяснения вопроса о специфичности антиглобулиновой сы­
воротки было показано, что, если антиглобулиновая сыворотка 
выявляет антирезус-антитела, то при помощи этой сыворотки 
можно выявлять все типы антител.
Для стандартизации антиглобулиновой сыворотки в реэусныэ про­
бирки, содержавшие по 3 капли двукратных разведений антире- 
эусной сыворотки 0 группы прибавляли по 3 капли 3% взвеси 
трижды отмытых реэус-положительных эритроцитов человека Огруп-



пы. Смось помещали в термостат при +3?°С на 1 час. После ин­
кубации в термостате эритроциты триады отмывали путем цент­
рифугирования при 1500-2000 оборотах в минуту, в течение 3-х 
минут. Затем физиологическим раствором доводили объём в каж­
дой пробирка до первоначального. Иэ каждой пробирки брали по 
одной капле взвеси эритроцитов и прибавляли к ней одну карлго 
антиглобулиновой сыворотки. Результаты реакции учитывали че­
рез 5 минут по наступлению агглютинации эритроцитов. В насто­
ящей работе использовалась антиглобулиновая сыворотка с пре- 
ципитационным титром 1:6400, освобожденная от агглютининов 
к антигенам системы АВО методом адсорбции и способная выяв­
лять антирезус антитела в титре 1:2048.

Постановка непрямой пробы Кумбса

•Исследузмую сыворотку инактивировали при +56°С 30 минут 
для уничтожения комплемента, который как известно, тормозит 
реакцию. После инактивации исследуемую сыворотку разливали 
в двукратных возрастающих разведениях в резусные пробирки 
по 3 капли. К каждому разведению исследуемой сыворотки до­
бавляли по одной капле 3$ взвеси резус-положительных эритро­
цитов 0 группы. Смесь инкубировали в термостате при +37°С в 
течение 1 часа, а затем эритроциты триеды отмывали в ризио- 
логичесьом растворе путем их центриТугироБания при 1500-2000 
оборотах в течение 2-3 минут. После центрифугирования объём 
в каждой пробирке доводили до первоначального. Для постанов­
ки реакции к одной капле эритроцитов из каждого разведения



поибавляли по одной капле антиглобулиновой сыворотки. Резуль­
таты реакции учитывали через 5-7 кинут после смешивания эри­
троцитов с антиглобулиновой сывороткой. При наличии положи­
тельной реакции наблю^цалась г/ел ко хлопчатая агглютинация эри­
троцитов. За титр неполных антител принимали то наибольшее 
разведение исследуемой сыворотки, в котором ещё удавалось 
выявить неполные антитела.

Постановка прямой пробы Кумбса

Для определения блокирующих антител, фиксированных на 
эритроцитах больного, испольвовали прямую пробу Кумбса. Для 
ростановки прямой пробы Кумбса Ь/о взвесь тршды отмытых эри­
троциты больного смешивали с одной каплей антиглобулиновой 
сыворотки. Реакцию учитывали через Ь-7 минут после смешивашя 
эритроцитов с антиглобулиновой сывороткой. и] ели при смешива­
нии взвеси эритроцитов с антиглобулиновой сывороткой наблю­
далась агглютинация эритроцитов больного, то это указывало 
на наличие у данного больного блокирующих антител.

К о н т р л л и

Каждый опыт сопровождался следующими контролями:
1. Постановка оеакции с сывороткой,заведомо содержавшей 

антирезус-антитела (положительный контроль). При этом должна 
была наблюдаться положительная реакция.

2. Постановка реакции с сывороткой, заведомо не содержав­
шей антирезусных антител (отрицательный контроль). При этом



РЕАКЦИЯ КУ1.БСА X непрямая)

В & р и а н т  1 
1 фаза реакции

Исследуемая сыворотка + 
с неполнши антителами

П раза реакции
Эритроциты 0 группы 
с риксированныш не­
полными' антителами

Эритроциты 0 группы

Антиглобулиновая сы­
воротка кролика

В а р и а н т  П 
1 фава реакции

Исследуемая сыворотка . 
без неполных антител

Эритроциты 0 группы

П фаза реакции 
Эритроциты 0 группы

инкубация при

и$н^бация при

+ Антиглобулиновая сыво­
ротка кролика

тиксация неполных антител 
на эритроцитах 0 группы

Агглютинация эритроцитов 
(реакция положительная)

Эритроциты 0 группы

Отсутствие агглютинации 
эритроцитов
(оеанция отрицательная)

(продоля.сл.)



(продолжение схемы 1У)

Р-АКЦИЯ КУМБСА (прямая)

В а р и а н т  1

агглютинация эрит­
роцитов
(положительная реак­
ция)

отсутствие агглюти­
нации эритроцитов 

(реакция отрицатель­
ная)

Эритроциты больного с фиксированными + антяглобулиновая сыворотка
на них полнага антителами кролика

Реакция Кумбса отрицательная.
В а р и а н т  П

Эритроциты больного без полных антиглобулиновая сыворотка
антител + кролика



должна была наблюдаться отрицательная реакция.
«2. Контроль эритроцитов. Одну каплю 3% взвеси эритроци- 

тов 0 группы, используемых в реакцию смешивали с антиглобули— 
новой сывороткой. !1ри этом не должно было наблюдаться аг­
глютинации этих эритроцитов. Обычно реакцию ставили с двумя- 
тремя образцами эритроцитов 0 группы.

д. Статистическая обработка результатов 
исследования

а . Критерий различия "хи-квадрат"

Для статистической обработки полученных результатов 
исследования и суждения о дс стоверности, полученных данных 
мы использовали критерий различия, который называют такие 
критерием "хи-квадрат" или критерием Пирсона ( Бейли,1962; 
Урбах В.Ю.,1963).

Так как в определенной части наших исследований были 
получены отрицательные результаты, использование критерия 
различия давало возмокность статистически обработать полу­
ченные результаты исследования с учётом удельного веса не 
только положительных, но и отрицательных результатов.

Б основе критерия различия леяит сравнение частот рас­
пределения. Поэтому мы сравнивали частоту распределения то­
го или*иного вещества в различных группах обследованных на­
ми больных в зависимости от его концентрации. Величину кри­
терия достоверности мы вычисляли по |юрмуле:



о
где: JK -  критерий достоверности

X -  сумма исследуемых групп 
п -  наблюдаемая величина в каждой исследуемой труп-

ПС •

о -  ожидаемая величина в ка.щой исследуемой группе. 
Для вычисления ожидаемых величин мы использовали теоретичес­
кое отношение. Теоретическое отношение для каждой наблюдае­
мой группы равнялось частному от деления суммы наблюдаемых 
величин в данной группе на сумму наблюдений во всех иссле­
дуемых группах.
о / олшдаеьая величина для каждой исследуемой группу равня­
лась теоретическому отношению для данной группы, помножен­
ному на сумму наблюдений в данной группе.

Результаты, полученные при вычислении критерия разли­
чия, мы сравнивали с граничнши значениями этого показателя 
(Урбах Б.Ю. ,Ь 6 8 , стр.£15, Т.Х1Х). При вычислении числа сте­
пеней свободы из числа сравниваемых групп вычитали единицу.
В наших исследованиях число степеней свободы составляло 2.

Критерий достоверности мы использовали для статистичес­
кой обработки результатов по определению антиингибитора и 
ингибитора ревматоидного фактора прм ревматизме. В качестве 
примера в таблице 2 приводится вычисление критерия различия 
при обработке данных относительно концентрации антиингибито­
ра в сыворотках крови больных ревматизмом.
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. Критерий знаков

Критерий знаков служит для сравнения совокупностей с 
попарно сопряженными вариантами- Часто контрольный объект 
может служить и подопытная объектом. Например, состояние 
объекта исследования до опыта и после опыта. Сопряженность 
вариант опытной и контрольной групп в этом случае очевидна.
В наших исследованиях такая сопряжённость вариант наблюда­
лась при исследовании одних и тех же сывороток с помощью 
оригинальной и модифицированной реакции Бойдена, а также 
при использовании в качестве антигена ингибитора и нормаль­
ного гамма-глобулина.

j]сли при сравнении двух рядов значения в каких-либо 
титрах совпадали (так что не быпо ни плюса, ни минуса), то 
эти пары исключались из рассмотрения. Соответственно умень- 
шэдось и число исследований.

По таблице ПП (Урбах В.Ю.,1968, стр.316) находили гра­
ничные значения критерия знаков.
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ИНГИБИТОР РЕВМАТОИДНОГО ШТОРА

Изучение ингибитора ревматоидного фактора было начато 
сравнительно недавно ( Z iff and oth. ,1956). При этом 
было установлено, что ингибитор ревматоидного фактора пред­
ставляет собой вещество, которое может находится в сыворот­
ках здоровых И больных людей. (G ray, 1959).

Повышение концентрации ингибитора ревматоидного Фактора в 
сыворотке крови происходило при заболеваниях, связанных с 
деструктивным поранением системы соединительной ,-ткани* таких 
как ревматизм, инфекционный неспещфтческий полиартрит, скле­
родермия. (Кузнецова Н.И., Сачков В.И., Трофимова Т.М, Ь61 
Сачков В .И .,1962 ; Chilians, Fischman, ,1958).
Б связи с этим,некоторыми авторами Кузнецова Н.И.,Сачков В.И., 
Трофимова Т.М.,1961) было высказано предположение, что ин­
гибитор представляет собой вещество типа аутоантигена и меж­
ду ним и ревматоидным фактором монет существовать сея зь  по 

типу связи антиген-антитело.
Мы решили более подробно изучить, как часто и в каких 

концентрациях ингибитор ревматоидного {актора обнаруживает­
ся в различные фаэы ревматического процесса. С целью конт­
роля определялось содержание ингибитора ревматоидного факто­
ра у больных инфекционные неспецифическим полиартритом, сис­
темной красной волчанкой, неколлагеновыми болезнями и здоро-



вых людей.

а. Ингибитор ревматоидного фактора 
при активной фазе ревматизма

Содержание ингибитора ревматоидного фактора было иссле­
довано у 105 больных с активной ^взой ревматизма. Среди этих 
больных можно было выделить больных с первой атакой ревма­
тизма, группу больных с пороками сердца без недостаточности 
кровообращения и больных с пороками сердца и недостаточностью 
кровообращения 1-411 степени. Кроме того, в настоящем разделе 
приведены данные о содержании ингибитора ревматоидного фак­
тора при сочетании ревматизма с инфекционные неспецифическим 
полиартритом, при возвратном эндомиокардите с септическим 
компонентом и при сочетании активно протекающего ревматичес­
кого процесса с подострым септическим ондомиокардитом и оча­
говым нефритом.

Определение ингибитора ревматоидного фактора было про­
изведено в сыворотках крови больных с первой атакой рев­
матизма. где он был обнаружен при первичном исследовании в 
сыворотке крови 9 больных, что составило 33^. У всех этих 
больных была диагносцирована первая атака ревматизма и наб­
людались клинические симптомы и лабораторные показатели, ха­
рактерные для активной ^азы ревматизма.

Через мзсяц после первичного исследования у некоторых 
больных, наряду с улучшением общего состояния и исчеэнове-



нием клинических и лабораторных показателей^характерных для 
активной фаэы ревматизма, наблюдалось и исчезновение из сы­
воротки крови ингибитора ревматоидного Эктора.

Таблица 8
Содержание ингибитора ревматоидного 
фактора в сыворотке крови больных с 

первой атакой ревматизма

амилия Титр ингиби 
матоидного

В-а 1:16
3-в 1:64
А-а 1:128
В-н 1:128
С-х 1:128
В-а 1:512
К-в 1:512
П-а 1:1024
С-н 1:4096

Б-ной 3-в, 19лет. Клинический диагноз: Ревматизм.
Активная раза. Ревмокардит. 1 суставная атака.

У этого больного переход процесса из активной фазы в 
фазу ремиссии сопровождался исчезновением из сыворотки крови 
ингибитора ревматоидного фактора. Однако, ингибитор ревмато­
идного фактора был вновь обнаружен в сыворотке крови через 
11 месяцев после первой атаки ревматизма. При этом у больно­
го не наблюдалось клинических симптомов и лабораторных пока-



I 9 6  2  г .  с к а г а л а  к а а л /с& еч о л .

Рис.1 Б-ной 3 -е , 19 лет.
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная 
фаза. Ревмокардит. 1 суставная атака.



зателей, характерных для активной фазы ревматизма.

Б-ная П-а? 24 лет. Клинический диагноз: Ревматизм.
Активная фаза. Ревмокардит, 1 суставная атака.
Хронический тонзиллит.

После первой атаки ревматизма у этой больной наблюда­
лось отсутствие ингибитора ревматоидного |шстора в сыворотке 
крови.

У 18 больных с первой атакой ревматизма ингибитор ревма­
тоидного Т>актора не обнаруживался в сыворотке крови.

При обследовании 52 больных ревматизмом с пороками серд­
ца без недостаточности кровообращения ингибитор ревматоидно­
го фактора был обнаружен в сыворотке крови 20 больных, что 
составило 38$.

Как видно из приведенных данных, ингибитор ревматоидно­
го фактора мог обнаруживаться у больных этой группы и в вы­
соких концентрациях (1:1024, 1:4096), При переходе ревмати­
ческого процесса из активной фазы в фазу реьиссии можно бы­
ло наблюдать исчезновение ингибитора ревматоидного фактора 
из сыворотки крови.

В качестве примера можно привести наблюдение за концент­
рацией ингибитора ревматоидного фактора в сыворотке крови 
некоторых больных.

Б-ная Мес-ва,33лет. Клинический диагноз: Ревматизм.
Т>аза исхода. Комбинированный митральный порок серд­
ца с преобладанием стеноза.

При первичном исследовании в сыворотке крови этой боль­
ной был обнаружен ингибитор ревматоидного фактора в титре
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Рис. 2 Б-ная П-а, 24 лет
Клинический диагноз: Ревматизм.Активная 
фаза. Ревмокардит.1 суставная атака, 
лронический тонзиллит.
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Рис.З Б-ная Мес-ва, 33 лет
Клинический диагноз: Ревматизм. База исхода. 
Комбинированный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Сердечная астма.



1:4096. При повторном исследовании ингибитор ревматоидного 
фактора в сыворотке крови этой больной обнаружен не был.

Таблица 4
Содержание ингибитора ревматоидного Фактора в 
сыворотке крови больных ревматизмом в активной 
фазе с пороками сердца без недостаточности 
кровообрешения

Фамилия Титр ингибитора ре: 
матоидного фактора

К-в 1:8
С-а 1:16
К-н 1:16
К-к 1:64
Ш—а 1:64

Р-а 1:64

3-в 1:64
0-а 1:256

А-а 1:256

С-а 1:256

К-а 1:512

С—в 1:512

Д-а 1:1024

К-а 1:2048

М-в 1:4096

С—а 1:4096

К-в 1:40Э6
М-а 1:4096
Н-а 1:4096
У-а 1:4096



Б-ная Н-а, 20 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза недостаточность митрального клапана.

При первичном исследовании во время активной фазы ревма­
тизма у больной был обнаружен ингибитор ревматоидного факто­
ра в титре 1:4096. При повторном исследовании через 5 недель 
и при последующем исследовании через 9 месяцев ингибитор рев­
матоидного фактора в сыворотке крови этой больной не был об­
наружен. Таким образом, исчезновение ингибитора ревматоидно­
го фактора из сыворотки крови этой больной наблюдалось при 
переходе ревматического процесса из активной фазы в фазу ре­
миссии.

В противоположность этому, при неблагоприятном течении 
ревматизма, сопровождающегося частыми обострениями, можно 
было отметить волнообразный харантер ингибиторной кривой.

Б-ная Р-а* 24 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Комбинированный митральный порок 
сердца с преобладанием стеноза. Хронический 
тонзиллит .возвратный ревмокардит.

Ингибитор ревматоидного фактора был обнаружен в сыворот­
ке крови этой больной в титре 1:64 при обострении ревматичес­
кого процесса. При повторном исслеловании через 2 месяца ин­
гибитор ревматоидного фактора в сыворотке крови этой больной 
не удалось обнаружить. В этот период у больной отсутствовали 
клинические симптомы и лабораторные показатели, характерные 
для активной фазы ревматизма. Через год после обострения 
больная была вновь вызвана в клинику для контрольного иссле­
дования. При клиническом и лабораторном исследовании у ней 
были обнаружены клинические симптомы и лабораторные показа-
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Рис.4 Б-ная Н-а, 20 лет
Клинический диагноз: PeEt/атизм. Активная 
фаза. Недостаточность митрального клапана.
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Рис.5 Б-ная Р-а, 24 лет.
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
Комбинированный митральный порок сердца с пре­
обладанием стеноза. Возвратный ревмокрадит. 
Хронический тонзиллит.



тели, характерные для активной фазы ревматизма, в евши с 
чем больная была госпитализирована для проведения антиревма- 
тической терапии. Через три месяца после поступления в клини­
ку у больной был обнаружен ингибитор ревматоидного фактора 
в титре 1:2048. Появление ингибитора ревматоидного фактора в 
сыворотке крови зтой больной произошло тогда, когда были вы­
ражены симптомы, характерные для активной фазы ревматизма.
При повторном обострении ревматического процесса ингибитор 
ревматоидного £актсра обнаруживался в более высокой концент­
рации, чем при предыдущем обострении.

В сыворотке крови 32 больных с пороками сердца ингиби­
тор ревматоидного фактора не был обнаружен. У некоторых боль­
ных после окончания ревматической атаки, при относительно 
благополучном течении ревматического процесса ингибитор не 
обнаруживался в сыворотке крови на протяжении года.

Б-ная Ю-а, 22 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Повторная суставная атака. Недоста­
точность митрального клапана.

Ингибитор ревматоидного фактора не удавалось обнаружить 
в сыворотке крови этой больной на протяжении года после пов­

торной атаки ревматизма.
Однако,отсутствие ревматоидного фактора наблюдалось и 

при вялотекущем ревмокардите.



Б-ной М-в, 24 лет. Клинический диагноз: Решатизк. 
Вялотекущий ревмокардит. Комбинированный митраль­
ный перок сердца с преобладанием стеноза. Сердеч­
ная астма. Относительная недостаточность тоехст- 
ворчатого клапана.

При обострении ревматического процесса ингибитор ревма­
тоидного фактора не обнаруживался в сыворотке крови этого 
больного на протяжении пяти месяцев. При контрольном иссле­
довании через год ингибитор ревматоидного фактора также не 
удалось обнаружить в сыворотке крови.

£ тоетью группу больных вошло 23 больных с пороками 
сердца и недостаточностью кровообращения. При обследовании 
этой группы больных ингибитор ревматоидного пактопа был об­
наружен в сыворотках крови 9 больных, что составило 39$.

Таблица 5
Содержание ингибитора ревматоидного faKTopa 
в сыворотках кроЕи больных с пороками сердца 
и недостаточностью кровообращения

Фамилия Титр ингибитора рев' 
матоидного Тшстора

К-а 1:64
ill—X 1:64
К-а 1:123
К-в 1:128
М-а 1:128
К-а 1:256
К-а 1:1024
Н-а 1:1024
Ш-а 1:2048



Ингибитор ревматоидного фактора у этих больных часто обнару- 
нивалея в средних титрах (1:128). У 14 больных этой группы 
ингибитор ревматоидного фактора в сыворотке крови не был об­
наружен.

Кроме определения ингибитора в группе больных с первич- 
нш ревматизмом, пороками сердца без недостаточности крово­
обращения и пороками сердца в сочетании с недостаточностью 
кровообращения, мы определяли содержание этого вещества и 
при сочетании ревматизма с инфекционнш неспецифическим по­
лиартритом, при возвратном эндомиокардите и при сочетании 
ревматизма с подострш септическим эндокардитом и очаговым 
нефритом.
Наблюдение за концентрацией ингибитора ревматоидного Фактора 
в сыворотке крови этих больных показало, что при тянелом те­
чении ревматического процесса у двух обследованных нами боль­
ных при тяжелом течении ревматического процесса, при наличии 
эндомиокардита с септическим компонентом ингибитор ревмато­
идного фактора в сыворотке крови отсутствовал.

Б-ная С-а, 30 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Рецидивирующий панкардит. Эндокардит с септическим 
компонентом. Комбинированный митральный перок серд­
ца с преобладанием стеноза. Недостаточность трех­
створчатого клапана. Недостаточность кровообращения 
П Б степени. Мерцательная аритмия.

Ингибитор ревматоидного фактора не был обнаружен и в сыворот­
ке крови больного tS-a.

Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. Воз­
вратный эндомиокардит с септическим компонентом. 
Комбинированный митральный порок сердца с преобла-



данивц недостаточности трехстворчатого клапана. 
Недостаточность кровообращения ПБ степени.

