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Резюме. Проблема элиминации инфекций, вызванных вирусами кори и краснухи, до сих пор остается нере-

шенной, несмотря на существующие эффективные методы специфической профилактики и приверженность 

ВОЗ проведению политики массовой вакцинации. На фоне улучшающейся эпидемиологической обстановки 

особый интерес представляет анализ новых проблем, таких как заболеваемость корью взрослых, особенно 

вакцинированных в детском возрасте. Целью исследования было проанализировать наличие специфических 

IgG-антител против вирусов кори и краснухи в сыворотке крови молодых здоровых людей и выявить в группе 

серонегативных наличие специфического клеточного иммунного ответа на вирусы кори и краснухи. Были 

обследованы 100 здоровых взрослых в возрасте 18–30 лет. Уровень специфических IgG определяли методом 

ИФА (тест-системы фирмы «Вектор-Бест»). Специфический клеточный иммунитет оценивали по экспрессии 

CD107a на CD8hi-лимфоцитах в ответ на антигены вирусов кори и краснухи. Обнаружено, что средний уровень 

антител против вируса краснухи составляет 175,5 МЕ/мл, при этом 49% обследованных переболели краснухой, 

46% были привиты и 5% не имели специфических антител. Средний уровень антител против вируса кори 

оказался ниже защитного уровня, при этом 1% обследованных перенес корь, 31% имел поствакцинальный 

иммунитет, 55% были серонегативные, а 13% имели сомнительный уровень специфических антител («серая 

зона»). Таким образом, 68% обследованных оказались незащищенными от вируса кори по уровню специфи-

ческих антител. Известно, что 40 из этих 68 человек были вакцинированы против кори в детстве. Эти 68 здо-

ровых взрослых дополнительно обследованы на наличие специфического клеточного иммунитета к вирусу 

кори и краснухи. У 57,37% выявлен специфический клеточный иммунитет к вирусу кори и у 59,01% к вирусу 

краснухи. Дальнейший анализ позволил выделить 4 подгруппы: 1) с высоким уровнем антител и специфи-

ческих Т-клеток; 2) не имеющие ни антител, ни специфических Т-клеток — 20% от исходной группы; 3) со-

четание высокого уровня антител и низкого уровня специфических Т-клеток и 4) сочетание низкого уровня 

антител и высокого уровня специфических Т-клеток. Можно предположить, что клеточный и гуморальный 

иммунитет сохраняются независимо друг от друга и функционируют длительное время после вакцинации. 

Сохранение специфического Т-клеточного иммунитета обеспечивает, по-видимому, защиту против инфек-

ции, это объясняет, почему не все серонегативные заболевают корью.
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Abstract. An issue of eradicating measles and rubella virus-induced infections currently remains unresolved, despite exist-

ing effective methods for specific prophylaxis and WHO’s commitment to a mass vaccination policy. While improving epi-

demic situation, analysis of new challenges, such as measles incidence in adults, especially in adults vaccinated in child-

hood, is of particular interest. The aim of the study was to analyze serum measles and rubella virus-specific IgG antibodies 

in young healthy people and estimate antigen-specific cellular immune response in seronegative subjects. There were 

examined 100 healthy adults aged 18–30 years old. Level of serum specific IgG was measured by ELISA (Vector-Best, 

Russia). Antigen-specific cellular immune response was assessed by magnitude of surface CD107a expression on CD8hi 

T cells challenged by measles and rubella virus-derived antigens. It was found that average level of antibodies against 

rubella virus comprised 175.5 IU/ml, 49% of which recovered after rubella, 46% were vaccinated, whereas 5% subjects 

contained no virus-specific antibodies. In addition, mean level of anti-measles virus antibodies was below protective mag-

nitude, among which 1% subjects recovered after measles, 31% displayed post-vaccination immunity, 55% subjects were 

seronegative, and 13% had equivocal levels of specific antibodies. Thus, 68% subjects were unprotected against measles 

virus based on the level of serum virus-specific antibodies. Moreover, 40 out of 68 subjects were vaccinated against meas-

les in childhood. Additional screening adult subjects for intensity of measles and rubella virus-specific cellular immunity 

demonstrated that 57.37% of them contained peripheral blood CD8 T cells against measles virus and 59.01% — against 

rubella virus. Further analysis allowed to identify 4 subgroups displaying: 1) high level of virus-specific antibodies and 

T cells; 2) neither antibodies nor specific T-cells reaching as low as 20% of baseline group; 3) high antibody level combined 

with low amount of specific T cells; and 4) low antibody level combined with high level of specific T cells. thus, it may be 

assumed that cellular and humoral immune arms are maintained independently and being active for a long term after vac-

cination. Preserving a specific T-cell immunity seems to provide protection against infection, thereby accounting for the 

lack of measles manifestation in all seronegative subjects.

