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Розвиток кровотворної та імунної систем
організму людини починається в пізній ембріо-
нальний період, триває протягом усього фетоге-
незу й завершується, подібно розвитку багатьох
інших систем (наприклад, травної, дихальної, нер-
вової та ін.), після народження дитини [2, 7]. Пе-
ринатальний період (з 28 тижня гестації до 7-ої
доби життя немовляти) являє собою  особливий
інтерес, тому що саме в цей часовий проміжок
кумулюються зміни, які визначають функціональ-
ну активність клітин крові та імунної системи не
тільки в період новонародженності, але й в усі
наступні вікові періоди життя людини. Вивчення
динаміки кровотворення та імуногенезу, а також
механізмів, що регулюють їх у перинатальний
період, має не тільки теоретичний інтерес, але й
велике практичне значення, тому що дозволяє
виявити ознаки вродженої неповноцінності й внут-
рішньоутробних ушкоджень цих систем, а також
критерії для ранньої діагностики й прогнозу тяж-
ких захворювань новонароджених, таких як ане-
мія, лімфо- та мієлопроліферативні синдроми, бак-
теріальні й вірусні інфекції тощо [3, 5].

Система крові внаслідок необхідності вирішу-
вання різноманітних завдань, які стоять перед
нею, має складну високоорганізовану ієрархічну
структуру.

При дії на організм різних за своєю природою
екстремальних факторів відбувається каскадна
активація єдиного механізму регуляції кровотво-
рення. Пусковою ланкою, що визначає адаптивну
відповідь кровотворних тканини, при цьому є
центральні нейроендокринні механізми [1, 4]. На-
ступна активація гіпоталамо-гіпофізарно-адрена-
лової та симпато-адреналової систем [18, 19]
веде до розвитку феномена гіперплазії крово-
творної тканини кісткового мозку й збільшення
клітинності периферичної крові. Під дією глюко-

кортикоїдів і катехоламінів посилюється міграція
Т-лімфоцитів - регуляторів у кістковий мозок [21].
Т-клітини підвищують функціональну активність
резидентних макрофагів, стромальних механо-
цитів, ендотеліальних і жирових клітин, які форму-
ють гемопоезіндукуюче мікрооточеня (ГІМ) [7].

Елементи ГІМ у кооперації з Т-лімфоцитами
визначають проліферативний і деференціюваль-
ний статус кровотворних клітин - попередників
шляхом посилення продукції гуморальних регуля-
торів (цитокінів, глюкозаміногліканів) [6, 8] і
міжклітинних взаємодій, які приводять до
збільшення формування клітинних асоціацій [6, 9].
Крім того мають місце прямий (рецепторний) і
опосередкований (через Т-лімфоцити, макрофаги
і стромальні механоцити) впливи гормонів мозко-
вого і кіркового шарів наднирникових залоз, а та-
кож вегетативних нервових стимулів на крово-
творні клітини, які ведуть до синхронізації і підви-
щення їх проліферативних і диференціювальних
потенцій [4, 10]. Зміни з боку системи крові і ме-
ханізми, що лежать в їх основі є, в значній мірі,
неспецифічними, але конкретна реакція системи
крові залежить від природи діючого подразника
[9].

Досліджуючи патогенез різноманітних роз-
ладів у плода при ВУІ, необхідно зупинитися на
закономірностях формування його імовірного ста-
тусу. Установлено, що лімфоцити виявляють у пе-
риферійній крові ембріона лише на 7-8 тижнях
внутрішньоутробного розвитку. У крові плода
зрілі В-лімфоцити знаходять на 12-15-му тижнях
розвитку, вмісту IqG у крові плода до 17 тижня
вагітності складає в середньому 0,1 г/л до 32-го
тижня зростає до 0,4 г/л., а в новонароджених
складає 1 г/л. Високий рівень IqG у новонародже-
них зростає не стільки за рахунок їх активного
синтезу, скільки за рахунок трансплацентарного
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переходу [23].
Імуноглобіліни класів М, А, Е не поступають

трансплацентарно від матері [23]. Синтез IqА
плодом розпочинається на 13-14-му тижнях, од-
нак його рівень аж до народження дитини зали-
шається низьким, так само як і рівень IqМ. До
19-го тижня гестації кров плода містить усі ком-
поненти системи комплементу [33]. Вміст
фракцій С3 і С4 в крові плода до моменту пологів
сягає 50-75% рівня материнського. Однак рівень
мембрано-токсичного комплексу С8 і С9 ледь
сягає у новонароджених 10% аналогічних показ-
ників у дорослих [12].