Появление ингибитора ревматоидного фактора можно было 
наблкщать тогда, когда к ревматическому процессу присоеди­
нялся подострый септический эндокардит и очаговый нефрит.

Б-ная ..-а, 29 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Вялотекущий ревмокардит. Подострый 
септический эндокардит. Комбинированный митральный 
и аортальный пороки сердца. Недостаточность' крово­
обращения Ш степени. Очаговый нефрит.

Ингибитор ревматоидного Факторы был обнаружен в сыво­
ротке крови этой больной в титре 1:128 при обострении ревма­
тического процесса. На протяжении 10 месяцев после этого ин­
гибитор ревматоидного фактора в сыворотке крови не обнаружи­
вался. Появление его в сыворотке крови этой больной п р о и з о ш ­

л о  череэ три месяца после того, как у ней был обнаружен под­
острый септический эндокардит. Прогрессирование патологичес­
кого процесса и присоединение к основному заболеванию очаго­
вого нефрита сопровождалось увеличением концентрации ингиби­
тора ревматоидного Фактора до титра 1:512.

При сочетании ревматизма с инфекционным неспецифическим 
полиартритом наблюдался волнообразный тип ингибиторной кри­
вом •

Б-ная Д-а; 32 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза У атака. Комбинированный митральный 
порок сердца с преобладанием недостаточности. Рев­
мокардит. Инфекционный неспецифический полиартрит.

Содержание ингибитора ревматоидного фактора в сыворотке 
крови этой больной было непостоянным. Высокие концентрации
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Рис.б Б-ная ).-a, 29 лет.

Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
Вялотекущий ревмокрадит. Комбинированный мит­
рально-аортальный порок сердца. Подострый сеп­
тический эндокардит. Недостаточность кровооб­
ращения Ш степени. Очаговый нефрит.
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Рис.7 Б-ная Д-а, 32 лет.
Клинический диагноз: Ревматизм. Комбиниро­
ванный митральный порок сердца с преобла-
Йанием недостаточности. Ревмокардит, 

нфекционный неспецифический полиартрит.



ингибитора наблюдались в активной фазе ревматического процес­
са. При каждом последующем обострении ревматизма содержание 
ингибитора ревматоидного фактора было более выгоним, по срав­
нению с предыдущим.

Таким образом, при активной фазе ревматизма ингибитор 
ревматоидного |>актора был обнаружен у 36% больных. При пер­
вичном ревматизме его удавалось обнаруживать у 1/3 больных, 
преимущественно в среднем титре (1:128). Нормализация клини­
ческих и лабораторных показателей у этих больных сопровожда­
лась исчезновением ингибитора ревматоидного Фактора иэ сыво­
ротки крови.

Максимальные концентрации ингибитора ревматоидного фак­
тора (1:4096) часто обнаруживались при пороках сердца без 
недостаточности кровообращения. Волнообразный тип ингибитор­
ной кривой с постепенным повышением его концентрации наблю­
дался при сочетании ревматизма с инфекционным неспецифичес­
ким полиартритом.

Снижение концентрации ингибитора ревматоидного Фактора 
с последующим исчезновением его из сыворотки крови происхо­
дило при переходе ревматического процесса из активной фазы 
в фаэу ремиссии. Ингибитор ревматоидного фактора мог отсут­
ствовать в сыворотке крови как при благоприятном , так и 
при тяжелом течении ревматического процесса.



б.Ингибитор ревматоидного фактора 
при неактивной фаве ревматизма

В группу больных с неактивной фазой ревматизма были 
включены больные ревматизмом после первой атаки ревматизма, 
больные с пороками сердца боз недостаточности кровообращения 
и больные с пороками сердщ и недостаточностью кровообраще­
ния.

В первую группу вошло 6 больных, перенесших в недавнем 
прошлом перв.ую атак:; ревматизма. В пэриод исследования у 
©тих больных не наблюдалось клинических и лабораторных пока­
зателей, характерных для активной фазы ревматизма. Порока 
сердда у них диагносцировано не было. Ингибитор ревматоидно­
го фактора был обнаружен в сыворотке крови одного больного 
этой группы в титре 1:4096. В сыворотках других больных ин­
гибитор ревматоидного фактора не был обнаружен.

Во вторую группу больных мы включили 55 больных с неак­
тивной фазой ревматизма и пороками сердца без недостаточнос­
ти кровообращения. Ингибитор ревг^атоидного фактора был обна­
ружен в сыворотке крови 13 больных.

Таблица 6
Содержание ингибитора ревматоидного фактора 
в сыворотке крови больных с пороками сердца 

без недостаточности кровообращения

Фамилия Титр ингибитора рев­
матоидного фактора

С-а
К-а
К-на
У-а

1:16
1:32
1:64
1:128



Фамилия Титр ингибитора рев
матоидного фактора

Р-а 1:256
jVJ—ИЙ 1:256
С—а 1:256
Н-а 1:640
Р-а 1:1024
К-а 1:1024
Г-а 1:4096
Г-на 1:4096
Ж-а 1:4096

лак видно из приведенных данных, ингибитор ревматоидного фак­
тора в этой группе больных встречался и в высоких титрах 
(1*10:24 -  1:4096). Несколько реже он обнаруживался в низких 
титрах. В сыворотках крови 42 больных с пороками сердца без 
недостаточности кровообращения ингибитор ревматоидного фак­
тора не был обнаружен.

При обследовании 18 больных с пороками сердца и недос­
таточностью К!Эовообращену я ингибитор ревматоидного фактора 
был обнаружен в сыворотке крови 3 больных.

Таблица 7
Содержание ингибитора ревматоидного фактора 
при пороках сердца и недостаточности крово­
обращения

/
Фамилия Титр ингибитора рев­

матоидного фактора
В-а 1:32
$-н 1 :64
К-а 1:64



В сыворотке крови 10 больных этой группы ингибитор ревмато­
идного фактора не был обнаружен.

Таким образом, при обследовании 74 больных в фазе ре­
миссии ингибитор ревматоидного фактора удалось обнаружить в 
сыворотке крови 17 больных, что составило 22%. После первой 
атаки ревматизма ингибитор ревматоидного фактора был обнару­
жен лишь у одного больного этой группы в высоком титре 
(1:4096). При пороках сердца без недостаточности кровообра­
щения ингибитор ревматоидного фактора находился и в наиболее 
высоких титрах 1:1024 -  1:4096. При пороках сердца с недос­
таточностью кровообращения ингибитор ревматоидного фактора 
обнаруживался в низких титрах (1:32 -  1:64).

в. Ингибитор ревматоидного фактора 
при других заболеваниях

В работах Виллианса, йшмана ( Whlllana , Fischman, , 
1958)Кузнецовой Н.И.,Сачкова В,И.,Трофимовой Т.М.(1961) бы­
ло показано, что ингибитор ревматоидного фактора может быть 
обнаружен при инфекционном неспецифическом полиартрите, а 
также при склеродермии. Исходя из этих данных, мы считали 
целесообразным исследовать содержание ингибитора ревматоид­
ного фактора и в сыворотках крови больных инфекционнш неспе­
цифическим полиартритом. Для определения ингибитора ревмато­
идного Фактора мы исследовали содержание ингибитора ревмато­
идного Фактора у 44 больных инфекционнш неспецифическим по­
лиартритом.При этом ингибитор ревматоидного фактора был обна-



Гамилия Титр ингибитора рев­
матоидного фактора

К-в
Б-а

1:64
1:128
1:256
1:256
1:2048
1:4096
1:4096

Кос-на
Кош-на
А-а
Л-в
С-в

В сыворотке крови 37 больных инфекционнш неспецифическим 
полиартритом ингибитор ревматоидного фактора обнаружен не 
был. Отсутствие ингийитсра ревматоидного фактора в сыворот­
ке крови этих больных было довольно стабильным. Так при наб­
людении в течение 6 месяцев ингибитор ревматоидного Фактора 
не удавалось обнаружить в сыворотке крови больной У-ой, в 
сыворотке крови больной Г-ной-на протяжении 3 месяцев. 
Отсутствие ингибитора ревматоидного ?актора в сыворотках кро­
ви больных инфекционнш неспецифическим полиартритом могло 
быть связано с присутствием в сыворотке нрови этих больных 
ревматоидного фактора. Поэтому мы считали целесообразным со­
поставить содержание ингибитора с содержанием ревматоидного 
фактора в сыворотках крови больных инфекционным неспецифичес­
ким полиартритом. При сопоставлении концентрации ингибитора 
с концентрацией ревматоидного фактора мы разделили всех об-



*

следованных наки больных на несколько групп в зависимости от 
содержания у них ревматоидного Фактора и ингибитооа.

1 группа, ьольные^в сыворс тно !гови которых но было сбнаруже-
но ни ингибитора, ни ревкатоидвого Тактора -  V  че­
ловек.

Л группа. Больные, в сыворотке которых содо'талея ингибитор, 
но не содептлзлся ревматоидный фактор -  В человека.

2 группа. Больные, в сыворотке которых содорзался ревматоид­
ный Тавтор, но не содержался ингибитор -  19 чело­
век.

1У группа.Больные в сывороткэ которых содеогался и ингибитор, 
и ревматоидный Фактор -  4 человека.

Таким образок, среди обследованных нами больно инфек­
ционным неспеци^ичест т  полиартритом преобладали больные, в 
сквсоотке к^ови которых содержался ревматоидный Фактор, но 
не содержался ингибитор ревматоидного Тактора.

Наряду с определением ингибитора ревматоидного *а~тора 
у больных с инфекционным неспоцнфическим полиартритов, мы ис­
следовали также ого в сыворотве крови £ больных с системной 
красной волчанкой. У одно? из этих больных/,>в£ на протяже­
нии 4 лет наблюдавшейся в клин 'ке, заболевание протекало 
доброкачественно. В сыворотке врови это- больной ингибитор 
ревматоидногс ректора не быв обнаружен. Наряду с этик, в

'•v %'<)?/ У'- У. А/ У Гг' О {/. / fiX /гЧг
сывс ротке крови этой больной находился ревматоидный фактор 

Ъ титре 1:4096. Б сыворотках крови двух других больных



следованных нами больных на несколько групп в зависимости от 
содержания у них ревматоидного фактора и ингибитора.

1 группа. Больные^ сыворотке крови которых не было обнаруже­
но ни ингибитора, ни ревматоидного фактора -  18 че­
ловек.

П группа. Больные,в сыворотке которых содержался ингибитор, 
но не содержался ревматоидный фактор -  3 человека.

Ш группа. Больные,в сыворотке которых содержался ревматоид­
ный фактор, но не содержался ингибитор -  19 чело­
век.

1У группа.Больные ,в сыворотке которых содержался и ингибитор, 
и ревматоидный фактор -  4 человека.

Таким образом, среди обследованных нами больных инфек­
ционным неспецифическим полиартритом преобладали больные, в 
сыворотке крови которых содержался ревматоидный фактор, но 
не содержался ингибитор ревматоидного фактора.

Наряду с определением ингибитора ревматоидного фактора 
у больных с инфекционным неспецифическим полиартритом, мы ис­
следовали также его в сыворотке крови 3 больных с системной 
красной волчанкой. У одной из этих больных ( B -K )t на протяже­
нии 4 лет наблюдавшейся в клинике, заболевание протекало 
доброкачественно. В сыворотке крови этой больной ингибитор 
ревматоидного фактора не был обнаружен. Наряду с этим, в 
сыворотке крови этой больней находился ревматоидный Фактор _ 

в титре 1:4096. В сыворотках крови двух других больных



с системной красной волчанкой, у которых заболевание проте­
кало тякело и закончилось летально, ингибитор ревматоидного 
фактора в сыворотке крови не был обнаружен. Сыворотки этих 
больных содержали ревматоидный фактор. Таким образом, наг/ 
не удалось обнаружить ингибитора ревматоидного фактора у 
трех обследованных нами больных с системной красной волчан­
кой. Отсутствие ингибитора ревматоидного фактора у этих 
больных можно объяснить присутствием в их сыворотках ревма­
тоидного фактора, который, как известно, обнаруживается ча­
ще при отсутствии ингибитора. Кроме того, эти больные в те­
чение длительного времени получали большие дозы гормонов, 
которые такие могли тормозить образование ингибитора ревма­
тоидного фактора.

Кроме определения ингибитора ревматоидного фактора при 
ревматизме, инфекционном неспецифическом полиартрите и сис­
темной красной волчанке мы исследовали на ингибитор 15 боль­
ных различными заболеваниями. Ингибитор ревматоидного факто­
ра был обнаружен в сыворотке крови 2 больных. В титре 1:64 
он находился в сыворотке крови больной с обменным полиартри­
том и в титре 1:512 в сыворотке крови больной с туберкулёзом 
коленного сустава. Наличие ингибитора ревматоидного фактора 
в сыворотке крови этих больных может быть связано с воспали­
тельными изменениями суставов на почве хронически и длитель­
но протекающего воспалительного процесса.



г. Ингибитор ревматоидного фактора 
в сыворотках здоровых людей

При исследовании ингибитора ревматоидного фактора в сы­
воротках 99 клинически здоровых лищей он бып обнаружен у 
24 людей, что составляет 2£>%.

Таблица 9
Содержание ингибитора ревматоидного фактора 

в сыворотках здоровых людей

Титр ингибитора рев- Количество
матоидного фактора сывороток

1:8 3
1:16 4
1:32 3
1:64 8

1:128 4
1:512 2

д. З А К Л Ю Ч Е Н И Е

Как показали проведенные исследования, ингибитор ревма­
тоидного фактора наиболее часто обнаруживался при активной 
фазе ревматизма (26%. больных). Максимальная его концентрация 
(1:4096) в период обострения обнаруживалась у больных с по­
роками сердца без недостаточности кровообращения. При пере­
ходе патологического процесса из активной фазы в фазу ремис­



сии можно было наблюдать понижение концентрации ингибитора. 
Повторное его появление у некоторых больных этой группы сов­
падало с обострением ревматического процесса. При первичном 
ревматизме и при пороках сердца с недостаточностью кровооб­
ращения преобладали низкие и средние концентрации ингибито­
ра ревматоидного фактора (1:8 -  1:512). При тязепом течении 
ревматизма ингибитор в сыворотке крови не обнаруживался. 
Наряду с этим, ингибитор ревматоидного 'Фактора отсутствовал 
и при благоприятном течении ревматического процесса, не соп­
ровождающегося частыми обострениями.

В Тазе ремиссии ингибитор ревматоидного фактора удава­
лось обнаружить у 22$ больных ревматизмом. Максимальные его 
концентрации, также как и при активной фазе, обнаруживались 
у больных с пороками сердца без недостаточности кровообраще­
ния. При обработке результатов по исследованию концентрации 
ингибитора при ревматизме можно было оценить повышение кон- 
центрациилри активной "Тазе ревматизма каь статически досто­
верное в титрах 1:1024 и вше (см. табл.10).

Наряду с обнаружением ингибитора ревматоидного ^акто­
ра при ревматизме, мы обнаружили это вещество и при инфек­
ционном неспецифическим полиартрите. Следует отметить, что 
при этом заболевании ингибитор сравнительно редко удавалось 
обнаружить в присутствии ревматоидного фактора.

При сочетании инфекционного неспецифического полиарт­
рита с ревматизмом наблюдался волнообразный тип ингибиторной



кривой с постепенным повышением его концентрации. Интенсив­
ное образование ингибитора наблюдалось и при сочетании рев­
матизма с подострым септическим эндокардитом и очаговым неф­
ритом.

В сыворотке крови здоровых людей и неколлагеновых большх 
можно было обнаруживать ингибитор ревматоидного Фактора в 
титрах не превышающих 1:512.

Как видно из приведенных данных, ингибитор ревматоидно­
го фактора можно было обнаружить и при ревматизме, и при ин­
фекционном неспеципическом полиартрите. Эти данные согласу­
ются с данными Кузнецовой Н.И., Сачкова В.И., Трофимовой Т.М. 
(1961), обнаруживающими это вещество у половины обследован­
ных ими больных ревматизмом и инфекционным неспецифическим 
полиартритом. По сравнению с этими авторами, нам несколько 
реже удавалось обнаруживать ингибитор ревматоидного фактора, 
что может быть связано с различным составом обследованных 
больных.

Наши данные по обнаруяению ингибитора ревматоидного 
фактора у здоровых людей такие согласуются с данными Грея 
( Gray ,1*59). Однако, ингибитор ревматоидного фактора, об­
наруживаемый в сыворотках здоровых людей, и ингибитор ревма­
тоидного ^актора, находящийся в сыворотках больных ревматиз­
мом, отличаются, по-видимоку, друг от друга. В пользу этого 
предположения свидетельствует обнаруженным нами факт связы­
вания ингибитора ревматоидного фактора, обнаруживаемого при 
ревматизме, с антиингибитором только больных ревматизмом.

(см.главу УП)



Присутствие ингибитора ревматоидного фактора в сыворот­
ках здоровых людей объясняется тем, что это вещество связа­
но с генетическими факторами сывороточных белков, объединяе­
мыми в группу -факторов.

Развитие ревматического процесса сопровождается усилен­
ным образованием ингибитора ревматоидного фактора и измене­
нием его антигенных свойств, ^вои новые антигенные свойства 
это вещество может приобретать при соединении с продукта!.® 
клеточного метаболизма, образующимися при развитии патоло­
гического процесса. Усоленное образование ингибитора рев­
матоидного фактора наблюдалось тогда, когда у больных имел­
ся порок сердца. Образование ингибитора ревштоидного (рак- 
тора связапо также и с общей иммунологической реактивностью 
организма. При снижении ее во время тяжелого течения ревма­
тического процесса наблюдалось иногда и отсутствие в сыво­
ротке крови ингибитора ревматоидного фактора. Отсутствие 
ингибитора ревматоидного фактора у некоторых больных рев­
матизмом может, по-видимому, зависить и от проводимой 
антиревматической терапии, которая, как известно, приводят 
к значительному снижению концентрации антигенов и антител, 
вплоть до их полного исчезновения из сыворотки крови.



Результаты по определению ингибитора ревматоидного 
тактора при ревматизме

Титр

Группа Конт­
роль­
ная

Актив­
ная
|>аза
ревма­
тизма

1;аза
ремис­
сии / 2/

Р

Отриь
реаки

дательная
1ИЯ 75 67 57 199 1,456 ! >  0,05

Ни
зк

ие
ти

тр
ы

1:8

1:16
1:32
1:64

3
4
3
8

1

3
0
7

0

1

2
3

4 
8

5
I f

4,531 >  0,05

Ср
ед

ни
е

ти
тр

ы 1:128
1:256
1:512

4
0

2

6.
4
4

1

3
1

IS
7
7

3,446 >  0,05

Вы
со

ки
е

ти
тр

ы 1:1024
1:2048
1:4096

0

0
0

4
2
7

2

0

4

6

2

11

11,658 ^  0,01

Сумма 99 105 74 278

Теоретическое
отношение 0,356 0,378 0,266
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А Н Т И И Н Г И Б И Т О Р

Как было показано в исследованиях Виллианса и Фишмана 
(whiiians , Fi3ohman ,1958), а также в исследованиях Куз­
нецовой Н.И., Сачкова В.И., Трофимовой Т.М. (1961) ингибитор 
ревматоидного фактора способен связываться с ревматоиднш 
фактором и тем самш тормозить выявление последнего. Способ­
ность ингибитора соединяться с ревматоидным фактором свиде­
тельствует о том, что ингибитор ревматоидного фактора обла­
дает свойствами антигена и между ним и ревматоидным Фактором 
монет сушествоЕать связь по типу связи антиген-антитело. 
(Кузнецова Н.И., Сачков В.И.,Трофимова Т.М., 1961). Однако, 
антитело к ингибитору -  ревматоидный Фактор -  было обнаруже­
но при инфекционном неспецирическом полиартрите и не выявля­
лось при ревматизме. Вещество со свойствами антигена (инги­
битор ревматоидного фактора) обнаруживалось и при инфекцион­
ном неспецифическом полиартрите, и при ревматизме. Поэтому 
мы предположили, что и при ревматизме может быть вещество, 
способное связываться с ингибитором по типу связи антиген- 
антитело.

Для обнаружения этого вещества мы использовали реакцию 
пассивной гемагглютинации, при которой танизированные по ме­
тоду Бойдена эритроциты обрабатывали сывороткой больных рев­
матизмом, содержавшей ингибитор ревматоидного фактора.



При наличии в исследуемой сыворотке антител к ингибитору 
ревматоидного фактора наступала агглютинация танизированных 
эритроцитов, обработанных ингибитором ревматоидного фактора. 
При отсутствии антител к ингибитору агглютинации этих эрит­
роцитов не наступало. Это вещество, способное связываться с 
ингибитором ревматоидного фактора, мы назвали "антиингибито- 
ром".