Key words: measles, rubella, antibodies, population immunity, cellular immunity, seromonitoring.

Введение

Проводимая под эгидой ВОЗ политика ак-

тивной массовой вакцинации населения про-

тив кори и краснухи дала неоспоримые резуль-

таты. Резко снизилась заболеваемость корью 

и смертность от этой инфекции [9, 11]. На фоне 

улучшаю щейся эпидобстановки на первый план 

стали выходить другие проблемы, например 

заболеваемость корью взрослых, и даже при-

витых в детстве от этой инфекции лиц [3, 7]. 

Проведенное нами ранее исследование выявило 

существенное снижение процента лиц, имею-

щих защитные IgG-антитела против вирусов 

кори у молодых взрослых в возрасте 18–30 лет, 

составившее до 45% [6]. Важно, что эти люди 

должны были быть привиты, так как к моменту 

их рождения вакцина от кори входила в график 

прививок и активно применялась. Ранее было 

показано, что после вакцинации против кори 

и краснухи формируется не только антитель-

ный, но и клеточный иммунный ответ, способ-

ный годами сохраняться в иммунном организ-

ме [5]. В связи с вышесказанным, целью данного 

исследования было проанализировать наличие 

специфических IgG-антител против вирусов 

кори и краснухи в сыворотке крови 100 здоровых 

индивидуумов в возрасте 18–30 лет и выявить 

в группе серонегативных наличие специфичес-

кого клеточного иммунного ответа на вирусы 

кори и краснухи.

Материалы и методы

Были обследованы 100 здоровых индивидуу-

мов в возрасте от 18 до 30 лет. Работа была одоб-

рена локальным этическим комитетом ФБУН 

МНИИЭМ им. Г.Н.Габричевского, обследован-

ные подписывали информированное согла-

сие на участие в исследованиях. Взятие крови 

осуществляли из локтевой вены в количестве 

4 мл в пробирки с гелем и с гепарином натрия. 

Сыворотку крови, полученную центрифугиро-

ванием, разливали в пробирки типа Эппендорф, 

замораживали и хранили до использования при 

–70°С. Специфические IgG-антитела в сыво-

ротке крови определяли методом ИФА с помо-

щью тест-систем фирмы «Вектор-Бест» (Россия) 

«ВектоКорь IgG», «ВектоКраснуха IgG». Оценку 

специфической активности сывороток прово-

дили согласно инструкции, прилагаемой к на-

борам. Защитным уровнем IgG для кори счи-

тали показатель 0,2 МЕ/мл [8], для краснухи — 

25 МЕ/мл. Разделение полученных результатов 
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на поствакцинальный и постинфекционный 

иммунитет осуществляли по уровню содержа-

ния специфических IgG. Так, позитивные зна-

чения уровня специфичес ких противокоревых 

IgG менее 1 МЕ/мл расценивались как поствак-

цинальные антитела, а более высокие значе-

ния IgG говорили о перенесенной инфекции. 

Для краснухи таким пороговым значением счи-

тали 200 МЕ/мл [6].

Фракцию мононуклеаров выделяли методом 

градиентного центрифугирования. В 3 стериль-

ные пробирки типа Эппендорф (объем 1,5 мл) 

вносили: по 50 мкл раствора моненсина (в конеч-

ной концентрации 10 мкМ), суспензии монону-

клеаров в среде RPMI-1640 (10% телячья эмбрио-

нальная сыворотка, 2 мМ L-глутамин, гентами-

цин) 106 клеток на пробирку, моноклональные 

антитела к CD107a-РЕ-Су5 (конечное разведе-

ние 1:100) и 10 мкл антигенов вирусов кори или 

краснухи. В контрольную пробирку вместо 

антигенов вносили 10 мкл среды. Пробирки ин-

кубировали 15 ч при 37°C в атмосфере 5% CO2 

и 100% влажности. По окончании инкубации 

клетки отмывали в забуференном фосфатами 

физиологическом растворе с добавлением 0,02% 

азида натрия и 0,02% Na2-ЭДТА и окрашива-

ли FITC-меченными антителами к CD8 20 мин 

в темноте, затем снова отмывали. Клетки анали-

зировали на проточном цитомет ре FACSCantoII 

(технологии и программное обеспечение Becton 

Dickinson, США). В выделенном гейте CD8hi 

лимфоцитов детектировали экспрессию CD107a. 