Низький вміст С3 в крові плода і новонарод-
женого зумовлює недостатню опсонізуючу ак-
тивність плазми й високу чутливість до патоген-
ного впливу збудників ВУІ [23].

Серед систем гуморального захисту плоду
певне значення належить навколоплідним водам,
в яких знайдені лізоцим,  -лізин, трансфери, іму-
ноглобуліни класів А і G [12].

Як уже говорилося вище, в плода і новонарод-
женого має місце фізіологічна недостатність фа-
гоцитозу, зумовлена низьким хемотаксисом і ад-
гезією фагоцитувальних клітин, недостатнім ут-
воренням лейкоцитами бактерицидних вільних
радикалів - супероксид-аніону, синглетного кис-
ню, перекису водню, гідроксильного радикалу.

З цього зрозуміло, що фізіологічний імуноде-
фіцит плода і новонародженого зумовлює їх висо-
ку чутливість до цитопатогенного впливу інфекції
[23].

Антигенна стимуляція імунної системи плода
при внутрішньоутробному інфікуванні не завжди
супроводжується її адекватним регулюванням,
зумовленої характером збудника. Наприклад,
дослідження крові плода (отриманої за допомо-
гою кордоцентезу) на 21-му тижні вагітності, ус-
кладненої ВУІ з віремією, показало розвиток
лімфоцитозу зі збільшенням рівня NK у крові пло-
да [17]. У той же час, за даними низки дослід-
ників [7], при бактеремії має місце збільшення
ПЯЛ, але субпопуляції лімфоцитів не зазнають
змін [9].

Розвиток ВУІ плода виникає на тлі вираженої
депресії клітинного імунітету, а можливо є й го-
ловним етіологічним чинником пригнічення актив-
ності Т-системи лімфоцитів, зокрема, Т-хелперів
[10]. Депресії Т-хелперів може бути наслідком
прямого вибіркового впливу вірусів, найпростіших,
грибків та іншої інфекції й слугуватиме вигідним
фоном, який сприяє інфікуванню плода. Згідно
даних [16], у новонароджених, які народилися від
матерів із вогнищами інфекції, низьке продуку-
вання інтерферону лейкоцитами. Імунодепресія в

новонароджених зберігається впродовж 6-ти
місяців і більше, будучи основою для формуван-
ня  імуноопосередкованої патології.

Стан специфічних імунологічних механізмів
захисту вагітних, які зумовлюють можливість
внутрішньоутробного інфікування плода,важко
оцінити, позаяк імунний статус людини надзви-
чайно лабільний і в значній мірі зумовлений су-
купністю взаємопов'язаних чинників: біологічними
особливостями збудника, станом імунологічної
реактивності організму, гормональним балансом,
дозою й шляхами проникнення інфекційного аген-
та в організм матері і плода.

З огляду на це, не приходиться очікувати про-
явів яких-небудь стереотипних змін з боку Т- і В-
систем лімфоцитів вагітних у відповідь на анти-
генну стимуляцію при внутрішньоутробному ін-
фікуванні.

В-система лімфоцитів (СД19 лімфоцити) пред-
ставлені В1- і В2-субпопуляціями.

В1-субпопуляція покидає кістковий мозок ще в
ембріональному періоді. Фізіологічна регенерація
В1-лімфоцитів підтримується в черевній та плев-
ральній порожнинах. В1-лімфоцити забезпечують
синтез антитіл тільки класу IqМ без взаємодії з
Т-хелперами у відповідь на вплив антигенів пол-
ісахаридної природи. Не доведена можливість
реакції В1-лімфоцитів на білкові антигени [4].
Значення субпопуляції В1-лімфоцитів у розвитку
внутрішньоутробного інфікування плода практич-
но не досліджено. Є лише узагальнюючі дані про
роль В-лімфоцитів у патогенезі ВУІ без диферен-
ціювання їх на В1- і В2-субпопуляції [9].