В настоящей главе приведены результаты исследований по 
обнарунению антиингибитора при ревматизме, инфекционном не­
си ецифическов полиартрите, некоторых других заболеваниях, а 
такае данные по выявлению антиингибитора в сыворотках здоро­
вых людей. Кроме того, в этой главе приводятся данные о вли­
янии некоторых факторов, в частности, действия различных тем­
ператур и адсорбции гетерофильных антител на антиингибитор.

а.Антиингибитор при активной 
фазе ревматизма

При определении антиингибитора у больных с активной фа­
зой ревматизма мы разделили всех обследованных нами больных 
на несколько групп. В первую группу вошли больные с первой 
атакой ревматизма. Во вторую группу -  больные с пороками 
сердца без недостаточности кровообращения. В третью группу 
были включены больные с пороками сердца и недостаточностью 
кровообращения. Кроме того, мы определяли содержание анти­
ингибитора и при эндомиокардите с септическим компонентом.



При определении антиингибитора у 24 больных с первой 
атакой ревматизма антиингибитор был обнаружен в сыворотке 
крови 16 больных этой группы, что составило 66%»

Таблица 11
Содержание антиингибитора в сыворотке крови 
больных с первой атакой ревматизма

Фамилия Титр антиингибитора
П-а 1:8
М-в 1:40
Я—а 1:40
С-а 1:64
Н—в 1:64
К-в 1:64
3-в 1:64
И-а 1:64
В-а 1:128
П-в 1:128
Б-в 1:128
3-в 1:128
Н-о 1:256
С—а 1:512
Н-а 1:1024
Д-а 1:1024

Исходя иэ концентрации антиингибитора в этой и в после­
дующих группах больных, мы считали концентрацию антиингиби­
тора в пределах 1:8 -  1:64 -  низкой, 1:128 -  средней и кон­
центрацию в пределах 1:256 -  1:4096 -  высокой.

Как видно из вышеприведенных данных,антиингибитор у 
большинства больных с первой атакой ревматизма обнаруживал­



ся в низких титрах ( 1:8 -  1:64). Одинаково часто антиингиби­
тор обнаруживался в средних и высоких титрах. При наблюдении 
за концентрацией антиингибитора в сыворотке крови больных с 
первой атакой ревматизма можно было отметить незначительное 
повышение концентрации этого вещества после ревматической 
атаки. В качестве примера приводим несколько наблюдений за 
концентрацией антиингибитора в сыворотке крови больных с пер­
вой атакой ревматизма.

Б -ная П-а, 24 лет. Клинический диагноз: Ревматизм.
Активная Фаза. 1 суставная атака. Ревмокапдит.
>роничесаий тонзиллит.

При первичном исследовании у этой больной был обнаружен 
антиингибитор в титре 1:8. Череэ месяц после этого исследо­
вания антиингибитор в сыворотке крови у этой больной был об­
наружен в титре 1:32, а через пять месяцев после второго ис­
следования концентрация антиингибитора в сыворотке крови 
этой больной составляла уже 1:512.

Б-ной 3-в, 19$ет. Клинический диагноз: Ревматизм.
Активная фаза. 1 суставная атака. Ревмокардит.

У этого больного наблюдалось незначительное нарастание 
концентрации антиингибитора после первой суставной атаки.
При исследовании во время первой атаки ревматизма концентра­
ция антиингибитора в сыворотке крови этого больного состав­
ляла 1:64. Через месяц после начала первой атаки ревматизма 
концентрация антиингибитора в сыворотке крови понизилась до 
титра 1:32. При этом наблюдался переход активной фазы ревма-
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Рис.8~а . Б-ная Л-а, 24 лет
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
1 суставная атака. Ревмокардит. Хронический 
тонзиллит.
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Б-ной 3- е , 19 лет
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная 
фаза. 1 суставная атака. Ревмокардит.



тизма в Фазу ремиссии. Черев 10 месяцев после 1 атаки рев­
матизма концентрация антиингибитора возросла до титра 1:128.

Таким образом, у больных с первой атакой ревматизма сни­
жение концентрации антиингибитора наблюдалось при переходе 
процесса из активной фазы в фазу ремиссии. Спустя некоторое 
время после первой атаки ревматизма концентрация антиингиби­
тора у больных с первой атакой ревматизма могла вновь воз­
растать.

В сыворотке крови 8 больных с первой атакой ревматизма 
антиингибитор не был обнаружен.

Во вторую группу были включены больные с пороками серд­
ца без недостаточности кровообращения (52 человека). В этой 
группе больных антдангибитор был обнаружен в сыворотке кро­
ви 34 больных, что составило 65$.

Таблица 12
Содераание антиингибитора в сыворотке крови 
больных с пороками сердца без недостаточности 

кровообращения

Еамилия Титр антиингибитора

К-в
С-а
ili—в
Б-а
Б-а
К-в
А-ц
Г-а
Гв-а
3-в
А-а
Ан-ва

1:16 
1:32 
1:32 
1:32 
1:64 

• 1:64 
1:64 
1:64 
1:100 
1:128 
1:128 
1:128



Тамилия Титр антиингибитора
Т-а 1:128
Р-я 1:128
М-в 1:128
Бнн 1:128
Д-а 1:128
С—в 1:128
М—а 1:256
К-х 1:256
С-а 1:256
Г-т 1:256
Б—а 1:256
М—а 1:256
Д-а 1:256
ш—в 1:256
Мес-ва 1:320
К-а 1:512
С-а 1:512
10—а 1:512
Д-а 1:512
К-а 1:1024
Н-а 1:2048
С-а 1:4096

Как видно из приведенных данных, в группе больных с по­
роками сердца без недостаточности кровообращения антиингиби­
тор обнаруживался преимущественно в высоких концентрациях 
(16 больных). В средних и низких концентрациях антиингибитор 
обнаруживался с одинаковой частотой (9 больных).

Содержание антиингибитора в сыворотке крови больных не 
оставалось постояннш. Приводим наблюдения за концентрацией 
антиингибитора в сыворотке крови некоторых больных этой груп­
пы.



Больной М—в,24 лет.Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Вялотекущий ревмокардит. Комбиниро­
ванный митральный порок сердца с преобладанием сте­
ноза. Относительная недостаточность трехстворчатого клапана. Сердечная астма.

При первичном исследовании в активной фазе ревматизма 
титр антиингибитора у этого больного составлял 1:256. Через 
месяц после первичного исследования антиингибитор был обна­
ружен в сыворотке крови этого больного в титре 1:512.В пос­
ледующем концентрация антиичгибитора в сыворотке крови сни­
зилась до титра 1:128.

Б-ная Мес-ва, 27 лет. Клинический диагноз:Ревматизм. 
Активная фаза. Комбинированный митральный порок
сердца с преобладанием стеноза.

При первичном исследовании во время активной фазы рев­
матизма титр антиингибитора в сыворотке крови этой больной 
составлял 1:820. Через два месяца после этого исследования 
титр антиингибитора снизился до 1:16. Затем на протяжении 
двух последующих месяцев концентрация антиингибитора вновь 
возросла до 1:128.

Снижение концентрации антиингибитора можно было наблю­
дать и при тяжелом течении ревматического процесса.

Б-ная С-а.2э пет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Комбинированный митральный порок 
сердца.

При тяаелом течении ревматического процесса у этой боль­
ной наблюдалось снижение вонцентрации антиингибитора с титра 
1:4096 до титра 1:64. Волнообразный тип антиингибиторной 
кривой можно было наблюдать при сочетании ревматизма с неспе-
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Б-ной М-в, 24 лет
Клинический диагноз: Ревматизм.Активная фаза. 
Вялотекущий ревмокардит.Комбинированный мит- 
оальный порок сердца с преобладанием стеноза. 
Относительная недостаточность трехстворчато­
го клапана. Сердечная астма.
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Рисс 10 Б-ная Мес-ва, 27 лет
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
Комбинированный митральный порок сердца с пре­
обладанием стеноза.



цифическим полиартритом.

Б-ная Д-а, 32 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. У атака. Комбинированный митральный 
порок сердца с преобладанием недостаточности 
I евмокардит. Инфекционный неспецифический деформи­
рующий полиартрит. ^

При первичном исследовании титр антиингибитора в сыво­
ротке крови этой больной составлял 1:512. Череэ два месяца 
после первичного исследования титр антиингибитора в сыворот­
ке крови снизился до 1:64. Затем в течение последующего ме­
сяца вновь возрос до 1:4096 и в последующие два месяца вновь 
снизился до титра 1:256.

У 18 больных с пороками сердца без недостаточности кро­
вообращения антиингибитор в сыворотке крови при первичном 
исследовании обнаружен не был. Однако, при наблюдении за 
концентрацией антиингибитора у этих больных на протяжении 
года можно было наблюдать постепенное повышение концентра­
ции антиингибитора в сыворотке крови.

Б-ная Р-а, 24 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Комбинированный митральный порок 
сердца с преобладанием стеноза. Возвратный ревмо­
кардит. Хронический тонзиллит.

При первичном обследовании этой больной при поступлении 
в клинику антиингибитор в сыворотке крови не был обнаружен. 
При исследовании через два месяца антиингибитор был обнару­
жен в сыворотке крови этой больной в титре 1:64. При повтор­
ном обострении ревматизма через год титр антиингибитора в 
сыворотке крови этой больной воэрос до титра 1:128. На таком



Рис.11 Б-ная Д-а , 32лет
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
У атака. Ревмокардит.Комбинированный митраль­
ный порок сердид с преобладанием недостаточ­
ности. Инфекционный неспецифический деформи­
рующий полиартрит.
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Рис.12 Б-ная P-а , 24 лет.
Клинический диагноз: Ревг^атизм. Активная фаза. 
Комбинированный митральный порок сердца с пре­
обладанием стеноза. Возвратный ревмокардит. 
Хронический тонзиллит.
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уровне концентрация антиингибитора удерживалась у этой боль­
ной на протяжении трех месяцев.

ь-ная М-а, S3 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Раза исхода. Комбинированный митральный порок серд­
ца с преобладанием стеноза. Сердечная астма.

При первичном исследовании этой больной антиингибитор 
не был обнаружен. Через 4 месяца после начала обострения при 
переходе активного ревматического процесса из активной Фаэы 
в Фазу исхода антиингибитор был обнаружен в сыворотке крови 
этой больной в титре 1:512.

Б-ной М-й, 24 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная фаза. Комбинированный митральный порок 
сердца.

При первичном исследовании антиингибитор в сыворотке 
крови этого больного не был обнаружен. Через три месяца пос­
ле первичного исследования антиингибитор был обнаружен в сы­
воротке крови этого больного в титре 1:128.

В третью группу было включено <3 больных с пороками 
сердца и недостаточностью кровообращения. При исследовании 
этих больных антиингибитор был обнаружен в сыворотке крови 
19 больных, что составило 82 %.

Антиингибитор в этой группе больных был обнаружен в 
титрах 1:32 -  1:8192. В низких титрах (1:32 -  1:64) антиин­
гибитор был обнаружен у б больных этой группы. В средних 
титрах (1:128) антиингибитор был обнаружен только у одной 
больной. И в высоких титрах (1:256 -  1:4096) антиингибитор



Рис.13 Б-ная М-а, 33 лет
Клинический диагноз: Ревматизм. Фаза исхода. 
Комбинированный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Сердечная астма.



Содеряание антиингибитора в сыворотке крови 
больных с пороками сердца и недостаточностью 

кровообрашента
Фамилия Титр антиингибитора

Ш-а 1:32
П-я 1:64
П-а 1:64
Ю-а 1:64
К-а 1:64
Н-в 1:64
К-а 1:128
Н-в 1:256
С-в 1:256
Г-в 1:256
Г-а 1:256
К-а 1:256
К-в 1:256
Ш-х 1:512
К-а 1:512
К-н 1:1024
Л-о 1:2048
Ц-в 1:4096
Д-а 1:8192

был обнарукен в сыворотке крови 12 больных. Таким образом, 
у большинства больных с пороками сердца и недостаточностью 
кровообращения антиингибитор обнаруяивался в высоких титрах. 
Максимальный титр антиингибитора в этой группе больных пре­
вышал максимальный титр антиингибитора в других группах боль­
ных. При переходе ревматического процесса ив активной фазы 
в фазу исхода моино было наблюдать снинение концентрации ан­
тиингибитора в сыворотке крови.



D-ной Ц-в, 26 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная хаза. Рецидивирующий вялотекущий ревмокар­
дит. Комбинированный митральный порок сердца. Мер-f тельная аритмия. Недостаточность кровообращения 

степени.

При первичном исследовании в активной фазе ревматизма 
титр антиингибитора в сыворотке крови этого больного состав­
лял 1:4096. При переходе активно протекающего ревматического 
процесса в фазу исхода, сопровождающимся нормализацией кли­
нических и лабораторных показателей, титр антиингибитора 
составлял 1:32. При контрольном исследовании через 1 год три 
месяца титр антиингибитора в сыворотке крови у этого больно­
го составил 1;256. .

В сыворотке крови 4 больных с пороками сеодца и недос­
таточностью кровообращения антиингибитор обнаружен не был.
У всех этих больных был диагносцирован вялотекущий ревмокар­
дит и недостаточность кровообращения ПБ-Ш степени.

Высокие концентрации антиингибитора в сыворотке крови 
можно было наблюдать при непрерывно рецидивирующем ревмокар­

дите.

Б-ная С-а, 45 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Непрерывно рецидивирующий ревмокардит. Комбиниро­
ванным митрально — аортальный порок сердца, мерца­
тельная аритмия. Недостаточность кровообращения 
ПБ степени. Кардиальный цирроз печени.

При первичном исследовании при поступлении в клинику 
антиингибитор в сыворотке крови этой больно^ обнаружен не 
был. В течение последующего месяца концентрация антиингиби­
тора в сыворотке крови этой больной возросла до титра 

1:16384.
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Рис.14 Б-ной Ц-в.
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
Рецидивирующий вялотекущий ревмокардит. Комби­
нированный митральный порок сердца. Мерцатель­
ная аритмия. Недостаточность кровообращения 
П Б степени.



Мы исследовали также содержание антиингибитора в сыво­
ротке крови при эндомиокардите с септическим компонентом.

Б-ной d-в , 30 лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная раза. Еоэвратный эндомиокардит с септичес­
ким компонентом. Комбинированный митральный порок 
сердца с преобладанием недостаточности трехстворча­
того кдапана. Недостаточность кровообращения ПБ 
степени.

При первичном исследовании антиингибитор в сыворотке 
крови этого больного не был обнаружен. При повторном иссле­
довании через два месяца антиингибитор был обнаружен в тит­
ре 1:256.

Волнообразный тип антиингибиторной кривой с преоблада­
нием высоких концентраций антиингибитора можно было наблю­
дать при сочетании ревматизма с подострш септическим эндо­
кардитом и очаговым небритом.

Б-ная -а , 2Элет. Клинический диагноз; Ревьатизм. 
Активная фаза. Вялотекущий ревмокардит. Комбиниро­
ванный митрально-аортальный порок сердца, юдост- 
рый септический эндокардит. Недостаточность крово­
обращения Ш степени. Очаговый нефрит.

При первичном обследовании во время обострения ревмати­
ческого процесса титр антиингибитора в сыворотке крови этой 
больной составлял 1:256. В следующем месяце концентрация ан— 
тиингибитора снизилась до титра 1:64. Лри ухудшении общего 
состояния больной, когда к ранее имеющемуся ревматическому 
процессу присоединился подострый септический эндокардит и 
очаговый нефрит, концентрация антиингибитора в сыворотке кро-
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Рис.15 Б-ная X-a, 29 лет.
Клинический диагноз: Ревматизм. Активная фаза. 
Вялотекущий ревмокардит. Комбинированный мит- 
оально-аортальный порок сердца. Подострый эндо­
кардит. Недостаточность кровообращения iL степе­
ни. Очаговый нефрит.



ви значительно возросла сначала до титра 1:о12, затем -  до 
титра 1:2043. о последующио 4 месяца концентрация антиингиби— 
тора удерживалась на уровне 1:1024 -  1:2048.

Также к а к  и  при о п р е д е л е н и и  антиингибитора у больных с 
активной тазой ревматизма п р и  н е а к т и в н о й  разе ревматизма мы 
разделили всех больных на такие же группы (больные поело пер­
вой атаки ревматизма, б о л ь н ш  с п о р о к а м и  сердца без недоста­
точности к р о в о о б р а щ е н и я  и больные с  п о р о к а м и  сердца и недос­
таточностью кровообращения).

При обследовании 6 больных после первой атаки ревматиз- 
ма антиингибитор был обнаружен в сыворотке крови трех больных, 
в титрах 1:32, 1:123 и 1;256. В сыворотке крови трех больных, 
перенесших первую атаку ревматизма антиингибитор не был об­
наружен. При обследовании 46 больных с п. покажи сердца без 
недостаточности кровообращения антиингибитор был обнаружен 
у 24 больных, что составило 52$.

б. Антиингибитор при неактивной 
фазе ревматизма

Таблица 14
Содержание антиингибитора е сыворотке крови 
больных с пороками сердца без недостаточности 

кровообращения
Фамилия

Г-а 
К—а 
С-а

Титр антиингибитора 
1 .4
1:16
1:32



Гамилия Титр антиинг
Г-а 1:32
Б-а 1:32
Г-в 1:32
Ч-а 1:32
Д-в 1:40
С-а 1:64
Сыс-а 1:64
Г-а 1:64
М-а 1:64
К-в 1:128
Т-а 1:128
Р-а 1:128
К-а 1:256
М-й 1:256
Р-а 1:256
П-ч 1:256
П-я 1:512
К-р 1:512
Г-а 1:1024
Л—а 1:1024
?-а 1:2048

При исследовании антиингибитора в этой группе больных 
его наиболее часто удавалось выявлять в низких титрах (1:4 -  
-  1:64)(12 больных). Реже антиингибитор обнарукивался в вы­
соких титрах (1:256 -  1:4096) (9 больных) и сравнительно ред­
ко он обнаруживался в средних титрах (3 больных). В сыворот­
ке крови 22 больных, с порокавш сердца без недоста­
точности кровообращения антиингибитор не удалось обнаружить.

При обследовании 1Ь больных с пороханш сердца и недос­
таточностью кровообращения 1-^ степени антиингибитор был об­



наружен в сыворотке крови 7 больных, что составило 53$.

Таблица 14
Содержание антиингибитора в сыворотке крови 
сольных с пороками сердца и недостаточностью 

кровообращен ия
Таыилия Титр антиингибитора

Б-а 1:64
С-а 1*128
3-в 1:256
К-н 1:256
Г-в 1:256
М-х 1:512
С-а 1:512

Антиингибитор в этой группе больных обнаруживался преимущест­
венно в высоких титрах (1:256 -  1:512). В сыворотке крови 
6 больных антиингибитор не был обнаружен. Таким обоазом, и 
при исследовании больных с пороками сердца и недостаточностью 
кровообращения антиингибитор обнаруживался примерно у поло­
вины больных, преимущественно в вьюоких титрах (1:256 -  
-  1:512).

в. Антиингибитор при инфекционном неспецифическом 
полиартрите, системной красной волчанке, 
неколлагеновых болезнях у здоровых людей

При обследовании 44 больных инфекщонньаг неспецифичес­
ким полиартритом актиингибитор бью обнаружен в сыворотке 
крови 32 больных, что составило 72$.



Содержание антиингибитора в сыворотке крови 
больных ивфекционнш неспециФическиы полиарт­
ритом

Тамилия Титр антиинп

Л—в 1:32
Ч-а 1:32
П-в 1:40
М-о 1:64
Д-а 1:64
К-н • 1:64
С—в . 1:64
К-в 1:64
Н—а 1:64
В-а 1:64
П-а 1:64
В—а 1:64
Б-а 1:64
С—8 1:64
Г-в 1:128
Р-х 1:128
И-в 1:128
Х-Ц 1:128
тиа 1:256
3—я 1:256
ё—а 1:256
Т-а 1:256
У-а 1:320
М-а 1:480
Я—а 1:480
iS-e 1:512
С-р 1:512
А-а 1:512
0-а 1:512



Гамилия
Р-а
Щ-а
Р-в

Титр антиингибитора
1:960
1:1024
1:1024

Антиингибитор в сыворотке крови больных инт-екционнаг 
неспецифическим полиартритом одинаково часто обнаруживался 
в низких (1:32 -  1:64) и высоких титрах (1:256 -  1:1024)
(14 больных). Реже антиингибитор удавалось обнаруживать в 
средних титрах (1:128) -  4 больных.

При наблюдении за концентрацией антиингибитора в динами­
ке можно было отметить медленное понижение его концентрации, 
наступающее после обострения патологического процесса. В ка­
честве примера приводим следующее наблюдение.

Б-ная У-ва, 37 лет. плинический диагноз: Инфекцион­
ный неспецифический полиартрит.