Такие клетки соответствуют дегранулировав-

шим цитотоксическим Т-лимфоцитам, распоз-

навшим коревой или краснушный антиген со-

ответственно. Уровень спонтанной дегрануля-

ции не превышал 1%.

Полученные результаты были подвергнуты 

статистической обработке с вычислением меди-

аны, первой и третьей квартили.

Результаты и обсуждение

Обнаружено, что средний уровень противо-

краснушных антител превышает защитный уро-

вень и составляет 175,5 (82,99–466,1) МЕ/мл [Me 

(LQ-UQ)]. Средний уровень антител против ви-

руса кори ниже защитного уровня и составляет 

0,09 (0,02–0,26) МЕ/мл [Me (LQ-UQ)].

Структура защищенности от кори и краснухи 

по уровню специфических антител представлена 

на рисунке 1. Подавляющее большинство обсле-

дованных имело защитные уровни антител про-

тив вируса краснухи. Такой уровень защиты был 

достигнут за счет 49% переболевших краснухой 

и 46% привитых от этой инфекции. Только 5% 

не имели защитных антител к краснухе. Совсем 

иначе выглядел спектр антител против вируса 

кори. Среди обследованных лиц 1% имел высо-

кий уровень специфических антител, приобре-

тенный в результате перенесенного заболевания, 

31% имел защитные уровни антител в результате 

прививки. Серонегативными оказались 55% об-

следованных и еще 13% имели следы специфичес-

ких антител, но ниже защитного уровня. Таким 

образом, незащищенными от кори по уровню 

специфических IgG-антител оказались 68% об-

следованных лиц. Следует отметить, что в пре-

дыдущих исследованиях в возрастной группе 

18–30 лет снижение специ фического гумораль-

ного иммунитета к вирусу кори было выявлено 

у 45% обследованных [6]. Эти различия могут 

быть связаны с тем, что в предыдущем исследо-

вании группу обследованных составили жите-

ли Москвы. Москва является неблагополучной 

территорией по кори, вспышки случаются прак-

тически каждый год, поэтому у восприимчивых 

к вирусу кори людей в Москве есть больше шан-

сов встретить дикий штамм вируса кори и забо-

леть. Действительно, в обсуждаемой возрастной 

группе 20% людей имели противокоревые анти-

тела, приобретенные в результате перенесенной 

инфекции. В настоящем исследовании в группу 

здоровых людей в возрасте 18–30 лет были отне-

сены люди, проживающие на всей территории 

нашей страны от Калининграда до Красноярска 

и от Архангельска до Северной Осетии. На мно-

гих территориях вспышек кори не регистриро-

валось уже несколько лет, следовательно, неза-

щищенные восприимчивые к кори люди могут 

не болеть, просто не встречаясь с вирусом кори. 

И действительно, в настоящем исследовании 

только 1% обследованных приобрел иммунитет 

в результате заболевания корью.

Все 68% выявленных серонегативных индиви-

дуумов вошли в группу, подвергшуюся более де-

тальному исследованию. У них был дополнитель-

но собран прививочный анамнез. Выяснилось, 

что у 28 человек нет сведений о прививках, тогда 

Рисунок 1. Структура гуморального иммунитета 

(%) против вирусов кори и краснухи у здоровых 

людей 18–30 лет

Figure 1. The structure (%) of humoral anti-measles and 
anti-rubella immunity in healthy people of 18–30 years old
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как у 40 человек такие сведения имелись. Из них 

у 4 были сведения только о первой прививке в воз-

расте 1 года и у 3 — только сведения, что привиты 

по возрасту, без указания о конкретной прививке 

против кори.

У всех 68 человек, не имевших защитных 

уровней антител к вирусу кори, был исследован 

специфический клеточный иммунитет про-

тив антигенов вирусов кори и краснухи. Полу-

ченные результаты представлены на рисунке 2. 