Найважливішими клітинними елементами в
забезпеченні специфічних імунологічних ме-
ханізмів захисту є В2-лімфоцити. Після дозріван-
ня в кістковому мозку вони поступають у сис-
темний кровообіг і заселяють В-залежні зони се-
лезінки і лімфатичних вузлів.

В2-лімфоцити, забезпечують розвиток імунних
або алергійних реакцій за рахунок продукції відпо-
відних антитіл на тлі антигенної стимуляції й плаз-
матизації лімфоїдної тканини.

Основною субпопуляцією СД3 Т-лімфоцитів є
СД4 Т-лімфоцити-хелпери, які забезпечують
включення в імунну відповідь В-систем лімфо-
цитів і СД8-цитотоксичних Т-лімфоцитів. СД8- Т-
лімфоцити є ефекторною ланкою розвитку клітин-
но-опосередкованого імунітету і реакцій гіперчут-
ливості сповільненого типу (клітинних реакцій)  у
відповідь на дію бактерій, вірусів, найпростіших,
грибків та інших антигенів і алергенів [7].

Установлено, що навіть нормальний перебіг
вагітності формує імунодефіцит зумовлений зни-
женням загальної кількості Т- і В-субпопуляцій
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лімфоцитів.
Фізіологічний імунодефіцит вагітних зумовле-

ний у значній мірі, розвитком гормонального дис-
балансу, пов'язаного зі змінами функціональної
активності гіпоталамо-гіпофізарно-гонадотропної
системи й інтенсивністю продукції гормонів і ци-
токінів плацентою. Імуносупресивна дія прита-
манних АКТГ, кортикостероїдами, хоріальному
гонадотропіну, естрогеном, прогестерону секреція
яких при вагітності різко зростає. Імуносупресив-
ною дією у вагітних володіють також низка гор-
монів і цитокінів, які продукуються плацентою і
плодом. Це, зокрема ІЛ-1 низькомолекулярний
фактор росту В-лімфоцитів, які блокують про-
ліферативні процеси і цим забезпечують захист
плода від імунного цитолізу [6].

Плацента і плід синтезують також  -фетопро-
тин, уромодулін, білковий фактор трофобласта,
естрогени АКТГ, кортизола, простогландін Е,
[Стефані, Вольтищев, 1996]. Останні викликають
розвиток імуносупресії і тим самим, з одного
боку, пригнічують імунні реакції, а з іншого боку -
полегшують внутрішньоутробне інфікування пло-
да при проникненні збудника через плацентарний
бар'єр [20].

У вітчизняній літературі присвяченій імунному
статусу вагітних із внутрішньоутробним інфіку-
ванням плода, констатується, що для жінок із вог-
нищами інфекцій, характерні пригнічення клітин-
ного імунітету й відсутність вираженої реакції з
боку гуморального імунітету, що є однією з ланок
патогенезу ВУІ.

Більшість дослідників [23, 27, 28] вважають
індуковану імуносупресію у вагітних провідною
ланкою патогенезу розвитку ВУІ плода.

Однак існують протиріччя в поглядах на ха-
рактер порушень клітинного і гуморального іму-
нітету при вагітності. В одних дослідженнях [28,
29] спостерігали зниження абсолютного вмісту
Т-лімфоцитів СД3 за рахунок значного зменшен-
ня Т-хелперів СД4 субпопуляцій. Інші дослідники
показали, що при вагітності перш за все, змі-
нюється співвідношення регуляторних Т-лімфо-
цитів у бік супресуючих субпопуляцій.

Донедавна здавалося очевидним, що супре-
суючі імунні відповіді забезпечуються однією
субпопуляцією  СД8 Т- лімфоцитів супресорів.

Зараз погляди на механізми супресій імунної
відповіді змінилися.