При обострении патологического процесса в сыворотке кро­
ви у этой больной был обнаружен антиингибитор в титре 1:320. 
Реакция Ваалер-Роузе была положительной в титре 1:4096. При 
повторном исследовании больной через два месяца концентра­
ция антиингибитора в сыворотке крови этой больной составила 
1:256. Через 6 месяцев после первичного исследования концент­
рация антиингибитора в сыворотке крови, этой больной снизи­
лась до 1:128. Ревматоидный фактор продолжал обнаруживаться 
в высоких титрах.

Аналогичное снижение титра антиингибитора, наступившее 
чэрез три месяца после обострения патологического процесса,



Рис.16 Б-ная У-а, 37 лет
Клинический диагноз: Инфекционный 
неспецифический полиартрит.



наблюдалось и у двух других больных, страдающих инфекционным 
неспецифичесгош полиартритом. Так у больного 14-ва антиингиби­
тор при первичном исследовании был обна ужен в титре 1:128. 
Через три месяца после первичного исследования антиингибитор 
был обнаружен в сыворотке крови этого больного в титре 1:64.
У больной А—ой титр антиингибитора при первичном исследова­
нии составлял 1:512. Через три месяца после первичного иссле­
дования титр антиингибитора составлял уже 1:256.
При инфекционном неепецифическом полиартрите можно было наб­
людать и длительное пребывание антиингибитора на одном уровне.

Больная Г-а, 32 лет. Клинический диагноз: Инфек­
ционный неспеци^ический полиартрит.

/

На протяаении трех месяцев антиингибитор в сыворотке 
крови этой больной обнаруживался в титре 1:128.

Б сыворотке крови 12 больных с инфекционным неспещйи- 
ческим полиартритом антиингибитор не был обнаружен.

При исследовании трех больных с системном красной вол­
чанкой антиингибитор был обнаружен в сыворотке крови 2 боль­
ных, у которых наблюдалось тяжелое течение заболевания, за­
кончившееся летально. В сыворотке крови больной И-ой антиин­
гибитор был обнаружен в титре 1:4СЬ6 и в сыворотке крови 
больной Я-ой антиингибитор был обнаружен в титре 1:512.
В сыворотке крови больной Б-к, у которой наблюдалось добро­
качественное течение системной красно»; волчанки %антиингиби­
тор в сыворотке крови не обнаруживался.



В средних концентрациях' 1:128> антиингибитор удавалось 
обнаруживать при заболеваниях, связанных с хронической ин­
фекцией.

Таблица 16
Содержание антиингибитора при некоторых 

заболеваниях
Фамилия Титр антиинги Заболевание ьитооа
Г-в 1:128 Реконвалесцент после ангины.
К-н 1:128 Хронический тонзиллит.
Д-в 1:128 Гнойный поавосторонний мезотим- 

панит.
3—а 1:128 Очаговый тубернулёз.
С-а 1:256 Хронический тонзиллит.
ъ—а 1:160 Хронический гнойный тонзиллит.
х-а 1:512 Туберкулёз левого коленного 

сустава.
Ъ-а 1:512 Хронический тонзилогенный мио­

кардит.
Х-в 1:1024 Тонзилогенный синдром.

Таким образом, антиингибитор удавалось обнаруживать и
в сыворотке крови больных хроническишгнойными заболеваниями. 
Однако, несмотря на обнаружение антиингибитора при этих за­
болеваниях, его концентрация в сыворотке крови этих больных 
не достигала такого уровня как при ревматизме инфекционном 
неспецифическом полиартрите и системной красной волчанке.

Наряду с определением антиингибитора в сыворотках крови 
различных больных, да исследовали также содержание этого ве-



щества в сыворотках крови бб здоровых людей. При этом нам
удалось обнаружить антиингибитор у 44 человек.

Таблица 17
Содержание антиингибитора в сыворотках 

здоровых людей
Титры антиингибитора Количество сывороток

г. Действие различных температур на антиингибитор

При изучении действия различных температур на антиинги­
битор мы прогревали сыворотки с антиингибитором при +57°С 
в течение 1 и 2 часов, а также при +7С°С в течение 30 минут. 
При прогревании в течение одного часа при +57°С концентрация 
антиингибитора снизилась лишь в двух испытуемых сыворотках.
В семи испытуемых сыворотках содержание антиингибитора после 
прогревания увеличилось. В трех исследуемых сыворотках кон­
центрация антиингибитора после прогревания не изменялась. 
Таким образом, в большинстве исследуемых сыворотРК: концент­
рация антиингибитора после прогревания этих сывороток при 
+57°С в течение часа увеличилась.

В следующей серии опытов исследуемые сыворотки прогре­
вали при +57°С в течение двух часов. В этом случае произош­
ло или полное разрушение антиингибитора или наблюдалось зна­
чительное снижение его титра, по сравнению с исходнш*

При прогревании сывороток с антиингибитором при +70°С 
в течение 30 минут происходило либо значительное снижение

1:4
1:32
1:64

1
16
27



Влияние температуры на антиингибитор 
а. Прогревание при +57°С в течение 1 часа.

j-амилия К. В. М. П. Т. Б. С. 3. д- М. г . и.
титр антиингибитора 1/512 1/256 1/160 1/128 V128 1/128 1/64 1/6411/40 1/40 1/16
до прогревания - 1  J

Прогревание при +57иС -  1 час
Титр антиингибитора Т J 
после прогревания 1/80 1/256 1/256'1/256 1/256 -  1/80!1/64 1280 128

г - х г -  т г
\1/~

17  ~
256

б. Прогревание при +57°С в течение 2 часов.

Фамилия М. п. , д. М. Г.
------- -----------------------------

1/25бТитр антиингибитора Х/128! 1/40| 1/40 1716

Прогревание при +5У?°С -  2 часа

Титр антиингибитора ! Х/40 

1 ... — ■

1/40 j - - -



в. Прогревание при + 70°С -  30 минут

Фамилия X . м. Д. А. П. Т. 0. к . К-а И. М. I “ *
С. i т - У .

Титр антиингиби­
тора 1 / 2048 1/2048 Х / 1024 Х /512 А/256 1 / 256 1/2S6

1 
о

|^р
г

Х /40 1 / 40 ^ 4 0 Х /40 г -

П р о г р е в а н и е при + 7 0 °С -  30 минут
Титр антиинги­
битора ! v i e j 1/3 2 1 1/16 1/64 1 / 1 2 8 _ !

1/4 1 / 2  | 1/4 1 /4 - -

/



концентрации антиингибитора, либо полное его разрушение в 
тех сыворотках, где до нагревания он находился в низких тит­
рах.

д. влияние адсорбции гетеро -ильных антител на 
концентрацию антиингибитора

При изучении антиингибитора возник вопрос о том,не иден­
тично ли это вещество гетерофильным антителам?
От выяснения этого вопроса зависела не только трактовка по­
лученных результатов по определению антиингибитора, но и 
оценка специфичности реакции, которая использовалась для вы­
явления антиингибитора. Правда, все исследуемые сыворотки пе­
ред постановкой реакции освобождались от гетерофильных анти­
тел путем адсорбции этих антител на эритроцитах кролика.
Ко адсорбция, как известно, приводит не только к удалению 
гетерофильных антител, но и к частичному удалению специфич­
ных антител. Поэтому для того, чтобы выяснить влияние адсорб­
ции гетероЬильных антител на выявление антиингибитора ыы ис­
следовали ряд сывороток, содержавших антиингибитор до и пос­
ле удаления иэ них гетерофильных антител.

В трех исследуемых сыворотках удаление гетерофильных ан­
тител привело к незначительному увеличению титра антиингиби­
тора, по сравнению с исходным. В б исследуемых с/воротках 
удаление гетерофильных антител не привело к изменению титра 
антиингибитора. И е б других сыворотках после удаления гете­
рофильных антител произошло снижение концентрации антиинги­

битора на одну ступень титра.



е. Связь антиингибитора с нормальными 
гамма-глобул инами.

При определении антиингибитора в исследуемых сыворотках 
мы с целью контроля использовали в качестве антигена нормаль­
ный человеческий гамма-глобулин.

Е результате проведенных исследований было показано,что 
большинство сывороток, содержавших антиингибитор, давало по­
ложительную реакцию и при использовании в качестве антигена 
нормального человеческого гамма-глобулина. Однако, концент­
рация антител при использовании в качестве антигена нормаль­
ного человеческого гамма-глобулина была в большинстве сыво­
роток ниже, чем при использовании в качество антигена сыво­
ротки, содержащей ингибитор ревматоидного рактора. При ста­
тистической обработке результатов исследования с применением 
критерия знаков стало очевидным, что антиингибитор обладает 
выраженной специфичностью к ингибитору ревматоидного Тактора 

( Р L  0 , 0 1 ).
Таблица 19

Выявление антител при использовании ъ качестве 
антигенов ингибитора ревматоидного фактора и 
нормального человеческого гамма-глобулина

п/й Камилин Титр реакции Бойдена 
при нагрузке эритро­
цитов ингибитором рев* 

_ мат о идно го^факт ___
1 2 3 4

1 Г-а 1:4 -
2 П-а 1:8 1:8
3 К-а 1:16 1:256

Титр реакции Бойдена 
при нагрузке эритро­
цитов нормальным

-  глобулином _



1 2 3 4

4 Б-а 1:32 -
5 С-а 1232 1:8
б Б—а 1:32 1:4
7 Г-в 1S32 1:128
8 Ч-а 1:32 -
9 3-в 1:64 -

10 С-а 1:64 1:64
11 К-в 1:64 1:512
12 Ч-а 1:64 1:512
13 1 К-в 1:64 1:64
14 А-ц 1:64
15 Б-а 1:64 -
16 С-а 1:64 1:32
17 С. 1:64 1:32
18 Г-а 1:64 1:128
19 М—а 1:64 1:64
20 Н-а 1:64 —
21 П-я 1:64 1*8
22 Б—а 1:64 —

23 Г-а 1:100 —
24 Ш-а 1:128 1:64
25 П-в 1:128 —

26 Д-а 1:128 1:64

Z! j—b 1:128 1:32

28 Т-а 1:128 1:32

29 М-в 1:128 1:128

30 Б-ш 1:128 1:512

31 ?—я 1:128 1:128

32 К-в 1:128 1:64

33 Т-а 1:128 1:128

34 Р-а 1:128 1:64

35 К-а 1:128 тт

36 Н-о 1:256 **



1 3 4
37 Д-а 1:256 1:32
38 М—в 1:256 1:128
39 М-а 1:256 1:64
40 Б-а 1:256 тт
41 Р-а 1:256
42 К—а 1:256 1:64
43 П-ч 1:256 1:128
44 С-в 1:256
45 Н-в 1:256 1:64
46 Г-а 1:256
47 Г-в 1:256 1:8
48 С-а 1:512 1:64
49 К-а 1:512 1:256
50 М-а 1:320 1840
51 fc—а 1:512 »
52 Д-а 1:512 1:128
53 П-я 1:512 —
54 и!—X 1:512 -
55 Н-а 1:1024 1:128
56 П-а 1:1024 -
57 К-н 1:1024 , 1:128
58 С-а 1:4096 1:64.
59 ц-В 1:4096 J 1:256
60 Д-а 1:8192 -
61 С-н 1:32
62 Г-а > 1:128
63 Д-а - 1:32
64 К-а - 1:128
65 0-а 1:64
66 Б—а 1:64
67 В—а

_1 . . . . . " - Л

1:16

п = 63. Р ^ 0 , 0 1

Примечание; В общее число исследований (п) не включаются 
4 попарно сопряжённых варианты.



к. 3 А К Ji ю ч а н и к

Проведенные исследования показали, что антиингибитор 
представляет собо.' тэрмолабильное вещество, разрушающееся 
при С через с часа, а при +70^0 через 30 минут. Антиин— 
гибитор не идентичен гетерофильным антителам и удаление этих 
антител не оказывает значительного влияния на концентрацию 
антиингибитора.

При активно/ фазе ревматизма наблюдалось статистичес- 
ки достоверное повышение концентрации антиингибитора 
(? -  0,0005)v см.гл.Ш, табл.2). Максимальная концентрация 
антиингибитора (1:16384) была обнаружена при непрерывно ре­
цидивирующем ревмокардите. Еысокие концентрации антиингиби­
тора наиболее часто обнаруживались при активной Фазе ревма­
тизма у больных с порогами сердца и недостаточностью крово­
обращения, при сочетании ревматизма с инфекционным неспеци­
фическим полиартритом и при сочетании ревматизма с подост- 
рда септическим эндокардитом и очаговым нефритом. Средние 
и низкие концентрации антиингибитора преобладали при первич­
ном рев&атизме. При наблюдении за концентрацией антиингиби­
тора в динамике у больных с первичным ревматизмом можно бы­
ло наблюдать постепенное повышение концентрации аитиингиби- 
тора, При переходе ревматического процесса из активной фазы 
в фазу ремиссии происходило либо снижение концентрации ан­
тиингибитора, либо полное исчезновение его ив сыворотки кро­
ви. Однако, высокие концентрации антиингибитора в фазе ремис-



сии продолжали обнаруживаться у больных с пороками сердца и 
недостаточностью кровообращения.

Антиингибитор выявлялся и при инфекционном неспецифичес­
ком полиартрите. В сыворотках больных инфекционным неспецифи­
ческим полиартритом антиингибитор обнаруживался в ниаких или 
высоких концентрациях. При этом заболевании можно было отметить 
или медленное и незначителвное снижение концентрации антиингиби­
тора или длительное пребывание его концентрации на одном уров­
не.

Высокие концентрации антиингибитора были обнаружены и при 
системной красной волчанке. В средних концентрациях это вещест­
во определялось при хронически протекающих инфекциях.

В сыворотках здоровых людей антиингибитор обнаруживался в
незначительном количестве в титре не превышающем 1:64.

Полученные данные свидетельствуют о том, что антиингибитор
представляет собой сывороточный фактор, который довольно часто 
обнаруживается как в сыворотках здоровых, так и в сыворотках 
больных людей. При длительном протекающих патологических про­
цессах сопровождающихся деструктивным поражением системы сое­
динительной ткани7 происходит повышение концентрации антиингиби- 
гора. Изучение связывающей способности этого вещества показало, 
что антиингибитор, выявляемый при ревматизме, обладает выражен­
ной специфичностью по отношению к ингибитору больных ревматизмом. 
Это позволяет предположить, что при ревматизме вырабатывается 
эсобая, специфичная именно для этого заболевания разновидность

ангиингибитора.
Повышение концентрации антиингибитора, наблюдаемое при ак­

тивной фазе ревматизма,делает возможным использование этого им— 
дологического показателя при определении активности ревмати­
ческого процесса.



Г л а в а  У1.

РЕЗУЛЬТАТЫ 1ШУ НОЛОГИЧЕСКОГО ЙССЛЕДОВА1ЫЯ ПО 
ДАННЫЙ ПРОБЫ КУМБСА

Существенным звеном в патогенезе ревматизма является 
аутоиммунизация организма, сопровождающаяся образованием ау­
тоантигенов и выработкой аутоантител, направленных против соб­
ственных тканей организма. /Нестеров А.Й., 1961/.

Зти антитела могут быть полными и неполными. Неполные 
антитела способны вызывать агглютинацию эритроцитов больного 
в присутствии антиглобулиновой сывороЕа&. Дня обнаружения 
этих антител широкое распространение получила проба, пред­
ложенная Кумбсом, Ыорантом и Рейсом. Проба Кумбса нашла при­
менение и для оценки иммунологических изменений при ревматиз­
ме /Городецкая З .Г ., Чеботарева В.Д., 1959; Лаврова Т.Р., 
1961/.

В реакции Кумбса для выявления антител использовалась 
антиглобулиновая сыворотка, которая получалась при иммуни­
зации кроликов гамма-глобулинами человека. При добавлении 
этой сыворотки к эритроцитам больного, на поверхности ко­
торых были фшширозаны антитела, происходила агглютинация

этих эритроцитов.
Если в исследуемой сыворотке содержались неполные эн г и—

тела, то они выявлялись с помощью непрямой пробы нумбса.



При этом реакция протекала в две фазы. В первую фазу при сме­
шивании эритроцитов донора 0 группы неполные антитела фикси­
ровались на этих эритроцитах при +37°С. Во вторую ^ з у  реак­
ции при добавлении антиглобулиновой сыворотки к эритроцитам 
с фиксированными на них неполными антителами происходила аг­
глютинация этих эритроцитов.

С помощью реакции Кумбса мы выявляли антитела у больных 
ревматизмом, инФзкционньи неспецийическим полиартритом. В 
контрольных исследованиях эту реакцию ставили с сыворотками 
здоровых людей.

а. Проба Кумбса при активной 
фазе ревматизма

Всех обследованных нами больных мы разделили на следую­
щие группы: больные с первой атакой ревматизма, больные с 
пороками сердца без недостаточности кровообращения и больные 
с пороками сердца и недостаточностью кровообращения.

При исследовании 17 больных с первой атакой ревматизма 
нам удалось обнаружить неполные антитела с помощью непрямой 
пробы Кумбса в сыворотке крови 6 больных, что составило

Таблица 20
Содержание неполных антител в сыворотке 
крови больных с 1 атакой ревматизма 

Фамилия Титр неполных антител

А-в 1
Д-а 1:64
С—а ^



Самилия Титр неполных антител
Я-а 1:256
3-в 1:256
С-н 1:1024

При обследовании 36 больных с пороками сердца без не­
достаточности кровообрашения мы обнарутанш неполные антитела 
в сыворотке крови 12 больных, что составило 33$.

Таблица 21
Содержание неполных антител в сыворотке крови 
больных ревматизмом с пороками сердца без 

недостаточности кровообрашения

Гамилия Титр неполных антител
В—а 1:2
Ш-н 1*2
М-а 1:2
С-а 1:4
Р-я 1:4
Б—а 1:8
Б-ш 1:8
А-а 1:16
М-в 1:16
Т-а 1:128
Д-а 1:512
Г-а 1:2048

В сыворотках крови 24 больных с пороками сердца без не­
достаточности кровообращения реакция Кумбса была отрицатель­

ной.



1ри обследовании 12 больных с пороками партю и »апЛп-  
татрчностью кровообращения неполна антитела были обнаружены 
в сыворотке крови 3 больных, что составило 25$.

Таблица 22
Содержание неполных антител в сыворотках крови 
больных с пороками сердщ и недостаточностью 

кровообращения

Фамилия Титр неполных антител
К-н 1:88
Н-а 1:128
4-в 1:1024

При вялотекущем ревмокардите неполные антитела могли 
длительное время циркулировать в сыворотке крови. В качестве 
примера приводит следующее наблюдение.

Б-ной ц-вг 26лет. Клинический диагноз: Ревматизм. 
Активная таза. Рецидивирующий вялотэкуший ревмокар­
дит. Комбинированный митральный порок сердца. 
Мерцательная" аритмия. Недостаточность кровообраще­
ния ПБ степени. Сердечная астма.

При обострении ревматического процесса концентрация не­
полных антител в сыворотке крови этого больного составила 
1:1024. На этом же уровне концентрация неполных антител оста­
валась и черев три месяца, когда у больного наблюдался пере­
ход патологического процесса иэ активной фазы в разу ремиссии.



б. Проба Кумбса при неактивной Зазе 
ревматизма

При обследовании 5 больных после первой атаки ревматиз­
ма нам удалось обнаружить положительную непрямую пробу 
Кумбса лишь у одного больного в титре 1:8.

При определении неполных антител с помощью реакции 
Кумбса у 36 больных с пороками сердца без недостаточности 
кровообращения неполные антитела с помощью непрямой пробы 
Кумбса были выявлены у 4 больных, что составило 11$.

Таблица 23
Содержание неполных антител у больных с пороками 
сердца без недостаточности кровообращения

Тамилия Титр неполных антител

Б-а 1:8
С-а 1:8
р-а 1:64
Г-а 1:256

У 40 обследованных нами больных с пороками сердца и не­
достаточностью кровообрашения с помощью пробы Кумбса нам 

не удалось выявить антител.



в. Проба Кумбса при инфекционной неспещ- 
рическом полиартрите

При обследовании 36 больных с ин^кционнш неспецифичес­
ким полиартритом мы с помощью непрямой пробы Кумбса выявили 
неполные антитела в сыворотке k d o b h  16 больных.

Таблица 24
Содержание неполных антител при инфекционном 

неспецифическом полиартрите

Фамилия Титр неполных
В-а 1:2
У-а 1:8

а 1:8
Г-А 1:16
Щ-а 1:16
Р-а 1:16
й-а 1:16
Х-ц 1:16
М—о 1:16
С—в 1:64
С—р 1:128
М-а 1:256
И-в 1:256
Я-а 1:256
М-а 1:256
П-в 1:256

При наблюдении за концентрацией неполных антител при инфек­
ционном неспецифическом полиартрите происходило нарастание 
титра неполных антител с последующим снижением их концентра­
ции. Так у больной У-вой, 37 лет, страдающей инфекционным



н6специфич6сшш полиартритом можно было наблюдать в течение 
двух месяцев нарастание концентрации неполных антител с тит­
ра 1:8 до титра 1:256. В последующие два месяца титр непол­
ных антител в сыворотке крови этой больной снизился до тит­
ра 1:128.