Специфический клеточный ответ на антигены 

вирусов краснухи был выявлен у 59,01% обсле-

дованных, у 32,79% специфичес кий клеточный 

иммунитет на краснуху отсутствовал, а у 8,2% 

был расценен как сомнительный. Важно, что 

люди, не имевшие защитных антител к вирусу 

краснухи, имели специфичес кий клеточный от-

вет на антигены краснухи, что свидетельствует 

об их защищенности. В то же время 20 человек 

не имели специфического клеточного ответа 

на антигены краснухи, несмотря на то, что у них 

были выявлены защитные уровни противокрас-

нушных антител. Из них 7 человек имели очень 

высокие уровни противокраснушных антител 

(от 300 и до 1000 МЕ/мл), полученные в резуль-

тате перенесенной инфекции. Специфический 

клеточный ответ на антигены вирусов кори 

был обнаружен у 57,37% обследованных лиц, 

у 36,07% специфического клеточного иммунно-

го ответа на антигены кори выявлено не было, 

а у 6,56% ответ был расценен как сомнительный. 

При этом следует помнить, что все обследован-

ные на клеточный иммунитет люди не имели 

защитных антител к вирусу кори. Интересно, 

что в подгруппе с неизвестным прививочным 

анамнезом 66,67% людей получили лаборатор-

ное подтверждение об имевших место контактах 

с вирусом кори (то есть они когда-то в детстве 

были привиты от кори). В то же время в группе 

имевших сведения о прививках только 58,33% 

получили лабораторное подтверждение, что 

были ранее привиты от кори. Суммарно 5 че-

ловек из группы с неизвестным прививочным 

анамнезом и 15 человек из группы с имеющи-

мися сведениями о прививках не имели ни гу-

морального, ни клеточного иммунитета против 

кори, то есть 20% от исходной группы в 100 чело-

век были абсолютно не защищены против кори. 

Важно понять, были ли эти люди реально и ка-

чественно привиты и утеряли иммунную защи-

ту в процессе жизни, или сведения о прививках 

не соответствовали действительности. В любом 

случае, эти люди являются потенциально под-

верженными заболеванию корью.

В результате проведенных исследований было 

обнаружено, что клеточный и гуморальный им-

мунный ответ против вирусов кори и красну-

хи сохраняется многие годы после прививки, 

по-видимому, независимо друг от друга. Так, 

в обследованной группе были выявлены люди, 

имевшие высокий уровень антител и специфи-

ческих цитотоксических Т-клеток. Также были 

обнаружены индивидуумы, не имевшие ни ан-

тител, ни специфического клеточного ответа 

на исследуемые вирусы. Более того, были выяв-

лены сочетания высокого уровня антител с от-

сутствием специфического клеточного ответа, 

и напротив — хороший специфический клеточ-

ный ответ при отсутствии специфических анти-

тел. К аналогичным выводам пришла группа ав-

торов, исследовавшая гуморальный иммунитет 

против кори у подростков, привитых в детстве 

против кори [10]. Хотя известно, что формиро-

вание специ фических антител, это Т-зависимый 

тип иммунного ответа, сам процесс выживания 

плазматических клеток и цитотоксических кле-

ток памяти осуществляется за счет независимых 

механизмов и опосредуется различными груп-

пами клеток и гомеостатических молекул [1, 2]. 

Можно думать, что сохранение специфического 

Т-клеточного иммунного ответа на антигены 

вирусов кори и краснухи у серонегативных ранее 

привитых лиц обеспечивает им защиту против 

инфекции. Это объясняет, почему не все сероне-

гативные лица заболевают корью. Однако точное 

подтверждение этой гипотезы можно получить 

только в условиях эпидочага, где можно было бы 

точно установить, какой уровень клеточной за-

щиты позволяет избежать заболевания корью. 

Было бы также интересно исследовать, как отре-

агируют на вакцинацию против кори те 20 чело-

век, у которых не было обнаружено ни клеточно-

го, ни гуморального специфического иммуни-

тета на вирусы кори. Ранее нами было показано, 

что по соотношению различных параметров гу-

морального иммунного ответа можно разделить 

первичный и вторичный иммунный ответ [3, 4], 

что позволит понять, были ли эти люди привиты 

в детстве против кори или нет.

Рисунок 2. Клеточный иммунитет против 

вирусов кори и краснухи у здоровых людей 

18–30 лет (% CD8hiCD107a+ лимфоцитов)

Figure 2. Cellular immunity against measles and rubella 
viruses in healthy people 18–30 years old 
(% CD8hiCD107a+ lymphocytes)
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