На даний час заперечується існування лімфо-
цитів, спеціалізованих винятково на супресії. Вва-
жають, що супресорні ефекти розподілені між
Th2-хелперами, які продукують імунодепресивні
цитокіни (-інтерферон, ІЛ-2, ІЛ-3, ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-
10, ФНП); Т8+ цитотоксичними лімфоцитами, які

використовують для імуносупресії незавершений
кілерний ефект (пряма супресія), і В-клітини-про-
дуценти антитіл (опосередкована супресія).
Отже супресія, як явище існує, а супресорів, як
окремої субпопуляції, неналежної на до кілерів
нідо хелперів, ні до В-клітин - немає [21].

Важлива роль у розвитку імуносупресії відво-
диться АКТГ, глюкокортикоїдам котрі подавля-
ють продукцію прозапальних цмтокінів у клітинах
МФС, стимулюють опоптоз тимоцитів й індуку-
ють лізис лімфоцитів.

У вирішенні проблеми патогенезу розладів
імунного статусу вагітних із ВУІ плода важлива
роль належить вивченню продукції характеру
взаємодії вищеперерахованих цитокінів. Однак
цей напрямок , поки що залишається малодослід-
женим і вимагає подальшого вивчення [4] .

   Не дивлячись на протиріччя думок у відно-
шенні стану клітинного імунітету вагітних з ВУІ,
низка дослідників [22, 25, 27, 31] доходять вис-
новків, що вірусна інфекція викликає в імунній си-
стемі значно більші зміни ніж бактеріальна. Не
існує єдиної точки зору й на причини порушень
гуморального імунітету у вагітних із внутрішньо-
утробним інфікуванням плода. Імуноглобуліни
відіграють важливу роль посередників у каскадно-
му розвитку імунної відповіді й частково зумов-
люють інтенсивність ефекторних відповідей
клітинного імунітету по інактивації й елімінації
бактеріальних, вірусних та грибкових антигенів.
Дисглобулінемії є найбільш частими змінами в
імунному статусі вагітних з інфекційною патоло-
гією [32]. Але є ряд досліджень, в яких автори не
встановили достовірних змін рівня імуноглобулінів
у периферійній крові [33].

Важлива роль у розвитку імунокомплексної
патології належить активації макрофагів, тромбо-
цитів, нейтрофільних і базофільних лейкоцитів,
лаброцитів і, відповідно, цитокінів які ними проду-
куються.

Висновки
1. Розвиток кровотворної та імунної систем

організму людини починається в пізній ембріо-
нальний період, триває впродовж усього фетоге-
незу і завершується після народження дитини.

2.Вивчення динаміки формування систем кро-
вотворення та імуногенезу, а також механізмів,
що регулюють їх у перинатальний період, має не
тільки теоретичний інтерес, але й велике прак-
тичне значення, позаяк  слугує базою для ранньої
діагностики і прогнозу тяжких  захворювань но-
вонароджених, таких як анемія, лімфо- та мієлоп-
роліферативні синдроми бактеріальні та вірусні
ураження тощо.
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МЕХАНИЗМЫ ДИЗРЕГУЛЯЦИИ СИСТЕМЫ КРОВИ
И ИММУНИТЕТА В ПЕРИНАТАЛЬНОМ ПЕРИОДЕ

ПРИ ВНУТРИУТРОБНОЙ ИНФЕКЦИИ

В.Ф.Мислицкий, С.С.Ткачук, А.В.Ткачук,
И.П. Бурденюк, М.Д.Перепелюк

Резюме. Приведен анализ литературных данных по
изучению вопроса изучения дисрегуляции формирования
системы кроветворения и иммунитета в перинатальный пе-
риод при внутриутробных инфекциях.

Ключевые слова: кровь, иммунитет, перинатальный пе-
риод, внутриутробные инфекции.

MECHANISMS DISREGULATION OF BLOOD AND
IMMUNITY IN PERINATAL PERIOD IN INTRAUTERINE

INFECTION

V.F.Myslytsky, S.S.Tkachuk, O.V. Tkachuk, I.P. Burdenyuk,
M.D. Perepeliuk

Abstract. The data references are set forth in the study
forming system disregulation of hematopoiesis and immunity in
perinatal period with intrauterine infections.

Key words: blood, immune system, perinatal period,
intrauterine infection.
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