Повышение концентрации неполных антител можно было наб­
людать и у больной Г-ой 32 лет, страдающей инфекционным оча­
говым тонзилогенн iM полиартритом. При первичном исследовании 
у этой больной неполные антитела были обнаружены в титре 1:16. 
Через месяц после первичного исследования их титр достигал 
1;256* В последующие за этим два месяца наблюдалось снижение 
концентрации неполных антител до титра 1:4. Снижение концен­
трации неполных антител у этих больных происходило в конце 

обострения.

г .  З а к л ю ч е н и е

Как показали проведенные исследования, при ревматизме 
и инфекционном несиецифическом полиартрите происходило об­
разование неполных антител, находящихся в сыроротке крови 

и выявляемых с помощью непрямой пробы Кумбса.
При активной фазе ревматизма неполные антитела были 

выявлены у 32% больных. При вялотекущем ревмокардите эти 
антитела могли длительное время циркулировать в сыро сотке 
крови. Чаще всего и в наиболее высоких концентрациях непол­
ные антитела обнаруживались при первичном ревматизме. Пес-



колько роже они выявлялась при пороках сердца без недостающ 
ности кровообращения. Ьти антитела ыозшо было обнаружив и 
при пороках сердца с недостаточностью кровообращения.

При неактивной фазе ревматизма мы выявили неполные 
антитела лишь у 6/о больных. Концентрация неполных антител 
в фазе ремиссии была значительно ниже, чем при активной фа­
зе ревматизма.

Результаты наших исследований по определению антител 
с помощью пробы Кумбса, полученные при ревматизме и при­
водимые в настоящей главе, согласуются с д а нными других ав­
торов /Городецкая Э.Г., Чеботарева В.Д., Лаврова Т.Р. и 

др ./
Наряду с обнаружением неполных антител при ревматиз­

ме, мы обнаруживали их и при инфекционном неспецифическом 
полиартрите. При этом заболевании неполные антитела были 
выявлены с помощью непрямой пробы Кумбса у 44% больных.

Как видно из приведенных данных, положительная проба 
Кумбса обнаруживается не только при ревматизме, но и при 
инфекционном неспецифнческом полиартрите. Этот факт под­
тверждает положение о том, что при этих заболеваниях воз­
никают и развиваются общие иммунологические изменения.

При исследовании сывороток клинически здоровых людей 
мы не наблюдали положительной пробы Кумбса.



Отсутствие положительной пряней пробы Кумбса при этих 
заболеваниях иожот-бьксь-связано со способностью ингибитора 
ревматоидного фактора тормозить агглютинацию эритроцитов, 
на которых фиксированы антитела /  ЗчиМ , 1956/

Данные, полученные в настоящей главе, свидетельствуют 
о том, что при активной фазе ревматизма и при инфекционном 
неспецифическом полиартрите в организме происходят глубокие 
иммунологические изменения, сопровождающиеся появлением в 
еыворотке крови неполных антител, выявляемых с помощью про­
бы Кумбса.



Г л а в а  УП

ИЗУЧЕНИЕ ИШУШЛОГИЧЕСНОЙ СВЯЗИ РЕШТОИЩОГО 
ШТОРА С АНТИИНГИБИГОРОМ И ИНГИБШГОМ

Обнаружен ле антиингибитора поставило перед нами вопрос 
о том, не идентично ли это вещество ревматоидному фактору? 
Правда, против тождественности антиингибитора с ревматоидным 
фактором свидетельствовал факт одновременного присутствия ан­
тиингибитора и ревматоидного Фактора в сыворотко крови обсле­
дованных нами больных инфекционнш неспецифичесним полиарту 
ритом. Кроме того, антиингибитор отличается от ревматоидного 
фактора по своим свойствам. Так антиингибитор представляет 
собой термолабильное вещество и разрушается при +57°С через 
два часа, а при +70°С через 30 минут (см.гл.У). В отличив 
от него, ревматоидный фактор является термостабильным ве­
ществом и разрушается при +57°С черев 4 часа (Сачков В.И., 
VSZ),  Тем не менее, факт существования в сыворотке крови 
двух веществ, специфичных к ингибитору, побудил нас к даль­
нейшему ивучению иммунологических связей между ревматоидным 
фактором, антиингибитором и ингибитором.

а. Связь ревматоидного Фактора с антиингибитором

Для выявления связи решато^иррого фактора с антиингиби­
тором брали сыворотки, в которых находился антиингибитор.Вто 
вещество удаляли из сывороток с помощью таниаированных эрит­



роцитов кролика, обработанных сенсибилизирующей дозой ингиби­
тора ревматоидного фактора* После полного удаления антиинги­
битора в сыворотках определяли содержание ревматоидного фак­
тора с помощью реакции Ваалер-Роузе.

) оД исследования

1. Отбирались сыворотки больных ревматизмом в активной фа­
зе, содержавшие антиингибитор. Содержание антиингибитора в
в тих сыворотках определяли с помощью несколько видоизменён­
ной реакции Бойдена (см.гл.Ш).

2. Сыворотки, содержавшие антиингибитор, разливали по про­
биркам по 0,3 мл в двукратно возрастающих разведениях (1:2, 
1:4, 1:8 и т .д .) .

3. В каждую пробирку, содержавшую антиингибитор, прибавля­
ли по 0,1 мл танизированных эритроцитов кролика, обработан­
ных ингибитором ревматоидного фактора. Смесь помещали на 1час 
в термостат при +37°С и на 18-20 часов в холодильник при+4°С.

4. На следующий день разведеняя исследуемой сыворотки пос­
ле центрифугирования отделяли от танизированных эритроцитов.
. Двукратно возрастающие разведения исследуемой сыворотки,ос­
вобождённые от антиингибитора, разливали по 3 капли в резус- 
ные пробирки. В каждую пробирку добазлжии по 1 капле сенси­
билизированных гемолитической сывороткой бараньих эритроци­
тов. Смесь встряхивали и помечали в термостат при +£7°С на 
1 час и затем в холодильник при +4°С на 18-20 часов. Три на­
личии пояснительных результатов наблюдался фестончатый оса­



док, а после встряхивания пробирки -  агглютинация сенсибили­
зированных гемолитической сывороткой бараньих эритроцитов.

5. Паралельно с постановкой реакции Ваалер-Роузе ставился 
контроль на полноту адсорбции антиингибитора. Для этого с сы­
вороткой, освобойдённый от антиингибитора t ставили реакцию 
Бойдена по методу описанному в главе Ш. При этом реакция на 
антиингибитор должна была быть отрицательной.
Как видно из таблицы, во всех исследуемых сыворотках, содер­
жавших разные концентрации антиингибитора; реакция Ваалер-Роу­
зе была отрицательной. После удаления путем иммуноадсорбции 
из этих сывороток антиингибитора в них стала положительной 
реакция Ваалер-Роузе, указывающая на наличие в этих сыворот- 
ках ревматоидного фактора. При этом соответствия между титром 
антиингибитора и титром ревматоидного сактора обнаружено не 
было. Ревматоидный фактор в титре 1:512 и выие был обнаружен 
в 10 исследуемых сыворотках после удаления из них антиинги­
битора. В титрах 1:123 -  1:256 ревматоидный фактор был обна­
рунен в ( сыворотках. В титрах 1:32 -  1:64 ревматоидный фак­
тор был обнарунен в 11 сыворотках и в 5 сыворотках ревматоид­
ный фактор после удаления антиингибитора не был обнаружен.

Во второй серии опытов отбирались сыворотки больных ин­
фекционным неспеци^ическим полиартритом в период обострения, 
содержавшие ревматоидный фактор, выявляемый с помощью реак­

ции Ваалер-Роузе в титрах 1:512 и вш е.
Ревматоидный Твктор удалялся из исследуемых сывороток пу1 

тем его осаждения на обработанных гемолитической сывороткой



эритроцитах барана. В сыворотке крови, освобожденной таким 
образом от ревматоидного 'фактора, определяли содеожание ан­
тиингибитора при помощи реакции Бойдена. Как видно из таблицы, 
в трех исследованных сыворотках после адсорбции ревматоидного 
фактора произошло повшение титров антиингибитора, по сравне­
нию с исходным. В б исследуемых сыворотках наблюдалось неко­
торое снижение титгов антиингибиторов и в 1 сыворотке анти- 
ингибитор не был обнаружен. Таким обпазом, несмотря на удале­
ние ревматоидного -^актора из исследуемых сывороток, в них 
продолжал обнаруживаться антиингибитор.
Некоторое снижение титра антиингибитора после удаления ревма­
тоидного фактора, наблюдавшееся в части исследуемых сыворо­
ток, можно объяснить тем, что многократная (до 4 раз) адсорб­
ция исследуемой сыворотки могла привести и к частичному уда­
лению из неё антиингибитора.

В контрольных опытах антиингибитор не удавалось улапять 
из сыворотки здоровых людей и неколлагенновых больных при 
добавлении к этим сывороткам сенсибилизированных гемолитичес­
кой сывороткой бараньих эритроцитов.

б. Связь ревматоидного фактора с ингибитором

При исследовании связи между ингибитором и ревматоидным 
фактором мы предположили, что при наличии в исследуемой сы­
воротке свободного ингибитора в них находится и ревматоидный 
<|>актор, связанный с ингибитором. Для тог9, чтобы обнаружить



Таблица 25
Связь антиингибиторов с ревматоидным фактором

Фамилия Титр антиин­ Реакция Реакция Ваалер-
гибиторов Ваалер- -Роузе после

-Роузе удаления антиин-
гибито^ов

М. 1:2048 - 1:64
Л. 1:2048 - 1:512
Н. 1:2048 - -
Б. 1:1024 - 1:128
П. 1*1024 - 1:4096
К. 1:1024 -

аоЕ*

1:512
С. 1:1024 - 1:32
д. 1:1024 - S

1
i

-
р. 1:960 - 1:40
с. 1:512 - s

и:
1:512

?-ва 1:512 - 1:2048
В. 1:512 - сз 1:128
0. 1:512 - 1:128
А. 1:512 - S —
Я. 1:480 - Я 1:60
М. 1:480

\о
CL 1:40

3. 1:256' - О 1:16

ц. 1:256 - О 1:2048
М. 1:256 — Ы 1:64
к. 1:256 - «в

о 1:256
г. 1:256 - as «■»

К-а 1:256 - >> *

М-ва 1:256 - а 1:32

П. 1:128 — S3 1:1024

д. 1:128 - S 1:256
л л г

с. 1:128 - 1:16

С-ва 1:128 - 1:512

К. 1:128 - 1:32

Г-ва 1:64 — 1:256

X. 1:64 - 1:256
1:64

\р
р

? го
1 1

1:64
1:64
1:64

- 1:512
1:512



Таблица 26
Влияние адсорбции ревматоидного ^автора на содержание антиингибитора

Ш исследуемой 
сыворотки 1 2 3 4 5 6 7 '8 9 10

1
Реакция Ваалер- 
-Роузе 1:4096 1:2048 1:2048 1:2048 1:2048 1:2048 1:2048 ' 1;1280 1:1024 1:512 .

'
Титр антиинги­
битора 1:512 11:80 1:40 1:40 1:40 11:40 1:40 1:8 - 1:40

Адсорбция ревматоидного фактора на сенсибилизированных гемолитической 
сывороткой эритроцитах барана -

Реакция Ваалер- 
Роузе -

>
- - - - - -

Титр антиинги­
битора 1:256 1:32 1:32 1:16 1:64 | 1:256 1:128 1:4 - 1*4



этот связанный ревматоидный фактор, нужно было его отделить 
от ингибитора. С это;' целью мы решили добавлять к исследуе— 
мои сыворотке с ингибитором сыворотку, содержавшую антиинги— 
битор и не содержавщую ингибитора. Мы предполагали, что ин­
гибитор в исследуемой сыворотке соединится с антиингибитором, 
вводимым в реакцию. В результате этого соединения разорвёт­
ся сеязь между ингибитором и ревматоидным Фактором, после 
чего ревматоидным фактор можно будет обнаружить при помощи 
реакции Ваалер-Роузе.

Уод исследования

1. Отбирались сыворотки больных ревматизмом в активной фа­
зе , содержавшие ингибитор ревматоидного фактора, который оп­

ределялся по методике Виллианса и Гишмана, несколько видо­
измененной Кузнецовой Н.И. с соавторами. Кроме того, отбира­
лись сыворотки больных оевматизмом, не содержавшие ингибито­
ра ревматоидного фактора, но содержавшие антиингибитор, вы­
являемый в реакции пассивной гемагглютинации по Бойдену 
(см.гл.Ш).

2. Сыворотки, содержавшие ингибитор ревматоидного фактора, 
разливались в пробирки по 0,3 мл в возрастающих разведениях 

(1:2, 1;4 , 1:8 и т .д .) .
3. В каждую пробирку, содержавшую 0,3 мл исследуемой сыво­

ротки, добавляли по 0,3 мл сыворотки, содержавшей антиингиби­
тор. При этом для стандаотизации, вводимых в реакцию ингреди-



битов, сыворотка, содержавшая антиингибитор,бралась в такой 
не разведении и содержала такое не количество белка, как и 
сыворотка с ингибитором.

4 . После инкубации при комнатной температуре в течение 

40 минут к смеси прибавляли по 0 ,2  мл сенсибилизированных 

бараньих эритроцитов. Затем пробирки ставили в термостат на 

1 час при +37°С и в холодильник на 18-20 часов при +4°С. При 

наличии положительной реакции наблюдался фестончатый осадок, 

а после встряхивания пробирки -  агглютинация сенсибилизиро­
ванных гемолитической сывороткой бараньих эритроцитов.

Как видно из таблицы, исследуемые сыворотки содержали 

свободный ингибитор, но не содержали свободного ревматоидно­

го фактора. При добавлении к ним антиингибитора происходило 

их связывание с ингибитором. Последний фактор связывался с 

антиингибитором, образуя комплекс антиген -  антитело. При 

этом разрушалась связь между ингибитором и ревматоидным фак­
тором, в результате чего ревматоидный фактор обнаруживался 

в свободном состоянии при помощи реакции Ваалер-Роузе. В дан­
ном случае сенсибилизированные гемолитической сывороткой 

бараньи эритроциты реагировали с освобождённым ревматоидным 

фактором, а не с комплексом ингибитор-антиингибитор, посколь­
ку при одновременном наличии в исследуоыои сыворотке ингиби­

тора и антиингибитора реакция Ваалер-эоузе была отрицатель­
ной. Титр ингибитора не соответствовал титру ревматоидного 

фактора, выявляемого в исследуемых сыворотках после связыва­

ния ингибитора.



Связь ревматоидного фактора с ингибитором

Фамилия Титр ингибитора 
ревматоидного
трактора

К-а 1:1024

К-н 1:320
д-а 1:256
Н-о 1:256

3-в 1:256

С-а 1:256

Б-н 1:128
С-х 1:128

Ш-а 1:8
Н-а

Д-а .

П-а -

А-а -

С—а —

Реакция 
Баалер- 
Ро^зе

Титр реакции 
Еаялер-Роузе

уоаСОв6нСб2
Яфсь
§ § ас а* л о  е«о  s  >о ю

5К Р* 
О  X  
Е* S  
О  5а» е* о я:
§ й
0  о
ф
S
SG
ф
1б)"О
Ксъс

1:128
1:60
1:160.
1:64
1:82
1:16
1:256
1:32
1:64



При соединении сывороток больньи ревматизмом без инги­
битора с сыворотками больных ревматизмом, содержавших анти­
ингибитор, реакция Ваалер-Роузе оставалась отрицательной.

В контрольных исследованиях мы соединяли сыворотки здо­
ровых лвдб1| и неколлагеновых больных, содеряавших ингибитор, 
с сыворотками больных ревматизмом, здоровых людей и некол— 
лагеновых больных, содержавших антиингибитор. Опыт проводи­
ли по вышеуказанной схеме. Реакция Ваалер—Роузе при этом 
была отрицательной.

Следовательно, в этой серии опытов было показано, что 
при соединении ингибитора с антиингибитором происходило выс­
вобождение ранее связанного ревматоидного фактора, который 
удавалось обнаружить при помощи реакции Ваалер-Роузе. Одна­
ко, в наших исследованиях связанный с ингибитором ревматоид­
ный фактор, удавалось обнаружить только при взаимодействии 
ингибитора с антиингибитором, находящийся в сыворотках боль­
ных ревматизмом. Антиингибитор, находящийся в других сыво­
ротках, не связывался с ингибитором больных ревматизмом.

в. Ревматоидный фактор в сыворотках 
здоровых ЛОДЗИ

При исследовании сывороток мы сравнительно редко обна­
руживали в них свободный ингибитор ревматоидного тактора,до­
вольно часто антиингибиторы в титрах, не превшающих 1:64, и 
не обнаруживали свободного ревматоидного фактора.Все эти дан­
ные побудили нас исследовать вопрос о связи меяду ингибито­
ром ревматоидного фактора, антиингибитором и ревматоидным



фактором в сыворотках здоровых людей.

Для этого мы из нормальных сывороток, содержавших анти- 
ингибиторы, удаляли их путём осади,ония на таниэированных 
эритроцитах, обработанных ингибитором (гее сыворотки после 
иммуноадсорбции проверяли на полноту удаления антиингибито­
ров.). С сыворотками, освобождёнными таким образом от анти­
ингибиторов, ставили реакцию Ваалер-Роузе.

Из таблицы видно, что е  40 сыворотках здоровых людей 
после удаления антиингибитора выявлялся ревматоидный фактор. 
В 22 сыворотках титр связанного ревматоидного фактора был 
таким же, как титр свободного антиингибитора. В остальных 
сыворотках соответствия между титром антиингибитора и титром 
связанного ревматоидного рактора обнаружено не было. В двух 
сыворотках связанный ревматоидный фактор hs был обнаружен. 
При добавлении к сывороткам здоровых людей с ингибитором сы­
вороток здоровых людей, больных ревматизмом, ин|;екционнш 
неспецифическим полиартритом и неколлагеновых больных реак­
ция Еаалер-Роузе была отрицательной.

г . З а к л ю ч е н и е

Как видно из проведённых исследований, нам удалось об­
наружить при ревматизме ревматоидньй фактор, присутствие ко­
торого считалось характерные для инфекционного неспецифичес­
кого полиартрита. Ревматоидный фактор при ревматизме может 
быть связан или с ингибитором или с антиингибитором и поэто-



му не выявляется в свободном состоянии.
Обнаружение при ревматизме ревматоидного фактора согла­

суется с наблюдением Пилософа Т.Н., Цончева В.Т. о наличии 
положительной реакции Ваалер—Роузе у некоторых больных рев­
матизмом при тяжёлом течении заболевания. 1>акт обнаружения 
при ревматизме ревматоидного фактора, связанного с ингибито­
ром, подтверждает предположение Кузнецовой Н.И., Сачкова В.И. 
и Трофимовой Т.М. о существовании между ингибитором и ревма­
тоидным фактором связи по типу связи антиген-антитело.

Ревматоидный фактор, обнаруживаемый в реакции Ваалер- 
-Роузе, и антиингибитор, обнаруживаемый с помощью реакции 
Бойдена, не являются идентичными веществами. В пользу этого 
свидетельствует также факт обнаружения антиингибитора у боль­
ных инфекционным неспецифическим полиартритом после удаления 
из сывороток этих больных ревматоидного фактора.

В сыворотках здоровых людей и неколлагеновых больных 
удаётся обнаружить в свободном состоянии ингибитор и анти­
ингибитор. Кроме того, в сыворотках эдоровых людей обнаружи­
вается и связанный с антиингибитором ревматоидный фактор в 
титрах,не превыпающтх диагностического титра 1:128.Обнаруже­
ние в сыворотках здоровых людей свободного ингибитора и свя­
занного ревматоидного !)актора согласуется с данными Грея 
( Gray 9 1959) .  Однако, в отличие от Грея, нам не удалось 
обнаруживать в сыворотках здоровых людей, содержавших инги­
битор, связанного с этим ингибитором ревматоидного Фактора.



Содержание антиингибитора и связанного ревматоидного 
фактора в сыворотках здоровых лвдей

т Гитр анти­ Реакция Реакция Ваалер-
пп ингибиторов Ваалер-Роузо -Роуэе после 

удаления антиш^-
ГИбИТО£ОВ

1 2 3 4 5

1 1:64 - 1:64

2 1:64 - 1:64

8 1:64 — 1:64

4 1:64 - 1:64

5 1:64 - 1:64

б 1:64 1:64

7 1:64 а 1:32

8 1:64
о

'О
1:64

9 1:64 S 1:32

10 1:64 Е-*
1:64

11 1:64
Xей
©

1:64

12 1:64 SX(D
18 1564 1:32

14 1:64 1:128

15 1:64 §юсь

1:64

16 1:64 | 1:64

17 1:64 -
0

1 1:64

18 1:64
оа 1:32

19 1:64 Е? 1:64

20 1:64 - 1:128

21 1:64 - 1:64

22 1:64 - 1:64

23 1:64 — 1:64



1 3 4

2 4 1 : 6 4 - 1 :6 4
2 5 1 : 6 4 - 1 :1 2 8
2 6 1 : 6 4 - 1 :1 2 8
27 1 : 6 4 -

а 1 :6 4

2 8 1 :6 4 - о
&S 1 :1 2 8

2 9 1 :6 4 _ 1
с* 1 :6 4

3 0 1 : 3 2
in
s
5 1 :1 2 8

3 1 1 :3 2
&
X
СО U 6 4

3 2 1 : 3 2 CD
s
X 1 :6 4

3 3 1 :3 2 -
CD

§ 1 :6 4

3 4 1 :3 2 - 1 1 :3 2

3 5 1 :3 2 1 :8 2

3 6 1 :3 2 -
§

к 1 :3 2

3 7 1 : 3 2 -
о
a
9 1 :6 4

3 8 1 : 3 2 — о 1 :1 6
>5

;3 9 1 :1 6 -
a 1 : 3 2

4 0 1 :1 6 - 1 :3 2

4 1 — -



Взаимодействие ингибитора и антиингибитора 
в различных сыворотках

Содержа
ингибит

ние 
итора Содержание

антиингибитора Реакция Ваалер- 
-Роузе

Сыворотка больно 
го ревматизмом 
с ингибитором

2 Сыворотка больно- 
но ревматизмом 
без ингибитора

S Сыворотка больно­
го ревматизмом 
с ингибитором

4 Сыворотка больно­
го ревматизмом
с ингибитором

5 Сыворотка здоро­
вого человека с 
ингибитором

6 Сыворотка здоро­
вого человека
с ингибитором

7 Сыворотка здоро­
вого человека с 
ингибитором

8 Сыворотка больно­
го пневмонией с 
ингибитором

9 Сыворотка больно­
го пневмонией с 
ингибитором

10 Сыворотка больно­
го пневмонией с 
ингибитором

Сыворотка больного 
+ ревматизмом с 

антиингибитором
Сыворотка больного 

+ ревматизмом с 
антиингибитором
Сыворотка здорово- 

+ го человека с 
антиингибитором
Сыворотка больного 

+ пневмонией с 
антиингибитором
Сыворотка больного 

+ ревматизмом с 
антиингибитором
Сыворотка больного 

+ пневмонией с 
антиингибитором
Сыворотка здорово- 

+ го человека с 
антиингибитором
Сыворотка больных 

+ ревматизмом с 
антиингибитором
Сыворотка здорово- 

+ го человека с 
антиингибитором
Сыворотка больного 

+ пневмонией с 
антиингиб итором

Положительная

Отрицательная

Отрицательная

Отрицательная

Отрицательная

Стрицательная

Отрицательная

Отрицательная

Отрицательная

Отрицательная



Таким образом, у больных ревматизмом, инфекционным не- 
спещфическим полиартритом, неколяагеновых больных и здоро­
вых людей могут обнаруживаться различные по своей связываю­
щей способности разновидности ревматоидного фактора. Это мож­
но объяснить, по-видимому , тем, что ревматоидный фактор, вы­
являемый при ревматизме, инфекционном неспецифическс®!. поли­
артрите, у неколлагенсвых больных и здоровых людей?имеет раз­
личное число свободных рецепторных групп, способных связы­
ваться с ингибитором и антиингибитором.



З А К Л Ю Ч Е Н И Е

Последние годы явились периодом формирования нового 
направления в патологии -  учения об аутоиммунных болезнях 
человека. Развитие этого важного раздела неинфекционной им­
мунологии способствовало пониманию патогенеза многих тяжёлых 
заболеваний и созданию путей для их рациональной патогенети­
ческой терапии.

Однако, несмотря на большой интерес, проявляемый пато­
логами и клиницистами к проблеме аутоиммунизации организма, 
многие вопросы этой большой и сложной проблемы остаются не­
разрешенными. Пока ещё во многом не расшифрованы механизмы 
образования аутоантигенов и аутоантител и ограничены сведе­
ния относительно участия их в различных звеньях патологичес­
кого процесса.

Среди аутоантител интенсивному изучению подвергся рев­
матоидный фактор, обнаруживаемый в сыворотке крови больных 
инфекционным неспецифическим полиартритам. При изучении рев­
матоидного фактора было обнаружено вещество, способное свя­
зываться с ним и тем самым препятствовать его выявлению. Это 
вещество известно под названием ингибитора ревмашоидного фак­
тора. При дальнейшем изучении было показано, что ингибитор 
ревматоидного фактора может находиться также при ревматизме, 
системной красной волчанке и склеродермии.

Исходя из факта обнаружения ревматоидного фактора при 
инфекционном неспецифическом полиартрите, а ингибитора рев­



матоидного фактора и при инфекционном неспецифическом поли­
артрите, и при ревматизме, -  мы предположили, что и при рев­
матизме может быть вещество, способное связываться с ингиби­
тором по типу связи антиген-антитело. Мы допустили, что этот 
предполагаемый сывороточный фактор может связываться и с ин­
гибитором, и с ревматоидным фактором. Мы считали весьма ве­
роятным также, что образование этого вещества может быть свя­
зано с аутоиммуными изменениями в организме.

Изучение всех этих вопросов могло способствовать бо­
лее глубокому пониманию иммунологических изменений, происхо­
дящих при ревматизме. Исследованию этих вопросов была посвя­
щена эта работа.

В результате проведенных исследований нам действительно 
удалось обнаружить при ревматизме вещество, способное свя­
зываться с ингибитором ревматоидного фактора. Это вещество 
мы назвали "антиингибитором". Дня его обнаружения мы приме­
нили реакцию Бойдена, в которой в качестве антигена использо­
вали сыворотку больных ревматизмом, содержащую ингибитор рев­

матоидного фактора.
Как показали проведённые исследования, антлингибитор 

представляет собой термолабильное вещество, разрушающееся 
при +60°С через 2 часа и при +70°С через 30 минут. Он не 
идентичен гетерофильным антителам.

Значительное повышение концентрации антиингибитора наб­
людалось нами при ревматизме, инфекционном неспецифическом



полиартрите и системной красной волчанке.

Максимальная концентрация этого вещества (1:16384) была 
обнаружена при непрерывно рецидивирующем ревмокардите. Высо- 
вие его концентрации (1:256 -  1:4096) наиболее часто обнару­
живались при активной фазе ревматизма в группе больных с по­
роками сердца и недостаточностью кровообращения. Низкие и 
средние концентрации антиингибитора (1:64 -  1:128) преобла­
дали при первичном ревматизме. При наблюден™ за концентра­
цией антиингибитора в динамике можно было отметить постепен­
ное увеличение его концентрации после первой атаки ревматиз- 
ма. Понижение концентрации антиингибитора или полное ''бчезно- 
вение его из сыворотки крови наблюдалось при переходе про­
цесса из активной фазы в фазу ремиссии. Однако, высокие кон­
центрации антиингибитора нередко сохранялись у больных с по­
роками сердца и недостаточностью кровообращения.

Интенсивное образование антиингибитора при ревматизме 
сочеталось с усиленной выработкой ингибитора ревматоидного 
фактора, обнаруживаемого с помощью реакции торможения в моди­
фикации Виллианса и Фишмана. Максимальные концентрации инги­
битора ревматоидного фактора были обнаружены при активной фа- 
8е ревматизма в группе больных с пороками сердца без недоста­
точности кровообращения. При переходе процесса из активной 
фазы в фазу ремиссии происходило понижение концентрации инги­
битора ревматоидного фактора. При первичном ревматизме и при 
пороках сердца с недостаточностью кровообращения преобладали 
низкие его концентрации. При тяжёлом течении ревматического



процесса ингибитор ревматоидного фактора в сыворотке крови 
обнаружить не удалось.

Интенсивное образование ингибитора и антиингибитора про­
исходило на фоне выраженной аут о иммунизации организма. При 
аутоиммунных изменениях в организме больного ревматизмом наб­
людалось образование неполных антител, выявляемых с помощью 
пробы Кумбса. Эти антитела обнаруживались уже у больных с 
первичным ревматизмом, а также у больных с пороками сердца. 
Неполнш антитела в большинстве исследований выявлялись при 
активной фазе ревматизма. Образование их нередко сочеталось 
с наличием повышенных концентраций антиингибитора. Бтот факт 
позволяет предполагать, что интенсивная выработка антиинги­
битора происходит при аутоиммунизации организма.

Наряду с антиингибитором, нам удалось обнаружить при 
ревматизме и ревматоидный фактор. Как было показано в наших 
исследованиях, ревматоидный фактор при ревматизме находится 
в связанном состоянии, что делает невозможным его выявление. 
При ревматизме ревматоидный фактор монет быть связан или с 
антиингибитором или с ингибитором ревматоидного фактора. При 
удалении антиингибитора из сывороток с помощью танизирован­
ных эритроцитов, обработанных ингибитором, в этих сыворотках 
удавалось обнаруживать ревматоидный фактор с помощью реакции 
Ваалер-Роузе. В тех случаях, когда ревматоидный фактор был :,j 
связан с ингибитором,его удавалось обнаруживать при ревматиз­
ме после связывания ингибитора с антиингибитором других рев­

матических больных.



Повышенное содержание ингибитора, антиингибитора и рев­
матоидного фактора отмечалось также и при инфекционной нес­
пецифическо и полиартрите» При этом^также как и при ревматизме, 
интенсивное образование этих веществ происходило на фоне вы­
раженной аутоиммунизации организма. Об аутоиммунных измене­
ниях при инфекционном неспецифическом полиартрите мо&но было 
судить по образованию неполных антител. Однако, иммунологи­
ческие изменения при инфекционном неспецифическом полиартри­
те носили более глубокий характер, чем при ревматизме. Об 
этом свидетельствовало присутствие при этом заболевании сво­

бодного ревматоидного фактора.
Низкие концентрации ингибитора и антиингибитора были 

обнаружены и в сыворотках здоровых людей. Кроме того, в сы-
•w ч* **

воротках здоровых людей мы обнаруживали в низких титрах и 
ревматоидный фактор, связанный с антиингибитором.

Данные, полученные при изучении антиингибитора, ингиби­
тора и ревматоидного фактора, позволяют считать, что эти ве­
щества представляют собой единую иммунологическую систему, 
все компоненты которой могут быть связаны меаду собой.

11ммуиологическое изучение системы ревматоидный фак­
тор -ингибитор -  антиингибитор свидетельствует о том, что 
развитие ревматического процесса сопровождается глубокими 
изменениями иммуногенеза. Эти изменения затрагивают генети­
ческие фцакторы сывороточных белков, объединяемых в группу 

7̂7 -факторов» Так при ревматизме наблюдаются и количествен­
ные и качественные изменения ингибитора ревматоидного фак­
тора, который непосредственно связан с группой ̂ ^-факторов»



В ответ нз усиленную выработку ингибитора ревматоидного фак­
тора увеличивается концентрация и антиингибитора, и ревма­
тоидного фактора» При развитии ревматического процесса из­
меняются иммунологические свойства этих веществ, в частнос­
ти их связывающая ппоеобность.

Иммунологическое изучение связываю­
щей способности этих веществ позволяет предположить, что 
при ревматизме вырабатываются определенные разновидности ин­
гибитора, антиингибитора и ревматоидного фактора, отличаю­
щейся, по-видимому, по своей химической структуре от этих 
веществ, образующихся при других коллагеновых болезнях, в 
частности j при инфекционном неспецлфическом полиартрите и сис­
темной красной волчанке. Ревматоидный фактор, выявляемый 
при ревматизме, обладает максимальной связывающей способ­
ностью, по сравнению с ревматоидным фактором, обнаруживае­
мым у больных инфекционным неспецифическим полиартритом, 
больных неколлагеновыми болезнями и здоровых людей.

Иммунологическое изучение системы ревматоидный фак- 
тор- ингибитор- антиингибитор свидетельствует о несомнен­
ном участии ее в патогенезе коллагеновых болезней. Иссле­
дование компонентов указанной системы в комплексе с дру­
гими иммунологическими показателями монцт быть использовано 
в клинике для определения активности ревматического процес­
са и контроля за эффективностью его лечения. Клинико-имму-



нологическая трактовка этих показателей долгана несомненно 
производиться с учетом стадии заболевания, применяемого ле­
чения и общей иммунологический реактивности организма. Снипе— 
ние общей иммунологической реактивиости организма и антирев— 
матическая терапия, в особенности применение стероидных гор­
монов, мог.ут являться причиной попиленной концентрации этих 
веществ в сыворотке крови. Поэтому особое значение при шшни- 
ко-иммунологическом исследовании приобретает наблюдение за 
концентрацией этих веществ, проводимое в динамике и позволяю­
щее установить индивидуальную иммунограмму кацдого исследуемо­
го больного. Именно такое исследование позволяет дать пра­
вильное толкование результатам иммунологического исследова­
ния.
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В Ы В О Д Ы

1. В сыворотке здоровых и больных людей может находиться 
термолабильное вещество, обнаруживаемое с помошыо реакции 
Бойдена, специфичное к ингибитору ревматоидного Фактора, не 
идентичное ревматоидному Фактору и гетерофильным антителам 
и названное нами "антиингибитором".

2. Антиингибитор часто встречается и в сыворотке здоровых 
людей, но в низких концентрациях.

S. При первичном ревматизме и в фазе ремиссии антиингиби­
тор обнаруживается в сыворотке крови в низких и средних кон­
центрациях (1:2-1:128). При активной фазе ревматизма выявля­
ются более высокие его концентрации (1:256 -  1:8192).

4. Высокие концентрации антиингибитора характерны также и 
для других коллагеновых болезней, связанных с аутоимъуниза- 
цией организма (инфекционный неспецэтФический полиартрит,сис­
темная красная волчанка).

5. Ревматоидный фактор может находиться в сыворотке крови 
не только при инфекционном неспецифичзском полиартрите, но
и при ревматизме, где он связан или с ингибитором или с аоти- 
ингибитором. При отделении их от ревматоидного Фактора пос­
ледний обнаруживается в сыворотке крови с помощью реакции 
Ваалер-Роузе.

6. Ревматоидный фактор обладает различной связывающей спо­
собностью в сыворотках больных ревматизмом,инфекционным не-



специ'лческга полиартритов, неколлагеновыки болезней и здо­
ровых лвдей.

7 . »1нГибитор, находящиеся в сзворотко крови больных рэвиатиэ- 
иои, способен связываться с антиингибиторок рев1£атичесних 
больных и не связывается с антшнгибиторск других больных и 
здоровых лндей.

8. При инфекционном неспещ-гсичеекок полиартрита, такне как 
и при ревматизме, в сыворотка крови часто наблюдается повы­
шенное содераание как ингибитора, так и антиингибитора, что, 
в известной кере, свидетельствует об иммунологической обпрос- 
тивтих заболеваний.

9. Дальнейшее изучение системы решатоицный Фактор -  инги­
битор -  ант гингибитор при коллагеновых болезнях макет иметь 
значение для понимания роли иммунологических механизмом в 
патогенезе этих заболеваний.
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ЮШШСО-МОТЮЛОГИЧ ЕСКИЕ ДАННЫЕ. 
РЕВМАТИЗМ, АКТИВНАЯ ФАЗА.

По- Фами- 
ряд- лия 
ко-
Р

Воз­
раст)

$ исто­
рии бо­
лезни

Клинический диагноз
•

Дата
иссле­
дования

Реак- Ингиби- 
ция тор рев 
Ваалер*+матпид- 
-Роузе ного

фактора

Анти-
инги­
битор

Проба
Кумбса

Антитела 
к нормаль­
ному 
гамма- 
глобулину
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I . А-а 23 2306 Ревматизм. Активная фаза. Комбиниро­

ванный митральный порок сердца.
26/71-
62г.
21/П-
63г.

1:256 1:123 
j1:912 1:16 I 4 *

2 . А-в 24 амб. Ревматизм. Активная фаза. П сустав­
ная атака.

22/XI-
61г. • 1:32

3. А-а 20 2972 Ревматизм. Активная фаза. I сустав­
ная атака.

13/УШ-
63г. 1:128

*•
Ах-а 19 амб. Ревматизм. Активная фаза. Ревмокар­

дит I суставная атака. Хроническии 
тонзиллит.

28/XI-
61г. -

5 . А*ц 37 5195 Ревматизм. Активная фаза. Ревмокар­
дит П суставная атака. Недостаточ -  
ность митрального клапана.

16/X I- 
61г. ' . ' 1:64 . ! .

: 6 . Б-0 33 2420 Ревматизм. Активная фаза. П сустав­
ная атака. Недостаточность митраль­
ного клапана.

1

19 А -  
62г.
28/71-
62г. !1:256 «■Р

Г . 
1:128



“Г 4- 8* . -д-  - "  ~ П ~
7. Б-к 24 2537 Ревматизм. Фаза исхода. Недостаточ­

ность митрального клапана. Недоста­
точность кровообращения I степени. 
Хронический гнойный тонзиллит.

29/7-
62г. 1:256

8. Б—в 17 2017 Ревматт"»м. Активная фаза. I сустав­
ная атака. Ревмокардит.

20/(1-
62г. - 1:128

9 . Б-а 26 5067 Ревматизм. Активная фаза. Возврат­
ный ревмокардит. Недостаточность 
митрального клапана.

2 8 /П -
61г.
9/У-
62г.

-

1:16

1:64

1:256

1:2

1:2 1:64
10.

И .

Б—н

Б-в

32

37

1234

амб.

Ревматизм. Активная фаза. П сус­
тавная атака.
Ревматизм, Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.

16Д1-
62г.

Г2/У1-62
13ДХ-
61 1:256

1:512
1:128

1:256 - 1:128

1:256
12, Б-а 22 5725 Ревматизм. Активная фаза. Возврат­

ный ревмокардит. Суставная атака. 
Комбинированнш! митральный порок 
сердца с преобладанием недостаточ­
ности.

20Д -
62 - - 1:256 1:8 -
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62 - - 1:228 1:8 1:512

14. Б-а
/
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рованный митральный порок сердца | %А%- -

1
1:32

•
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5
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1 - - ’ - 8
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9

1:128
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«
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16. Г-ч 26 амб. Ревматизм. Активная фаза. I сустав­
ная атана.

I6 A -
61 — «а.

17. Г-а 32 аы5. Ревматизм. Активная фаза. I атака. 
Смешанная форма.

16Д -
61
21ДП-
61 1:64 1:128

18. Г-т 52 949 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

7/Й-
63 1:256 1:16

19. Г-а 32 5IC9 Ревматизм. Активная фаза. Ревмо­
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тонзиллит. а * - •

-

1:100

r\j О • Г-а 23 ! 372 Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана. 1:64 1:2048 т

2 1 . Г-зь 34 5159 Ревматизм, Активная фаза. Возврат­
ный вялотекущий ревмокардит. Комби­
нированный митрально- аортальный 
порок сердца. Недостаточность трех­
створчатого клапана. Недостаточность 
кровообращения П Б степени. Мерца­
тельная аритмия.

16Д1-
61 - -



I 2 ! 3 4 ............................. ! ...................................

Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
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Кардиальный цирроз печени. Недос­
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6 7 8 9 м
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I 1
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Г •  ‘
■ г г .

Г ‘  " 
Г-в 26 481

5/П—
61

Г "

1:256 щ •

,'гз . Г-а 29 4381 Ревматизм. Вялотекущий ревмокардит. 
Комбинированный митральный порок 
сердца. Недостаточность трехствор­
чатого клапана. Недостаточность 
кровообращения П А степени. 04 

ГО
го

о § »

15128 1:1024

••sfCSJ Д-а 23 амб. Ревматизм. Активная ([аза. Комби­
нированный митральный порок сердца.

20/У1-
61 1:32 ф 1:32

25. Д-а 26 амб. Ревматизм. Активная фаза. I сус­
тавная атака

1 21/10- 
63 • 1:1024 1:64

26. Д-а 41 5860 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца
с преобладанием стеноза. Н"- 1:128 1:64

27. Д-а 24 1445 Ревматизм. Активная аза . Повтор­
ная атака. Зндомиокардит. Комбини­
рованный митральный порок сердца, 
недостаточность кровообращения 
П А степени. Мерцательная аритмия

м / п -

11/11
61

1:8192

1:256 1:512
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20/ГУ-*
62 1:32 1:54 1:2 1:32
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Д-а 32 1563

6481

Ревматизм. Активная фаза. У атака. 
Комбинированный митральный порок сер*- 
дца с преобладанием недостаточности. 
РешокардитТинфекционны;! не спе­
цифический попиартрит.

- I f 1-
II

& “ ■

1:128

1:^56 1:1024

1:512

1:64 1:32

• 1:4096 1:1024

т - ** 1:8

•
16р -

1:128 1:2048 1:256 1:8 1:512
29. Д-а 22 амб. Ревматизм. Активная фаза. Недос­

таточность митрального клапана 12/Л1-
61 ш 1:256 1:32

•ОСП <Е-в 30

1

5605 Ревматизв!. Активная фаза. Врвврат- 
ный эндомиокардит с септическим 
компонентом. Комбинированный мит­
ральный порок сердца с преоблада- 

!нием недостаточности аортальных 
клапанов. Недостаточность кроооб- 

!ращений П А степени.

15/ХП-
61
16 А -
62

-

1:256 1:128

31. Зуд-з

1

з 19 186 Ревматизм, Активная фаза. Ревмокар­
дит. I суставная атака. 20/1-

62
1 0 0
62 , I6/XI-
62

1:64

1:256

1:64
1:64
1:32
1:128 1:8

1:512
1:128 1

чл
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35. К-а

36. К-а

24

47

37..К-В

38. К-а

20

37

51

394

301

4383

1880

558

3735

Ревматизм. Активная фаза. I сустав­
ная атака.
Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза, мерцатель-п 
ная аритмия.
Ревматизм. Активная раза. Недоста­
точность митрального клапана.

22/П-
63

t

27/Х-
62

Ревматизм. Вялотекущий ревмокар- 
дит. Комбинированный митральный 27/ш-
порок сердда с преобладанием 62
стеноза. Мерцательная аритмия. Сер­
дечная астма. Недостаточность крово 
обращения Ш степени.
Ревматизм. Активная (раза. Ревмо­
кардит. Комбинированный митраль­
ный порок сердца. Хронический 
тонзиллит.

8 10

-  ! 1:128 1:256

1:128

1:128

I f 1-

27/У-
62

Ревматизм. Активная фаза. Комбини-Вованный митральный порок сердца, 
едостаточность крсвобращения 

Я А степени. Кофдиогенный пнешо- 
скпероз.

4109 Ревматизм. Активная фаза. Возврат­
ный ревмокардит. Комбинированный 
митральный порок сердца с преоб­
ладанием стеноза. Недостаточность 
кровобращения I степени.

1:256

I7/X-
62

I7/X-
62

1:128

1:64

1:128

1:156

1:512

1:204*. 1:512

1:256

1:256

II

1:32

; I
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39. К-Е амб. Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный поров сердца.

40. К-к 28 1926 Ревматизм. Антивная фаза. Комбини­
рованный митральный поров сердца с 
преобладанием стеноза.

41. К-а 31

*

181 Ревматизм. Фаза исхода. Комбиниро­
ванный митральный поров сердца с 
преобладанием стеноза. Недостаточ­
ность кровообращения П А степени

ГО • К-н 25 550 Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана. П 
суставная атава.

43. К-а 26 3308. Регматизм. Активная фаза. Комби­
нированный митральный порок серд­
ца. Недостаточность кровообраще­
ния П А степени.

44. К-в 44 1591 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца 
с преобладанием недостаточности.

45. К-а 51 477 Ревматизм. Антивная фаза. Комбини­
рованный митральный поров сердца 
с преобладанием стеноза.

06. К-н .33 2562 Ревматизм. Активная фаза. Повтор­
ная суставная атака. Ревмокардит.

47. К-а 26 1 4954 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца.

4Д х-

29 / 7 1
62

Г
29/ПА 
62

13/Ж
63

26/71
62

Г 1'
2tf/XI-

1:64

1:512

1:0096 

1:64

1:64

1;16

1:1024

1:8

1:512

1:64

1:16



I 2 a 4 5 6 1 чч [. 8 9 10

1
Я

’ • «

«•
48. K-a 28 4103 Ревматизм. Активная фаза. Возвратный 

ревмокардит. Комбинированный аорталь 
ный порок сердца. Недостаточность 
митрального клапана. Недостаточ­
ность кровообращения I степени. i

1
бр д х .

49. K-h 24 720 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Недостаточ­
ность кровообращения П А степени. 
Хронический ринит.

7/D-62 -

i

1:1024 1:6 1:128

50. K-B 24 амб. Ревматизм. Активная фаза. I  атака.
- 'Г!

1gOOJ
C\J\D 1:512 1:64 . 1:512

1 51. K-a 31 476 Ревматизм. Фаза исхода. Комбиниро­
ванный митральный порок сердца о 
преобладанием стеноза. Экстрасис- 
толия типа бигимии. Недостаточность 
кровообращения П А степени. Хрони­
ческий тонзиллит.

5/Й-
62 1:256 1:128 _

52. K-a 23 амб. Ренлатизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца. I f- : 1:512 1:256

53.

I
1

A-o

1

22 3992 Ревматизм, Активная фаза. Возврат­
ный ревмокардит. Комбинированный 
митральный порок сердца с преоб­
ладанием стеноза. Недостаточность 
кровообращения П степени. Сердеч­
ная астма.

17Д -
62

1

1:2048

]| 1
СО•



54.
, J ,  J  
JI-a ГО 

* 
* 

vji 
iVj> 

I

_____ 4.
974 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­

рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Относитель­
ная недостаточность трехстворчато­
го клапана. Мерцательная аритмия. 
Недостаточность кровообращения 
П Б степени. Хроническим тонзиллит

. .  . 6 . .

Ш1

-  1 - .  . 8 .  . [я - -

•f

Т 
■ - -

4 
1

1 ьч» 
у 

• W
|

55.

56.

M-a

M-a

33

38

4974

амб.

Ревматизм. Фаза исхода. Комбиниро­
ванный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Сердечная 
астма.
Реьштизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.

геД п-
б/ ^ i -€i
П/7Ш
61

1:64 1:4096
1:512

1:256 1:64
57. M-b 17 1708 Невматизм. Активная фаза. I сус­

тавная атака.
21-71-
62 -  !, 1:40

58. M-b 23 4045 Решатизм, Активная (раза. Комбини­
рованный митральный порок сердца. 
Крупозная пневмония.

13ДХ-
61

1
1:40961

59. М-й 2*. амб. Ревматизм, Активная Таза. Комбини­
рованный митральный порок сердца

15ДХ-
61
12/5Щ-
61

-

1:128 1:8 1

-

60. M-a 18 983 Ревматизм. Активная фаза. П сус­
тавная атака. Возвратный ревмокар­
дит. Недостпточность митрального 
клапана. 7/Ш-63 - 11:256 1:2 !1 I

VO



I j 2 3 4 5 6 71
♦ 8 1

9 10 I I
65. М-Б 25 462 Ревматизм. 5aза исхода, Ревмокардит. 

Недостаточность митрального юхапана.
5/П-
62 - 1:128 1:16 1:128

66. H-a 31 1376 Ревматизм, Активная фаза. Комбини­
рованный митрально- аортный порок 
сердца. Сердечная астма.

29/П-
63 ~ j 1:2048

67. H-b 27 643 Ревматизм. Активная фага. Ревмокар- 
дит. I атака. I f 1- * | 1:64

68.

69.

1

H-a

H-b

•

39

,

0073

3650

Ревматизм. Активная фаза. Возвратный 
вялотекущий рецвдивирующий ревмокар­
дит. Комбинированные митральный но­
рок сердца. Недостаточность трех- 
створчатого клапана. Недостаточность 
кровообращения П А степени.
Ревматизм. Активная фаза. Возврат­
ный эндомиокардит. Комбинированный 
порок сердца с преобладанием сте­
ноза. Мерцательная аритмия, недоста­
точность кровообращения Ш степени.

2бД -
61
аД-62
п/Уш-
61
20Д -
62
20ДУ-
62

*

«в

И в

-
1:1024 1:64

1:256

1:256

1:512

1:512

1:128
1:8 1:64

1:64

1:1024

1:64
70.! H-o 36 081 Ревматизм. Активная фаза I сустав­

ная атака. ; 2/и-бЗ - 1:256
71.

i

Н-Й 20 2199

1

Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.

! 22/XI- 
61
27ДП-
61
5/1-63 ;

1:4096 1 _

1:128 4» 1:128.j 
1



I
[ 2

3 4 5 6 7 8 9 I 10 I I
72. Н-в

л

15 5028 Ревматизм. Активная фаза. П сустав* 
пая атака. Хронический т о н з и л л и т .

■« I9/X I- 
62
22Д1-
61

- 1:256 1:512

73. Н-а 20 амб. Ревматизм. Активная фвза. I атака. 1/П-62 - 1:512 1:1024 1:128
74. 0-а 49 2052 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­

рованный митральный поров севдца.
I6 A -
61 - 1:256

75. П-а 39 2141 Решатизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сещца.

16Д -
61 - - т

76. П-а 46 89 Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

27/Ш—
62 1:256

1

77. П-я 39 1778 Ревматизм. Активная фаза. Возврат­
ный ревмокардит. Комбинированный 
митральный порок сердца с преоб­
ладанием стеноза. Недостаточность 
кровообращения П А степени.

15/У-
61 1:64 1 :8

78. П-в 26 аиб. Ревматизм. Активная фаза. I сустав* 
ная атака.

- 21/У1- 
61 - 1:128

79. П-а 51 2701

.1

Ревматизм. Активная <Jasa. Возврат­
ный ревмокардит. Комбинированный 
митральный порок сердца с преобла­
данием недостаточности. Недостаточ­
ность кровообращения П А степени

- 14ДП-
62 - 1:64 •

ни
го♦



80.
2щ

П-а 24

81. P-а

82. P-а

83. О а 30

8 4 . С-а 23

496

41 740

24 729

амб.

Ревматизм. Активная фаза. I сустав­
ная атака. Ревмокардит. Хронический 
тонзиллит.

Ревматизм. Активная (Таза. Возврат­
ный ревмокардит. Комбинированный 
митральный порок сердца с преобла­
данием стеноза. Ш суставная атака. 
Хронический тонзиллит.
Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Возвратный 
ревмокардит. Хронический тонзиллит.

5349. Ревматизм. Активная фаза. Рецидиви­
рующий ианкардит. Эндокардит с сеп­
тическим компонентом.Комбинирован- 
ный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза, недостаточ­
ность трехстворчатого клапана. 
Мерцательная аритмия. Недостаточно­
сть кровообращения П Б степени.
Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца.

8 10 1
Й11

1:512 1:1024

j  -  -  -  •

1:8 1:8

i 1 Г *  - 1:32 1:512
В /П -6 2  -
I

1:512 - 1:128

! 20/Л * \

61 | - т* т **
| 22Д1*

61 ; - 1:64 тш -

ON
 U

3 1

1 1:64
19/Н>
62 т 1:128 1:128
20/Й-

j 62 - 1:2048 1:128 1:64

63 1:128 - 1:512
I7A-i 
62 j •

1
1:256 1:512 Ны



I I  2 ! 3 4
30 амб. С.85. О-в

86. С-в

I

32 512

87. С-а 44 2204

'1
8 8 . С-а 23- 568

89. С-н

CVJ
СП амб.

90. С-а 2 5  ! амб.

91. С-а 19 3868

92. Р-я 17 амб.

93. С-а

1

21 4271

Ревматизм. Активная Лаза. Недоста­
точность ми^ального клапана.
Ревматизм* Активная (раза. Вялотеку­
щий ревмокардит. Комбинированный
митральный перок сердца. Мерцатель­
ная аритмия. Недостаточность кро­
вообращения П А степени.
Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.
П суставная атака.
Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана. Эндо­
миокардит. I суставная атака.

Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана
Решатизм. Активная фаза. Ревмо­
кардит. Комбинированный митраль­
ным порок сердца*
Ревматизм. Активная фаза. Ревмо­
кардит.
Ревматизм. Активная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.
Ревттизм. Активная фаза. Комби­
нированный митральный корок сердца

6 7 8 1 9 10 II
I7/X-
62 1:512 1 1:128

8/Й-
63 — 1:256 —

I f 1" 1:256
28/П-
62 _ 1:64 1:256 1:64

- 1:256 1:16 1:256

т -
j • I 

♦ 1:4096 1:1024 1:32

б Г х- 18128 1:4096
24/7Ш-
61 •» •»

7/Ш-
62 1:128 1:4 1:128
I8/EX-

_ !
1:4096
1:64

1:4
1
1:64



I 2 3 4 С................................._5....................j 6 7 8 9 1 ю . II
94, c-x 33 414 Ревматизм. Активная фзза. Ревмокар­

дит. I суставная атака.
17/1У-
62 • 1:128

95, C-a 45 2779 Ревматизм.Активная ф за . Комбини­
рованный митрально- аортальный по­
рок сердца. Мерцательная аритмия 
недостаточность кровообращения П Б 
степени. Кардиалвный цирроз печени

Г8/УШ-
61
13ДХ-
61
29/1X- 
61

1:2

1:64

1:16380

1*8

1 • j

1:32
96. C-a 25 амб. Ревматизм. Активная ;аза. I сустав­

ная атака.
13/7Ш-
63
6/П-63

1:1024 1:512
1:512 П6Д

VO -*3 • C-b 16 амб. Ревматизм. Активная фаза, Ревмокар­
дит. I суставная атака.

16/ХП-
62

98. C-a 20 амб.
• • ¥ щл. V • ««« • щ л ф «

РеЕматизг/. Активная cfaea. £ сустав­
ная атака. Ревмокардит.

16ДУ-
62 1 •

99. C-a 33 2307 Ревматизм. Активная ф з а . Комбини­
рованный митрально- аортальный 
порок сердца.

21-У1-
62
14/УП-

1:16 1:32
1:128

\

I 1
too. T-a 31 амб. Ревматизм. Активная фаза. Недоста­

точность митрального клапана.
I3/IX -
61 I:25fl • 1:128

i f # e  
1:128 ! 1:32

LOI. У-а 19

1 1
2764 Ревматизм. Активная .аза. Возврат­

ный ревмокардит.Недостаточность мит­
рального клапана.

20/У1—
61 1:32 1:0096 1 - I

ннui



Ревматизм. Активная фаза. Вялотекущий 
ревмокардит. Митрально- аортальный 
порок сердца. Подострый септический 
эндокардит. Комбинированный аорталь­
ный и митральный порок, сердца. Не­
достаточность кровообращения Ш сте­
пени. Очаговый нефрит.

Ревматизм. Активная фаза.Рецидиви­
рующий вялотекущий ревмокардит. 
Комбинированный митральный порок 
седдца. Мерцательная аритмия .Недоста­
точность кровообращения П Б степе­
ни. Левосторонняя прикорневая пнев­
мония. 1фиступ сердечнои астмы

Ревматизм. Активная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца.
Ревматизм.Активная фаза. Ревмокар­
дит. Очаговый инфекционный миокардит. 
Хронический тонзиллит.

6 7 8

г - •

& «к I s I 2 8  j

w * - т

1 9 / Х П -
6 2

2 3 / Е -
6 3 I 1 : 6 4
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6 2 -

9 1 0 п

- 1 : 2 1 : 1 2 8

1 : 2 5 6 1 : 4 1 : 6 4

1 : 6 4 1 : 4 1 : 1 2 8

1 : 5 1 2 1 : 2 5 6

1 : 2 0 4 8

1 : 1 0 2 4 1 : 1 2 8

1 : 6 4
1 : 2 0 4 8

1 : 4 0 9 6 1 : 1 0 2 4 1 : 2 5 6

1 : 3 2 1 : 1 0 2 4 1 : 3 2
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106. Ш-н 32

107 .Ш-в 48

108. Ш-х 21

109. Ш-а 24

П0.!Ю-а 30

5677 Ревматизм. Активная фаза. Рецидиви- 19ДП-
рувдий ревмокардит. Комбинирован- 62
ный митральный порок сердца с пре­
обладанием стеноза.

3563 Ревматизм. Активная фаза. Ревмокар- П Д И -
дит. Недостаточность митрального кла-61 
пана.Коронарит.

3342. Ревматизм. Активная фаза. Комбини-Еованный митральный порок сердца, 
зрцательная аритмия. Йедостаточ- 13/УТИ—

ность кровообращения П А степени. 63
2767 I Ревматизм. Активная фаза. Повторная

атака. Вялотекущий возвратный эндо­
миокардит. Комбинированный митраль- 

!но- аортальный порок сердца с преоб­
ладанием стеноза устья левого веноз­
ного отверстия. Ыитральный комби­
нированный порок сердца с преобла­
данием стеноза. Стеноз устья аорты 
и относительная недостаточность 
трехстворчатого клапана. Недоста­
точность кровообращения Ш степени. 
Кардиальная астма.

4170 Ревматизм. 1>аза исхода. Комбиниро­
ванный митральный порок сердца. 
Недостаточность кровообращения
П Б степени

20/У1*
61

16/ЙЕ-
62

1:32

1:64 1:512

1:2048

1:128

1:32

1:64

1:2

1:32



I l l , Ю-а 22 5075

112. Я-a 21

113. k -z  26

114.

115.

Б-а 33

Б-а 31

116. Б-а 21 

19

П8,| Б -о: 31

II7.J Б-н

амс.

амб,

амб.

5170

643

амб.

амб.

Ревматизм. Активная фаза. Недостаток- I5/XI- 
ность митрального клапана. Повторная 61 
суставная атака, бДП-

61
I6/XI-
62

Ревматизм. Активная Таза. I сустав- 2Е/ft-
ная атака. , 62

РЕШАТИЗМ, НЕАКТИВНАЯ ФАЗА.

Ревматизм, Неактивная фаза, Нед оста- 15ДХ-
тояность митрального клапана, 61
Ревматизм, Неактивная аза . Комби- 13ДХ-
нированный митральный порок сердца. 61
Ревматизм, Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца. 
Недостаточность кровообращения П А 19ДП- 
степени, 62
Ревматизм, Неактивная фаза. Комбиня- 27Д1* 
рованный митральный порок сердца» 61
Ревматизм. Неактивная фаза. Первая 4/1X- 
суставная атака. 61
Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини- ?7-У- 
рованный митральный порок сердца.

1:512

1:1024 1:16 1:256

1:40 1:256

1:8

1:64

1:32 ' -

1:64

1:4

- ; 1:8



I
119. 2Б-а 1

3
26

:

5
Ревматизм. Неактивная Саза. Комбини­

6. . . .
18 рованный митральный порок сердца с 

преобладанием стеноза. Г
120. Б-н 24 амб. Ревматизм. Наективная фаза. Комбини­

рованный митральный порок сердца.
19/ХП-
61

121, Б-а 29 5267 Ревматинм. Неактивная -раза. Комбини­
рованный митральный порок сердца с 
преобладание!: стеноза. Органическая 
недостаточность трехстворчатого 
клапана. Склероз системы легочной 
артерии. Недостаточность лровообра- 
щения П А степени.

22Д1-
61

122. Б-- 57 5035 Ревмативм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Мерцательная 
аритмия. Недостаточность кровоо<Зраще-24/и- 
ния п степени. 61

123. В-a i 28 амб. ь Ревматизм. Неактивная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.

20/У1-
61

124. В-a j 50
I

амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца.

15/ГХ-
61

125. В-a 23 1083

1

Ревматизм. Неактивная фаза* Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза. Недостаточ­
ность кровообращения П А степени.

12ДУ-
62

8 Ю

1:32

I I

1:64

1:16

VO



I 2 3 4 5
126. Г-н 26

11 1-1---- 
...

Ревматизм. иеадтивная фаза. Митраль­
ный стеноз . Недостаточность крово­
обращения Ш степени.

127 Г-а 31 063 Решатизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца.

128. Г-ч 22 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.

129. Г-в 22 279
19

Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. Недостаточ­
ность трехстворчатого клапана.

130. Г-а 14 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. I атака.

•СП»н Г-а 61 3961 Ревматизм. Неактивная фаза. Недос­
таточность трехстворчатого клапана. 
Кардиосклероз.

132, Г-а ГО «с* амб. Ревштизм. Неактивная (раза. Недос­
таточность митрального клапана.

133. Г-в го о 168 Реаштизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

134. Г-а 00CVJ амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца.

135.

1

Г-а 22 2193 Ревштизм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердда с 
преобладанием стеноза.

20/ХЬ
62
I6/H -
62

&

6f x-

I ? 1-

Т '

15/ХП-
61



I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 II
136. Д-в

/ !

27 223 Ревматизм. Реактивная фаза. Комбини-» 
рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза.

21Д1-
62 tm 1:40

137. Д-а
-

20 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. I  атака., 27Д -
61

138. 1-а 33 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Недос­
таточность митрального клапана.

2 2 /П -
61 1:4096

139. 3-в 19 4358 Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца. 
Недостаточность кровообращения и Б 
степени.

27/Х-
62 1:256

140. 3-в 21 211 Ревматизм. Неактивная фаза. Мит­
ральный стеноз.

28/У1-
61 * - •

141, И-я 39 1093. Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердда 
с преобладанием стеноза. Мерцатель­
ная аритмия.

27/Ш-
62

142. йв-я 41 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Недос­
таточность митрального клапана. I6/X I-62 - •

143. К-р 18 3933 Ревматизм, Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

20/XI-
62 1:512

*
I

го



~I 2 3 4 j * 5 б 7 Г "*8 " " 9 ’  ” Го И
•  -  *  v  -------- -  -  - -------------- „------------- ----------------------------------------- ---------------------------------------- -
144. ft-ль 53 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­

рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза. I6/X I-

: 62
145. К-в 48 473 Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­

рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза.

I6/XI-
62 1:128

146. К-в 32 5598 Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца.

IS/XH-
i 61 т -ш -

147. К-а 31 887 Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

I6 A -
62 * 1:1024 1:16 1:256

148.

*

К-в 28 156 Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

20А -
62 1:128 1:64

149. К-а 24 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральпый порок сердца.

26АУ-62 I т 1:320
iI50. К-а 21 418

31
Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

i / й-  : 
62 1:64 | 1:256| J  

1 1:64
151.

1

К-а 35 38325
, * » ут\

Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца. 
Недостаточность кровообращения П Б 
степени.

I7 A - j 
62 1:64

•

1:256;



I 2 а 4 5 6 7 8 9 10 II

£52. Л—a 31 . 1033 Ревматизм. Неактивная фаг а.Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

I6/X I-
61 т

153. Л-ц 20 амб. Решатизм. Неактивная фаза. Недоста­
точность митрального клапана.

•I6/XI-
61 ш*

154. Л-а 37 амб. Решатизм. Неактивная стаза. Недоста­
точность митрального клапана.

12/ХП-
61 ф -

155. Л-а 1 9 ! амб. Решатизм. Неактивная Саза. Комби­
нированный митральный порок сердца.

26/У-
61 - 1:1020 - +>

156. М-а 18 502 Ревштизм. Неактивная фаза. Митраль­
ный стеноз. Недостаточность жрово- 
обращения I степени.

I6 A I-
61 жп т

157. М-а 49 амб. Решатизм. Неактивная фаза. Комбини-, 
рованный митральный порок сердца.

I б Д -  
62 Ф 1:64 - 1^64

158. М-х 28 5007 Решатизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

I5/X I- 
61 / 4*- 1:512

159. М-й ! 30 1278 Ревматизм. Фаза ремиссии. Недоста­
точность митрального клапана, функ­
циональное расстройство нервной 
системы.

17/1У-
62 1:256 1:256

Я
V(9

1
\)Л



I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 I I
160. H-a 58 4119 Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­

рованный митральный порок сердца. 
Недостаточность кровообращения П сте­
пени.

15ДХ-
61 *

161.

.

0-a 41 амб. Решатизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сещца 
с преобладанием стеноза.

15/ХП-
61 1:64

162, П-я 46 2054 Решатизм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митрально-аортальный порок 
сещца с преобладанием стеноза. 
Пароксизмальная тахякардия.

12 Д -  
61 1:512

163. П-а 30 амб. Решатизм. Неактивная фаза. Недос­
таточность митрального клапана.

I6 /H -
62 •

164. П-в 19 амб. Решатизм. Неактивная фаза. Митраль­
ный порок сещца. 1:256 4»

•

165. П-0 39 2683 Решатизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сещца.

27ДУ-
62 1:32 о»

166. H-a 25 амб. Решатизм. Неактивная фаза. Комбини­
рованный митральный порок сердца с 
преобладанием стеноза.

25ДУ-
62 1:640

167. П-а 21 569 Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердда.

22/XI-
61 ф т

I68_.П-а 29 567 Решатизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца, 
Недостаточность кровообращения П А 
степени

I6/X I-
61 “

_ f•  ^



V T t  I 3 4 5 6 7 8 9 j 10 I I
169. П-а j 25 амб. Ревматизм, Неактивная фаза, I  атака.

2 f “ * 1:4096 *

170. П-ч 46 амб. Ревматизм, Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца. 1 ? ' 1:256 - 1:256 1:128 1

171.
I
P-а 35 2116 Ревматизм, Неактивная фаза. Комби­

нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

20/XI-
62 1:1024 1:2048

172. P-а 22 j 362 Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза. # ■ щт 1:128 1:64

173. P-а 21 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. I атака.
‘-------- :-»«-• ....... .. •-------- т | т 1:128 1 :8

174. P-а I 29 482 ;
, .  . . _ . .

Ревматизм. Неактивная фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

1/П-
62 4ф am 1:256 1:64

175. ?-a 45 124 Ревматизм. Неактивная |аза . Комби- i 
нированный митральный порок сердца 
с преобладанием стеноза.

И Д У -
62 1:256 1:256

176. С-а 36 амб. Ревматизм. Неактивная (фаза. Комби­
нированный митральный порок сердца.

И Д -
62 - 1:256

177. С-а 33 2347 Ревматизм. Неактивная фаза. Мит- 
рально-аортальный порок сердца.

2 1 / 7 1 -
• 1:16 1:32

|

178. С-а 30 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. I атака.
1:128 1:32

Is8 й
179. С-а 33 амб. Ревматизм. Неактивная фаза. Комбини­

рованный митральный порок сердца
й д п -

- - 1:64 1:8
ЧЛ
*

Н32 i



РЕЗУЛЬТАТЫ ИММУНОЛОГИЧЕСКОГО ИЗСЛЕИОВАНШ БОЛЬНЫХ 
С ИНФЕКЦИОННЫМ НЕСПЕЦИЗИЧЕСКШ ПОЛИОРТРГООМ

'№ * " 
пп

Фамилия '" возраст "Гисто-” 
рии бо­
лезни

Дата“исследо-
вания

-

Реащия ”
Ваалер-
-Роузе

"Ингибитор** &НТИИНГИ-
йитор

"ПроЗа
Кумба

Антитела* ' 
к нормаль­
ному гамма- 
глобулину

тА
I .
2

2
А-а

3
28

4
j 4788

•  • Л —
I9/XI-6I
5/1-62

6

:  i

7
1:2048
1:128

8
1:512
1:256

9 10

тт
2. Б—а 32 аиб. бДП-61 1:2048 1:128 1:64 -

3 . В-а 36 1251 И/1У-62 1:4096 - 1:64 1:2 1:256
4 . В-а 40 аиб. 25ДП-61 1:1024 - 1:64 - 1:64
5 . Г-н 28 аиб. 28Д1-61 1:4096 - -
6 . Г-а 26 3548 13/УШ-63 1:2048 - 1:64
7. Г-а 32 193 I7/I-62

5/П-62
20/П-62

4»
4»

1:128
1:128
1:128

1:16
1:255
1У4

1:128
1:64
1:128

8 . Д-а 51 I 3754 22/XI - - 1:64 - -
9 . Д-о 24 5359 29Д1-61 - - - -

Ю. Д-а
Г

5344 I6/XI-6I
24Д1-62

1:128 1:2048
*

1:256 1:8 1:512

II. Е-а 46 327 6Д-63 1:4096 • 1:256



I
IP-

2
E-a 36

13 3-я 39
14. 3-a 34
15. И-в 36

16. H-a 33
17. Ко c-a 53
18. K-a 26
19. Kou-a 20
20. K-a 00
21. К-н 30
22. K -b 26
23. K -b ' 31
24. JI-B 26
25. Jl-B 56

26. M-o 22

4 5
759 7/Ш-62
aud. 17Л-62
aud. 4 /H -6I
5504 5/ХП-61

5/1-62
aud. 6/У1-61
aud. 24/7-62
1156 27Д-62
aud. 24Д-62
aud. 24/Й
5382 13ДП-61
626 29/У1-62

i 124 11/УП-61
1 3996 4ДХЧ31

296 27A-6I
aud. 2/ХП-61

6 7 8 9 10
- - 1:512 1:16 1:256

1:2008 - 1:256
1:0096 -

i

1:0096 1:128 1:256
1:64 1:60 1:32

- I

1:2008
1:256

1:256 f

1:2008 _ |
• 1:256 j * : •

1:60 ф I;64

•
T f  H 
1 : 6

* 1:64
1:2008 1:0096 -
1:512 - 1:32

- 1:60 • 1:16 1:32
I
го



28/П-62
б/лП-61
20/У1-6Х 
5ДП-61 

15ДП-61 
8/У1-62 

28/П-62 
28/П-62 |
24ДШ-61 
27/У1-61 
6ДП-61 
13ДХ-61 
И/УШ-61 
27Д-62 
20/П-Ч52

6 j 7-  - - 8 9 10
1:256 1:380 ; 1:256 1:641

1:512 • 4» 1:256 -
- - - 1:32

1:5X2 - 1:64 - 1:64
1:1024 - 1:64 - 1:32

1:512
- 1:40 j1:128 -

1:512 - Ш 60 1:16 ; 1:80
- 1:128 - 1:64
- 1:1024

1:4096 1:4096 1:64 1:64 1:4
- - 1:512 1:128 1:64

1:64 - j

- j 1:256
1:128 1:32 - 1:64

I 1
I •



I 2 3 4 5
42. Ч-й 26 5094 23/XI-6I
43. Щ-а 30 379 1/П-62
44. У-а эт 1

амб. 7/П-62
7/1У-62
28/У1-62

45. Ф-а 25 ! аиб. 5Д-62
46. fra 40 2993 13/УШ-63
47. Х-ц 52 ! 1751 j 4/£-б2

1/УП-62
48. Я-a 31 728 28/П-62

6 7 8 9 10
1:1024 «» т - -

- 1:1024 1:16 1:64
1:4096
1:1024
1:2048

1:320
1:256

1:128
1:8
1:128

1:320
1:256
1:16

чт ♦ 1:256 1:8 1:128
1:1024 1:1024 1:128
1:4096
1:2048

- 1:128 1:16
1:64

1:64

1:1024
’  ! 1:480 1:256 1:64

»



Ш :>ами- Воз- £ исто­
пи лия раст рил бо­

лезни
Клинический диагноз Дата

иссле­
дова­
ния

Реан- Ингиби- Анти- 
ция тор инги- 
Ваалер-ревма- битор 
Роузе тоидно­

ге

фоба Антите- 
Кумба ла к нор­

мальному 
гаш а- 
глобулину

I

*•

2
В-а

3
19

*
2336

5
Хронический гнойный тонзиллит»

6
21/71-
62

7

*

8 Г 9 

1:160
-10-  -  J |  п

2 . Б-к 35 амб. Диссеминированная красная волчан­
ка. Доброкачественное течение. О

Ч
ГО % 1

1:0096 - • -

3. Г-н 36 0356 Артропатия 18/УШ-
61 1:0096 •

0. Г-в 18 5735 Реконвалесцент после перенесенной 
ангины

29/ХП-
61 • * 1:128 1:128

5. Д-в 17 929 Правосторонний гнойный мезотголпа- 
нит

2Д-63 1:128

6 . 3-а 24 1 4009 Очаговый туберкулез. 27/Х-
62 1:128

7 . й-а

Н-н

40 2523 Системная красная волчанка 20/У1-
61 1:32 • 1:0096 1:2008i 1:16

8. 30 амб. Хронический тонзиллит 19/ХП ___62 -  1:128 i 1:32



I 2 3 4 5 6 7
1 8

9 10 I I
9.

8- В :
33 1877 Выраженная вегетативная дистония с 

ангиоспазмом церебральных сосудов
8Д-61 - 1:64 - -

M О • К-а 20 4987 Хронический гнойный тонзиллит. 16Д -
61 1:256 ’

о

I I . А*а 23 394 Диссеминированная красная волчанка 
Теаелое течение.

ИДУ-
62 1:2048 1:512 1:2 1:256

h
-i ГО • Л—а 39 3851 Пароксизмальная тахикардия. 24/УШ-

61
М-в 52 амб. Обменный полиартрит. г о д -

62
*

'
1:64 am

14. М ~ 0 52 2231 Распространенный атеросклероз.
I P - • 1:64

15. С-в 51 3426 Левосторонняя очаговая пневмония- Ю/УШ-
63 «ь 1:128

16. С-а 2 1 1 3357 Острый тонзилогенный миокардит. 23/УШ-
61 •

17.

1 8 .

С-а 

Ф—а |

X—а|

23

34

528

5813

Хронический тонзиллит.

Хронический тонзилогенный мио­
кардит.

ПДУ-
62
5Д-62

1:256 1:16 
1:512 1:32

1:128
1:256

1 9 . 54 3942 Туберкулез левого коленного сус­
тава

17Д -
62 1:512 1:512



20. X-o 38 5158 Стеноз устья аорты.

21. X-b 39 192 Тонзилогенный синдром.
22. Ш-в 35 3412 Диффузный пневмосрероз.

Эмфизема легких, легочно-сердвчная 
недостаточность.

23. Ю-в 26 3401 Бронхоэвтатичесвая болезнь

С л . * | 8 9 ТО
20/XI-
62 —

!
1:128

7/Й-62 - 1:1024 - 1:128
Ю/УШ-
63 - 1*64

Ю/УШ-
63 1:64 1:128

\

0



РЕЗУЛЬТАТЫ ИММУНОЛОГИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 
КЛИНИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ ЛВДЕ;!

ш
пп

'амилия Дата
исследо­
вания

Ингибитор 
ревматоид­
ного факто­
ра

Антиинги­
битор

Реакция
Кумба

2 3 4 5 ! 6
I . А-на 2С/7Ш-62 1:8
2 . А-а 12Д-63 1:64
3. А-а 20ДШ-63 -
4. А-в 20/УШ-63 -
5 . А-а 20/Й-63 -
6 . А-в 18-УШ-61
7. Б-а I2 /I-63 1:128 -

8. Б-а го /га-63 - -

9* Б-н 2Д-63 - *

Ю. Б-х б/Ш-63 I ; 64 - » 1
Б—а ЗДУ-бЗ 1:32 -

12. В-н 9/7-63
13. Вл-а 2Д-63 - ГГ — -

14 . Вас-а 2Д-63 -
15. В—в 2 4Д-62 1:512
16. В-а 20/П-63 1:64
17. Г-в 25/УШ-63 1:32
18. Г-а 25/УШ-бЗ 1:164

1 9 , Г-а 20/УШ-63 - -

20. Г-а 12Д-,бЗ 1:512
21. Г 25/УШ-63 1:8

ГО го ♦ Г-а 12Д-63



л .
23.

2
Г-в

3
25ДХ-63

4 5

24.1 Г-а 26/П-63 . 1:64
25 . Г-к 28/П-63 1:32

26. Д-а 26/УШ-63 1:64

! 27* Д-й 12 Д -63 -
23. Д-а 9/У-63 -
29. Д-н 25ДХ-63 -

30. Д-а 2 Д-63 -
31. Д-а 26/П-63 1:64
32. Е-а 9Д-63
33. Е—я 23ДХ-63
34. Е-а 12Д-63 1:128
35.1 Ж-в 24Д-62 •т 1:64

36.; К-а 28/Й-63 1:64

37. 3-е 9Д-63 1:64
38. 3-е 2Д-63 -
39. 3-е 26/0-63 1:64

40. 3-К 26/Й-63 1:64

41. И-а 9Д-63 -

! 42*
й-а 20/УП-63 -

43. | И-в I/XI-62 - 1:32

44. й-а 20/П-63 -

45. й-а 26Д-63 - 1:32

46. К—а 9Д-63
!

—



I 2 Г 3 4 5 6
47. К 9/7-63 1:64
48, К-а 26/УШ-63 1:64
49. К-а 2 5 /Я -63
50. К 26/ЕХ-63 -
51. К-а 26/1-63 -

52. К-а 24/С-62 1:32
53. К-в Е4Д-62 1:64
54. К-я 26Д-63 1:32 i

55. К-в 28/1-63 1:64
56. К—а 28/3-63 1:64
57. К—а 28/1-63 1:32 < .»

58. К-а 1/ГУ-63 1:4
59. К 15Д-61
60. К-а 26/У-61
61. К-й 23ДП-61 -

62. Л-а 9Д-63 1:64
63. Л 26ДХ-63 -
64. Л-Н 9/У 1:64
65. Л-а I /tf -6 2
66. Л IA I-62  • 1:64
67. Л-а 5/П-63 1:64
68. Я-а 6/D-63 1:64
69. Л-а 8/ГУ-63 1:32
70. Л-а |23/УП-61 -



I f
• 25/7П-61

9/У-63 
9/У-63 

| 9Д-63 
20/7П-63

• 20ДШ-63 
9/7-63 
26ДХ-63 
2Д-62 
l/XI-62
1Д1-62 
1Д1-62 
20/Й-бЗг. 
2б/ПЧ>3 
2§/U-63 
28/П-63 
5/Б-63 
6/Ш-63 
1Д-63 
26/Й-63 
б/П-63 
12Д-63 
9Д-63 
20/УШ-63

71 .
72.
73 .

I
75. 

j 76. 

77.

j 75*
j 79. 

60 . 

81 .

! 82 „

! 83 .

I 80.
85 .

86,
87 .

8 8.
89.
9 0 .

9 1 . 

j 92 .

93 .
90.

Jl-a 
М.
!л—H
M-a 

M-a 

ji-p 
M-a 

I M-a 

M-B 

M-a 

M. 

m- b  

M-a 

i M-a 

M-a 

• tf-fl 
1 M-a1

M-a 
3-a 

j 0-a 
0-4 
П-а 
П-в 
fi.

1:32

1:60

1:32

1:32

1:60

1:60

1:32

1:60



I 2 5
tf

1
• 

I 1
П-а 20ДШ-€3 1:16

96. П-а 20/УП-63 -
97, П-в 26/УШ-63 1:64
96» П-а 2/X-63 -

99, П-а 26/У-63 1:32
ICO; П-в 28/П-63 I 1:64
Ш . in 26/У-61 •
Ю?, П-а 26/У-61
103. П-а ie /aa -6 i
104, П-на] 1Е/УШ-61
105, Р-на 26/УШ-63 1:32

106, P-а 1 9/У-63 -
107. P 2С/УШ-63 - •

IOR, 1 P-K 25/УШ-63 1:8
109, P-a 26/ГХ-63

1:64НО, ! P-в 20/П-63 i
1>I I I ; P-a 26/П-63 1:64

1:64I IIP , P-e 26/П-63
1 1 3 , P-a 5Д-63 1:64
114, i P-a 3/1У-63 ; 1 :3 2

115, P-a ЗДУ-бЗ S 1:32

1 1 6 ,
i 0
j C-a

56/УШ-63 -
117, гб/тш-63 -

.118, G-a ;1 2 Д - 6 3 - )

jID * I C-o 20/УШ-63
3

-



I
i 2c ;

2
С—a

3
?бДШ-63

4
Ш 6

5

121. С 26/УШ-63 • Г

122, С-а 23ДХ-63
123. С-а 2Д-63 1
124. С-а РО/П-63 1:64
125. С-а

1

26/П-63 • 1:32

126. 26/П-63 1:64
127. С-а 28/П-63 ** 1:32
128. С-а ЗДУ-бЗ - 1:64
129, С-а ЗДУ-бЗ -
130 , п 23ДП-61 

| 23ДП-61131. С-в | -
132. | Т-х ; 20/П-63
133. 7 . • ?бДШ-63 1:16
134. | У-а 1 26ДШ-63 1:16
135. | У-а ! Г9/7Ш-63 -
136, У-я | 23/УП-61
137. 1 Х-а 26/УШ-63 - «
138. j Х-в 20/П-63 -

139. Ч-а 9 Д-63 -
140. Ч-к зд у -б з вт

141. | Ч-в 26Д-61 ; 1:128
142, Ч-а 9Д-63 -
143. ч-в 29Д-61 -

144. Щ-а 20ДП-63 •
1



I i 2 3 1 0 5 6
105. Ш-а 26ДЩ-63 ■ T “ v " i

IOC. ffl-a 2Д-63 -
107. Ш-& 2Д-63

26Д-63IOC. ill—a
102. Ш-а : 25/П-63 1:128
I5C . Ll-к j 28/П-63 - -
151. Ш-а 5Д-63 _

152, Hi-fi S з д -б з - -

153. m-a j бД-63

i

■

!

-
j



ВЫРАЖАЮ БЕЗГРАНИЧНУЮ БЛАГОДАРНОСТЬ ПРОФЕССОРУЛ. Г.УЖАНСКОМУ 

ЗА ПОСТОЯННОЕ РУКОВОДСТВО И ПОМОЩЬ В РАБОТЕ.


